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Milé kolegyne a kolegovia, milí čitatelia, 

39. číslo časopisu Diabetes a obezita vychádza v časoch, kedy odborný, spoločenský a aj 
súkromný život ovplyvňuje pandémia ochorenia COVID-19. Viaceré diabetologické kon-
gresy a podujatia, ako napr. Diabetologické dni v Luhačoviciach alebo 16. vedecká kon-
ferencia v Topoľčiankach boli presunuté alebo zrušené. Jarné vydanie časopisa Diabe-
tes a obezita zvykne vychádzať k Diabetologickým dňom na Štrbskom Plese, ale už teraz, 
keď píšem tieto slová, viem, že pre súčasnú epidemiologickú situáciu bude aj toto pod-
ujatie preložené, a to na 10–12. september 2020. Jeseň bude teda na kongresy veľmi 
bohatá a už teraz sa teším. Tieto podujatia totiž nepredstavujú len príležitosť pre získava-
nie nových poznatkov v odbore, ale sú aj miestom osobných stretnutí kolegov a priateľov. 

Vo všetkých oblastiach života ale platí, že každá kríza zároveň predstavuje aj príležitosť. 
Príkladov určite vieme nájsť veľa. Terajšia kríza dáva príležitosť poukázať na heroické výkony našich kolegov le-
károv, ktorí bojujú s pandémiou v prvej línii v rôznych kútoch sveta, a možno povedie k zlepšeniu pracovných 
podmienok lekárov a k ich väčšiemu spoločenskému doceneniu aj potom, keď COVID-19 porazíme. 

Dovoľte mi uviesť ešte jednu, oveľa triviálnejšiu príležitosť. Doba, kedy nemôžeme chodiť na kongresy a aj 
naše ambulancie sú prázdnejšie ako inokedy, je ideálnou príležitosťou na čítanie odbornej literatúry. V roku 
2019 sa toho na poli vedy a výskumu v diabete udialo tradične veľa. Pre rýchle zorientovanie sa v tom najlepšom 
odporúčam článok od prof. Juleen R. Zierath, bývalej prezidentky EASD, s názvom Major Advances and Disco-
veries in Diabetes – 2019 in Review, ktorý vyšiel v časopise Current Diabetes Reports 2019; 19(11): 118 a je do-
stupný na DOI: <https://doi: 10.1007/s11892–019–1255-x>. 

Dúfam, že aj toto číslo časopisa Diabetes a obezita prispeje svojím dielom a články v ňom vás zaujmú. Náj-
dete v ňom prehľadové práce týkajúce sa porovnania najnovších guidelines pre manažment hyperglykémie pri 
diabete 2. typu (V. Uličiansky, Z. Schroner), súvislosti medzi diabetom a ochoreniami pečene (I. Dravecká) a po-
hľadu diabetológa na nealkoholovú tukovú chorobu pečene (V. Uličiansky). Ďalej sú tu práce zaoberajúce sa 
koncentráciou trijódtyronínu (fT3) u detských pacientov s obezitou (D. Černochová), prístupu k manažmentu 
starších a fragilných pacientov s diabetom 2. typu (Z. Schroner) a miestom inzulínu glargín 300U v terapii špeci-
fických skupín pacientov s týmto ochorením (P. Novodvorský). A. Bukovská píše o skúsenostiach z Diabetického 
edukačného centra (DEC) v Martine s edukáciou ľudí s diabetom a ich rodinných príslušníkov, ako aj zdravotníc-
kych profesionálov. Docent Schroner porovnal klinické štúdie kardiovaskulárnej bezpečnosti agonistov recep-
torov GLP1 a komentuje ich význam pre klinickú prax a docentka Doničová sa venuje téme dňa (a určite aj roka), 
ktorou je ochorenie COVID-19 a jeho súvislosti s diabetom. Číslo tradične dopĺňajú kazuistiky (skupiny autoriek 
A. Mokošová, O. Rybárová a A. Philippiová, L. Kizeková, A. Brečková) a správy z odborných podujatí (R. Plášil). 

Je mi potešením Vám takisto oznámiť, že od roku 2019, t. j. od čísla 37, je celý obsah časopisa Diabetes a obe-
zita voľne prístupný v elektronickej forme na adrese <https://www.diabetesaobezita.sk>. Na záver mi dovoľte 
Vám popriať veľa zdravia a energie. Teším sa spolu s vami na dobu, kedy budeme môcť odložiť rušká a na osobné 
stretnutia v septembri na Štrbskom Plese na Diabetologických dňoch.

Trenčín, 30. marca 2020

MUDr. Peter Novodvorský, PhD., MRCP
Metabolické centrum s.r.o., Trenčín
Department of Oncology & Metabolism, Medical School, University of Sheffield, UK
člen redakčnej rady časopisu Diabetes a obezita
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Úvod
V rokoch 2018 – 2020 došlo k významným zmenám v od-
porúčaniach a algoritmoch národných a medzinárodných 
odborných spoločností pre manažment hyperglyk-
émie pri diabetes mellitus 2. typu (DM2T). Odporú-
čania (guidelines) poskytujú relevantné dôkazy na 
pomoc lekárom pri zvažovaní prospešnosti a rizika ur-
čitých diagnostických alebo terapeutických postupov.

Porovnanie najnovších odporúčaní 
ADA/EASD 2018, 2019 a ESC/EASD 
2019
Na 54. kongrese Európskej asociácie pre štúdium 
diabetu (EASD), ktorý sa konal v nemeckom Berlíne 
v dňoch 1. – 5. októbra 2018, bola prvýkrát prezen-
tovaná konsenzuálna správa EASD/ADA 2018 týkajúca 
sa manažmentu hyperglykémie u pacientov s DM2T. 

Porovnanie najnovších odporúčaní  
pre manažment hyperglykémie pri diabetes 
mellitus 2. typu

Comparison of the most recent guidelines for hyperglycemia 
management in patients with type 2 diabetes mellitus
Zbynek Schroner1, Vladimír Uličiansky2

1SchronerMED s.r.o, Košice
2Via medica s.r.o., Košice

Súhrn
Najnovšie odporúčania American Diabetes Association/European Association for the Study of Diabetes (ADA/
EASD) z roku 2018, aj ich update z roku 2019 pre manažment hyperglykémie pri diabetes melitus 2. typu, zdô-
razňujú ako lieky druhej voľby po metformíne, u pacientov s kardiovaskulárnym (KV) postihnutím, ev. s vyso-
kým rizikom ich rozvoja, chronickou obličkovou chorobou, význam predovšetkým inhibítorov SGLT2 a agonis-
tov receptorov GLP1 (GLP1 RA). Tieto skupiny farmák majú okrem antidiabetického účinku aj kardioprotektívne 
a renoprotektívne benefity. Odporúčania European Society of Cardiology/European Association for the Study 
of Diabetes (ESC/EASD) pre diabetes, prediabetes a KV-ochorenia z roku 2019, u pacientov s už s prítomným 
KV-ochorením alebo vysokým/veľmi vysokým KV-rizikom odporúčajú ako prvú farmakologickú voľbu nie met-
formín, ale inhibítor SGLT2 alebo GLP1 RA. Vždy je však dôležitý individualizovaný prístup.

Kľúčové slová: diabetes mellitus 2. typu – nové odporúčania ADA/EASD a ESC/EASD

Summary
New guidelines ADA/EASD 2018, also update 2019 for the management of hyperglycemia in type 2 diabetes empha-
size as a second choice after metformin therapy, in patients with cardiovascular (CV) disease or high CV risk, chronic 
kidney disease, importance mainly of SGLT2 inhibitors and GLP-1 receptor agonists. These two classes have not only 
antidiabetic effects but also cardioprotective nad renoprotective benefits. 2019 ESC/EASD guidelines on diabetes, 
pre-diabetes, and CV diseases in patients with CV disease or high/very high CV risk recommend as first -line therapy 
not metformin but SGLT2 inhibitor or GLP-1 receptor agonist. Individualised approach is always important.

Key words: new guidelines ADA/EASD and ESC/EASD – type 2 diabetes mellitus
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Táto konsenzuálna správa bola aj hneď po ústnej pre-
zentácii publikovaná v oficiálnych časopisoch EASD (Dia-
betologia) a ADA (Diabetes Care) [1,2].

Autori v úvode zdôraznili, že podobne ako v pred-
chádzajúcich konsenzoch z roku 2012 aj 2015 dôležitý 
je personalizovaný prístup k liečbe pacienta a jeho ak-
tívne zapojenie do liečby (selfmanagement). Medzi zá-
kladné opatrenia nepatrí iba snaha o čo najlepšiu kom-
penzáciu glykémie, rovnaký dôraz sa kladie aj na liečbu 
sprievodných ochorení, ako sú artériová hypertenzia, 
dyslipidémia alebo obezita. Význam má aj zanechanie 
fajčenia, ak pacient bol predtým fajčiarom. Optimalizá-
cia životného štýlu (diéta, primeraná fyzická aktivita) je 
základom liečby. Veľký význam má opakovaná eduká-
cia. Napriek niektorým limitáciam, podľa autorov tejto 
správy zostáva dlhodobým ukazovateľom glykemickej 
kompenzácie DM2T hladina glykovaného hemoglo-
bínu (HbA1c). Jeho hodnota je stále považovaná za rele-
vantnú u väčšiny pacientov. Dôležitú výnimku predsta-
vujú hemoglobinopatie a stavy vedúce k zmene počtu 
červených krviniek. HbA1c nie je optimálnym ukazovate-
ľom glykemickej kompenzácie ani u pacientov s chro-
nickou obličkovou chorobou (obzvlášť pri liečbe erytro-
poetínom) a tiež počas tehotenstva. V liečbe DM2T by 
sme sa mali vyhnúť klinickej inercii. K hlavným cieľom 
starostlivosti o pacientov s DM2T patrí prevencia chro-
nických diabetických komplikácií a optimalizácia kvality 
života (schéma 1).

Klinické štúdie ukázali, že čiastočné zníženie KV-ri-
zika z dlhodobého hľadiska je možné dosiahnuť inten-
zívnou glykemickou kompenzáciou čo najskôr po sta-
novení diagnózy DM2T. Farmakologická liečba má byť 
od začiatku účinná, s cielenou titráciou dávky a s po-
stupným dlhodobým dosiahnutím individuálnych cie-
ľových hladín HbA1c.

Pri výbere antidiabetickej liečby by sme mali zvážiť 
tieto základné charakteristiky pacienta: životný štýl, 
prítomné komorbidity, vek, bazálna hladina HbA1c, te-
lesná hmotnosť, tiež jeho socio-ekonomický kontext.

Štúdia UKPDS dokázala KV-benefit metformínu u obéz-
nych novodiagnostikovaných pacientov s DM2T. Nielen 
na základe výsledkov tejto štúdie je metformín (ak nie 
sú prítomné jeho kontraindikácie alebo nežiaduce účinky) 
stále uvádzaný ako liek prvej voľby pri liečbe DM2T aj 
v tomto konsenze. Autori správy uvádzajú, že odporú-
čanie metformínu ako úvodnej farmakologickej liečby 
pacientov s DM2T je založené na jeho účinnosti, bez-
pečnosti, znášanlivosti, rozsiahlych klinických skúse-
nostiach a nízkych finančných nákladoch.

Voľba antidiabetika v druhej línii po metformíne podľa 
konsenzuálnej správy EASD/ADA 2018 zaznamenala via-
cero dôležitých zmien. Pri výbere druhého lieku do kom-
binácie s metformínom je nutné zistiť, či pacient má prí-
tomné KV-postihnutie, chronickú obličkovú chorobu 
(CHOCH), alebo srdcové zlyhávanie (schéma 2).

Schéma 1 | Ciele starostlivosti: prevencia komplikácií, optimalizácia kvality života
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Ak pacient už má prítomné KV-ochorenie, vtedy sú 
odporúčané farmaká s dokázaným KV-benefitom, a to 
zo skupiny inhibítorov SGLT2 (inhibitors of Sodium GLu-
cose coTransporter 2) a agonistov receptorov GLP1 
(Glucagon-Like Peptid Receptors Agonists – GLP1 RA). 
Liraglutid, predstaviteľ GLP1 RA, v štúdii LEADER znížil 
riziko KV-úmrtia o 22 %. Štúdia EMPA-REG OUTCOME 
zistila KV-benefit a tiež priaznivý vplyv na srdcové zly-
hávanie empagliflozínom u pacientov už s prítomným 
KV-ochorením. Empagliflozín v tejto štúdii znížil riziko 
KV-úmrtia o 38 %, bez ohľadu na to, aké mali pacienti 
prítomné KV-ochorenia a akú mali funkciu obličiek. In-
tegrovaná analýza štúdií CANVAS a CANVAS-R s kana-
gliflozínom pod názvom CANVAS program preukázala 
KV-benefit kanagliflozínu u pacientov s vysokým KV-ri-
zikom. Správa uvádza mierne silnejší KV -benefit pre 
empagliflozín v porovnaní s kanagliflozínom. Vychádza 
z toho, že empagliflozín na rozdiel od kanagliflozínu 
preukázal signifikantné zníženie KV aj celkovej morta-
lity. Čo sa týka GLP1 RA podľa tejto správy KV-benefit 
je v poradí: liraglutid à semaglutid à exenatid XR. Os-
tatné GLP1 RA sa v tejto indikácii podľa konsenzuálnej 
správy z roku 2018 neodporúčali buď preto, lebo ešte 
neboli prítomné dôkazy z vtedy ešte prebiehajúcich kli-
nických štúdií, alebo preto, že v KV-štúdiách nepreuká-
zali KV-benefit.

Tieto skupiny farmák (inhibítory SGLT2 a GLP1 RA) sú 
odporúčané aj v tom prípade, ak má pacient renálne 
postihnutie. Dôležitá je kontrola renálnych funkcií. Pa-
cientom s DM2T s CHOCH, s alebo bez KV-ochorenia sú 

preferenčne odporúčané inhibítory SGLT2, alebo ak sú 
kontraindikované alebo je nedostatočná eGFR (podľa 
platných SPC eGFR < 1 ml/s), odporúčané sú GLP1 RA. 
Významný nefroprotektívny účinok bol dokázaný u všet-
kých dostupných inhibítorov SGLT2, ktoré na rozdiel od 
GLP1 RA, okrem zníženia makroalbuminúrie, znížili aj 
riziko zdvojnásobenia kreatinínu v sére, dialýz a oddia-
lili zhoršovanie funkcie obličiek.

V prípade, ak má pacient prítomné srdcové zlyháva-
nie, alebo je v riziku jeho vzniku, sú preferované inhibí-
tory SGLT2. Empagliflozín v štúdii EMPA-REG OUTCOME 
redukoval riziko hospitalizácie pre srdcové zlyhávanie 
o 35 %, kanagliflozín v CANVAS programe znížil toto riziko 
o 33 % a dapagliflozín v štúdii DECLARE–TIMI 58 o 27 %. 
Pri potrebe ďalšej intenzifikácie liečby u pacientov so 
srdcovým zlyhávaním, ktorí neužívajú GLP1 RA, môžeme 
pridať do kombinačnej liečby inhibítory DPP4 (s výnim-
kou saxagliptínu, ktorý je u pacientov so srdcovým zly-
hávaním kontraindikovaný). Pacientom so srdcovým zly-
hávaním tiež nepodávame tiazolidíndióny.

Ak pacient nemá KV-ochorenie a prioritou v liečbe je 
redukcia hmotnosti, máme voliť také lieky, ktoré vedú 
k redukcii hmotnosti. To sú hlavne inhibítory SGLT2 
a GLP1 RA. Obe tieto skupiny farmák redukujú nielen 
viscerálne, ale aj subkutánne tukové tkanivo. Najviac 
preukázaný efekt na redukciu telesnej hmotnosti majú 
predstavitelia GLP1 RA v tomto poradí: semaglutid 
à liraglutid à dulaglutid à exenatid à lixisenatid. 
DPP4 inhibítory (DPP4i) sú v tomto smere neutrálne, 
liečba tiazolidíndiónmi (TZD) a derivátmi sulfonyl-

AS KVO – aterosklerotické kardiovaskulárne ochorenie SU – sulfonylurea TZD – tiazolidíndión

Schéma 2 |  Lieky druhej línie u pacientov s DM2T a potvrdeným KV-postihnutím, chronickým obličkovým 
ochorením alebo srdcovým zlyhávaním
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urey (SU) vedie k nárastu telesnej hmotnosti. Bariat-
rická operácia je metódou voľby u pacientov s DM2T 
a obezitou 3. stupňa (BMI > 40 kg/m2), prípadne obe-
zitou 2. stupňa (BMI 35,0–39,9 kg/m2), u ktorých boli 
všetky konzervatívne možnosti vrátane farmakotera-
pie vyčerpané a zároveň vzhľadom k progresii sprie-
vodných ochorení sa zhoršuje kvalita života. Po ba-
riatrických operáciách dochádza väčšinou k zníženiu 
glykémie a následne k redukcii počtu podávaných anti-
diabetík a tiež k redukcii ich dávok.

Ak je základným problémom v liečbe riziko hypo glyk-
émie, treba preferovať antidiabetiká s nízkym rizikom 
hypoglykémie, medzi ktoré okrem inhibítorov SGLT2 
a GLP1 RA patria aj DPP4i a tiazolidíndióny (glitazóny). 
Výskyt hypoglykémie môže znížiť adherenciu pacienta 
k liečbe a tiež jeho motiváciu.

V odporúčaní EASD/ADA 2018 je spomenutá aj otázka 
ceny liečby. Ak túto musíme primárne zohľadniť pri výbere 
liečby, v tom prípade sú odporúčané preparáty zo sku-
piny derivátov sulfonylurey alebo glitazónov.

Novinkou v tejto konsenzuálnej správe je to, že ako 
prvá injekčná liečba je preferované použitie GLP1 RA 
pred inzulínom. Ako iniciálny inzulínový režim je od-
porúčané použitie bazálneho inzulínu. Štúdie ORIGIN 
a DEVOTE preukázali KV-bezpečnosť bazálnych inzulíno-

vých analógov glargín a degludek. Ak má pacient v liečbe 
SU-derivát, je vhodné ho vysadiť, alebo znížiť jeho dávku 
o 50 %, ak iniciujeme liečbu bazálnym inzulínom. Ak za-
číname liečbu prandiálnym alebo premixovaným inzulí-
nom, tiež je vhodné vysadiť liečbu SU-derivátom. Kom-
binácia TZD s inzulínom nie je odporúčaná, podobne nie 
je vhodná kombinácia GLP1 RA s DPP4i [1,2].

V roku 2019 na základe nových výsledkov viacerých 
štú dií bola publikovaná aktualizácia konsenzuálnej správy 
EASD/ADA z roku 2018. Podľa tejto aktualizácie u niekto-
rých pacientov s novodiagnostikovaným DM2T by mala 
byť už iniciálne zvažovaná kombinovaná liečba pero-
rálnymi antidiabetikami (na základe výsledkov štúdie 
VERIFY). Čo sa týka GLP1 RA, liečba touto skupinou 
farmák by mala byť zvažovaná ako druhá línia po met-
formíne nielen u pacientov s prítomným KV-ochore-
ním, ale aj u pacientov s vysokým rizikom ich rozvoja 
(pacienti vo veku ≥ 55 rokov alebo starší s > 50% ste-
nózou koronárnej, karotickej tepny alebo artérie dolnej 
končatiny, hypetrofiou ľavej komory, eGFR < 60 ml/min 
alebo albuminúriou (na základe výsledkov štúdie RE-
WIND). V štúdii CREDENCE kanagliflozín znížil riziko pri-
márneho renálneho výsledku (zdvojnásobnenie hladiny 
kreatinínu v sére, terminálne zlyhanie obličiek, úmrtie 
z KV alebo renálnych príčin) o 30 % vs placebo u pa-

DPP4i – inhibítory dipeptidyl peptidázy 4 GLP1 RA – receptorové agonisty GLP1 INZ – inzulín MET – metformín PPARγa – Peroxisome Prolife-
rator-Activated Receptors gamma agonists SGLT2i – inhibítory SGLT2 SU – sulfonylurea

Schéma 3 |  Odporúčanie SDS: klinické kategórie pre výber vhodnej farmakologickej liečby DM2T 
v zmysle EBM dôkazov (prítomné KV-ochorenia). Upravené podľa [5]
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cientov s DM2T a diabetickou nefropatiou v štádiách 
CHOCH 2–3b. Kanagliflozín vs placebo v tejto štúdii 
signifikantne znížil aj viaceré sekundárne výsledky, 
kompozitný KV-výsledok (úmrtie z KV-príčin, nefatálny 
infarkt myokardu a nefatálna cievna mozgová príhoda 
o 20 %. Čo sa týka inhibítorov SGLT2, tieto sú podľa tejto 
aktualizácie odporúčané u pacientov s DM2T s prítom-
ným srdcovým zlyhávaním a obzvlášť u pacientov s re-
dukovanou ejekčnou frakciou (HFrEF) s cieľom redukcie 
hospitalizácií pre srdcové zlyhávanie, veľkých KV-príhod 
(MACE) a KV-mortality. U pacientov s DM2T a CHOCH, 
SGLT2 inhibítory sú odporúčané s cieľom prevencie 
CHOCH, hospitalizácií pre srdcové zlyhávanie, MACE 
a KV-mortality. Podobne ako u pacientov, u ktorých pre-
važujú KV-aterosklerotické komplikácie, tiež u pacientov 
so srdcovým zlyhávaním a/alebo CHOCH, sa má zvážiť 
pridanie inhibítorov SGLT2 alebo GLP1 RA v aj v prípa-
doch, ak je uspokojivá hladina HbA1c. [3].

Veľkú pozornosť a diskusie vyvolali odporúčania Eu-
rópskej kardiologickej spoločnosti ESC/EASD pre 
diabetes, prediabetes a KV-ochorenia z roku 2019, 
predovšetkým tým, že u pacientov s už s prítomným 
KV-ochorením alebo vysokým/veľmi vysokým KV-rizi-
kom odporúčajú ako prvú farmakologickú voľbu nie 
metformín, ale inhibítor SGLT2 alebo GLP1 RA. Podľa 
týchto odporúčaní sú pre pacientov s DM2T stano-
vené nasledovné kategórie KV-rizika: veľmi vysoké 
riziko – pacienti s DM a s preukázaným KV-ochore-
ním alebo iným orgánovým postihnutím alebo s ≥ 3 ri-
zikovými faktormi alebo so včasným začiatkom DM1T 
s dĺžkou trvania > 20 rokov; vysoké riziko – pacienti 
s dĺžkou trvania DM ≥ 10 rokov bez orgánového po-
stihnutia s iným pridruženým rizikovým faktorom; 
stredné riziko – mladí pacienti (DM1T < 35 rokov alebo 
DM2T < 50 rokov) s dĺžkou trvania DM < 10 rokov bez 
ďalších rizikových faktorov. Pod orgánovým postihnu-
tím sa myslí: retinopatia, proteinúria, hypertrofia ľavej 
komory, nefropatia a rizikovými faktormi sú: obe zita, 

hypertenzia, dyslipidémia, vek, fajčenie. V prípade pacien-
tov s DM ich ženské pohlavie nechráni pred predčas-
ným KV-ochorením, čo môžeme pozorovať u všeobec-
nej populácie [4].

Na schéme 3 je odporúčanie Slovenskej diabetolo-
gickej spoločnosti (SDS) z roku 2018: Klinické kategó-
rie pre výber vhodnej farmakologickej liečby DM2T 
v zmysle EBM dôkazov (prítomné KV-ochorenia) [5].

Záver
V súčasnosti v liečbe DM2T zdôrazňujeme personalizo-
vaný prístup zameraný na pacienta. Základom úspechu 
je individualizácia liečby. Pri voľbe konkrétneho anti-
diabetického preparátu, resp. liekovej skupiny pre 
pacienta je dôležité zvažovanie sprievodných ochorení, 
potrieb, preferencií a jeho tolerancií.
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Súhrn
Úvod: Deti s nadhmotnosťou a obezitou môžu mať vyššie hodnoty fT3 v sére. Doteraz nie sú známe štúdie, 
v ktorých by bola opísaná závislosť hodnoty fT3 od aktuálneho hmotnostného prírastku za posledné obdo-
bie. Cieľ práce: Práca je zameraná na vyšetrenie parametrov štítnej žľazy, špeciálne fT3 u detských pacientov 
s obezitou, na jeho koreláciu s BMI, hmotnostným prírastkom a parametrami metabolického syndrómu. Ma-
teriál a metodika: Do štúdie sme zapojili 88 detí (45 chlapcov) s obezitou vo veku 10–18 rokov. Súbor sme roz-
delili na dve časti – na pacientov so stabilizovanou hmotnosťou, ktorí počas posledných 6 mesiacov pribrali 
≤ 5 kg, v tejto skupine bolo 62 detí. V druhej skupine 26 detí boli pacienti, ktorí za posledných 6 mesiacov prib-
rali > 5 kg. U detí sme vyšetrovali hormonálne parametre – TSH (tyreotropný hormón), fT3 (voľný T3), fT4 (voľný 
T4), a biochemické parametre: celkový cholesterol, triacylglycerol (TAG), LDL-cholesterol (LDL-C) a HDL-chole-
sterol (HDL-C), inzulinémiu nalačno. Zaznamenaný bol index telesnej hmotnosti (BMI – Body Mass Idex), obvod 
pása, tlak krvi (TK) a výška hmotnostného prírastku za posledných 6 mesiacov pred vyšetrením na našom odde-
lení. U všetkých detí bola vylúčená endokrinná príčina obezity (hyperkortizolizmus, tyreopatia), vylúčili sme deti 
s Pradera-Williho syndrómom ako aj iné obézne deti s mentálnou retardáciou. Výsledky: Priemerná koncentrá-
cia fT3 v sére bola v skupine obéznych detí v hornej tretine referenčnej normy. Celkový priemer sérovej koncen-
trácie fT3 u všetkých obéznych detí bol 6,28 pmol/l. Normy fT3 v našom laboratóriu sú u dievčat 3,5–7,3 pmol/l, 
u chlapcov 4,6–7,5 pmol/l. Deti, ktoré pribrali > 5 kg za posledných 6 mesiacov, mali priemernú koncentráciu 
fT3 signifikantne vyššiu ako deti so stabilizovanejšou telesnou hmotnosťou (6,81 pmol/l vs 6,09 pmol/l; p < 0,01). 
BMI v oboch skupinách bol porovnateľný (34,05 kg/m² u detí, ktoré pribrali vs 33,04 kg/m² u detí so stabilnou 
hmotnosťou). Záver: Výška parametra fT3 v sére pozitívne koreluje s hmotnostným prírastkom u detských pa-
cientov s obezitou. Napriek porovnateľnému BMI, obézne deti s vyšším hmotnostným prírastkom za posled-
ných 6 mesiacov mali signifikantne vyšší parameter fT3 ako obézne deti so stabilizovanejšou hmotnosťou.

Kľúčové slová: detský vek – fT3 – metabolický syndróm – obezita

Summary
Introduction: Overweight and obese children may have higher fT3 serum levels. There are no studies known 
as yet which would describe the dependence of fT3 value on the actual weight gain over the last period. The 
aim of the study: The study focuses on examining the thyroid parameters, specifically fT3 in children with obe-
sity, its correlation with BMI, weight gain and metabolic syndrome parameters. Material and methodology: 
We included 88 children (45 boys) with obesity aged 10–18 years. We divided the cohort into two parts – one 
comprised 62 children with a stabilized weight, who had not gained more than 5 kg over the past 6 months. 
The other group of 26 children comprised patients who had gained more than 5kg over the past 6 months. We 
exami ned hormonal parameters in the children – TSH (thyrotropic hormone), fT3 (free T3), fT4 (free T4), and 
biochemical parameters, total cholesterol, TAG, LDL and HDL, fasting insulinemia. BMI (body mass index), waist 
circumference, BP (blood pressure) and the amount of weight gain over the past 6 months before examina-
tion in our department were recorded. The endocrine cause of obesity (hypercortisolism, thyroidopathy) was 
elimina ted for all children, children with Prader-Willi syndrome as well as other obese children with mental re-
tardation were eliminated. Results: An average serum concentration of fT3 in the cohort of obese children was 
in the upper third of the reference norm. The total average of serum concentrations of fT3 for all obese chil-
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Úvod
Obezita je najčastejšie metabolické ochorenie, ktoré 
trápi nielen dospelých, ale v narastajúcej miere aj deti. 
Podľa posledných údajov OECD z roku 2017 má výskyt 
nadhmotnosti až obezity vo veku 15 rokov vo vyspelých 
krajinách rôzne percentuálne zastúpenie, v Holandsku 
je údaj o 10 % detí, v USA toto percento oveľa vyššie 
– 31 % detí má nadhmotnosť až obe zitu. V Nemecku 
uvádza výskum v školskom veku obe zitu u 10 % a nad-
hmotnosť u 22 % detí. Výskyt nadhmotnosti a obezity 
v strednej Európe predstavuje podľa publikovaných 
údajov menej ako 20 % detskej populácie. Problema-
tikou obezity je nutné sa zaoberať nielen pre jej trvalý 
vzostup, ale predovšetkým pre jej početné kompli-
kácie, ktoré spôsobujú častejšiu chorobnosť, invali-
ditu a zvyšujú úmrtnosť obéznych [1]. Na Slovensku 
sa udáva prevalencia nadhmotnosti a obezity 12,5 % 
u chlapcov a 12,1 % u dievčat vo veku 7–18 rokov (z toho 
7,8 % chlapcov a 6,9 % dievčat spĺňa kritérium obezity) 
[2]. V údajoch OECD vo veku 15 rokov má na Slovensku 
nadhmotnosť až obezitu 13 % detí , v Českej republike 
je to 15 % detí [3].

K hodnoteniu hmotnosti detí používame percenti-
lový graf indexu telesnej hmotnosti (BMI – Body Mass 
Index) podľa Bláhy a Vígnerové, v ktorom 90.–97. per-
centil BMI predstavuje nadhmotnosť a BMI > 97. per-
centil obezitu; z grafu sa dá určiť aj stupeň obezity [4].

Jednými z prvých laboratórnych hormonálnych para-
metrov, ktoré vyšetrujeme u obézneho dieťaťa, sú pa-
rametre štítnej žľazy. Slúžia na diferenciálnu diagnostiku 
obezity, ich zmenené koncentrácie môžu byť príčinou aj 
následkom obezity. Je veľké množstvo prác, ktoré pojedná-
vajú o zmene týchto parametrov u obéznych pacientov. 
Táto práca sa zameriava na koncentráciu parametra fT3.

Cieľ práce
Práca je zameraná na vyšetrenie parametrov štítnej 
žľazy, špeciálne fT3 u detských pacientov s obezitou, 

na jeho koreláciu s BMI, hmotnostným prírastkom a s pa-
rametrami metabolického syndrómu.

Materiál a metodika
K inklúznym kritériám pri výbere pacientov patrila prí-
tomnosť obezity u dieťaťa a vek. Do štúdie sme zapojili 
deti s obezitou (BMI > 97. percentil) vo veku 10–18 rokov. 
Exklúznymi kritériami boli prítomnosť endokrinného 
ochorenia, niektoré užívané lieky, prekonané akútne 
ochorenie v posledných 4 týždňoch pred hospitalizá-
ciou a prítomnosť závažného chronického ochorenia. 
Vylúčili sme deti, ktoré užívali anti epileptiká, topickú 
alebo bronchoditalačnú kortikoidnú liečbu, inhalačné 
sympatikomimetiká, u dievčat perorálne hormonálne 
kontraceptíva. Pri prítomnosti alergického ochorenia 
sme do štúdie zaradili len tie deti, ktoré užívali per orálne 
antihistaminiká. Pri prítomnosti hypertenzie užívané 
lieky neboli exklúznym kritériom. Súbor sme rozdelili 
na dve časti – na pacientov so stabilizovanou hmotnos-
ťou, ktorí počas posledných 6 mesiacov pribrali ≤ 5 kg, 
v tejto skupine bolo 62 detí. V druhej skupine 26 detí 
boli pacienti, ktorí za posledných 6 mesiacov prib-
rali > 5 kg (graf). U detí sme vyšetrovali hormonálne 
parametre – TSH, fT3, fT4, ATG (autoprotilátky proti ty-
reoglobulínu), ATPO (autoprotilátky proti per oxidáze), 
IRI (imunoreaktívny inzulín) a biochemické parametre: 
celkový cholesterol, triacylglycerol (TAG), LDL-cho-
lesterol (LDL-C) a HDL-cholesterol (HDL-C). Zazname-
naný bol BMI, obvod pása, tlak krvi (TK) a výška hmot-
nostného prírastku za posledných 6 mesiacov pred 
vyšetrením na našom oddelení. U všetkých detí bola 
vylúčená endokrinná príčina obezity (hyperkortizoliz-
mus, tyreopatia). Pri diagnostike autoimunitnej tyreo-
itídy u detí sme prítomnosť pozitívnych autoprotilátok 
proti tyreoglobulínu a/alebo proti tyreoperoxidáze 
brali ako jedno z diagnostických kritérií. Hyperkorti-
zolizmus bol vylúčený kompletným vyšetrením kortizo-
lového statusu (diurnálna variácia kortizolémie, kortizol-

dren equalled 6.28 pmol/l. The norms for fT3 in our laboratory are 3.5–7.3 pmol/l for girls and 4.6–7.5 pmol/l for 
boys. The children who gained more than 5kg in weight over the past 6 months, had a significantly higher av-
erage concentration of fT3 than those with a stabilized body weight (6.81 pmol/l vs 6.09 pmol/l, p < 0.01). BMI 
values in both groups were comparable (34.05 kg/m² for children who gained weight vs 33.04 kg/m² for children 
with a stable weight). Conclusion: The value of serum fT3 parameter positively correlates with a weight gain in 
child patients with obesity. Despite the comparable BMI, obese children with a greater weight gain over the past 
6 months reached a significantly higher fT3 parameter compared to obese children with a stabilized weight. 

Key words: childhood – fT3 – metabolic syndrome – obesity
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úria, koncentrácia adrenokortikotropného hormónu) 
a nočným dexametazonovým 1mg testom. Vylúčili sme 
deti s Pradera-Williho syndrómom ako aj iné obézne 
deti s mentálnou retardáciou. Takisto sme nezahrnuli 
deti s inými chronickými ochoreniami ako epilepsia, 
asthma bronchiale, deti s ochoreniami pohybového 
aparátu a inými, ktoré by mohli aj nepriamo ovplyvniť 
hmotnosť pacienta.

Výsledky
Celkovo sme do štúdie zaradili 88 detí (45 chlapcov). 
Priemerná koncentrácia fT3 v sére bola v skupine 
obéznych detí v hornej tretine referenčnej normy. 
Celkový priemer sérovej koncentrácie fT3 u všetkých 
obéznych detí bol 6,28 pmol/l. Fyziologické rozmedzie 
koncentrácie fT3 je u dievčat 3,5–7,3 pmol/l, u chlap-
cov 4,6–7,5 pmol/l. Deti, ktoré pribrali > 5 kg za po-
sledných 6 mesiacov, mali priemernú koncentráciu 
fT3 signifikantne vyššiu ako deti so stabilizovanej-
šou telesnou hmotnosťou (6,81 pmol/l vs 6,09 pmol/l; 
p < 0,01). Pritom BMI v oboch skupinách bol porovna-
teľný (34,05 kg/m² u detí, ktoré pribrali, vs 33,89 kg/m² 
u detí so stabilnou hmotnosťou).

Rozdiely v koncentráciách TSH a fT4 nevykazovali štatis-
tickú signifikanciu (p = 0,07 pre obidva parametre). Mierne 
vyššie TSH mali deti, ktoré pribrali: 3,1 vs 2,7 mI U/l. 

Naopak, mierne vyššia koncentrácia fT4 bola u detí so 
stabilizovanejšou hmotnosťou: 16,3 vs 15,6 pmol/l.

Pri hodnotení parametrov lipidogramu sme pri po-
rovnaní obidvoch skupín nezistili štatisticky význam-
né rozdiely v koncentráciách celkového cholesterolu 
(p = 0,47), LDL-C (p = 0,47) ani HDL-C (p = 0,31). Kon-
centrácia TAG ukazovala hraničnú štatistickú signifi-
kanciu (p = 0,06), v skupine detí, ktoré pribrali, bola 
vyššia. Inzulinémia nalačno takisto nevykazovala šta-
tistickú signifikanciu (p = 0,49); tab.

Diskusia
Súčasný celosvetový alarmujúci nárast obezity je zne-
pokojivý najmä pre silnú asociáciu obezity s inzulíno-
vou rezistenciou, posunom výskytu metabolického 
syndrómu, prípadne manifestácie diabetes mellitus 
2. typu (DM2T) do detského veku a následným skorým 
vznikom kardiovaskulárnych komplikácií. Puberta s ty-
pickými hormonálnymi zmenami a zmenou správania 
je kritickým obdobím vzniku obezity a metabolického 
syndrómu. Štítna žľaza je endokrinný orgán, ktorý je 
vyšetrovaný v prvej fáze diferenciálnej diagnostiky 
obezity, jej komplexné vyšetrenie je možné aj ambu-
lantnou cestou pri prvej návšteve detského endokri-
nológa.

Zamerali sme sa na vekovú skupinu detí, u ktorých 
už môžeme diagnostikovať metabolický syndróm, 
teda nad 10 rokov. V snahe vylúčiť tyreopatiu ako prí-
činu obezity sme vyšetrili aj koncentrácie parametrov 
TSH, fT4, fT3 a vyšetrili sme autoprotilátky ATPO, ATG, 
s cieľom vylúčiť autoimunitnú tyreopatiu, ktorá bola 
jedným z exklúznych kritérií.

Hormóny štítnej žľazy, ich regulácia a dejodázy majú 
dôležitú úlohu v regulácii príjmu jedla [5]. Fakt, že pa-
rameter fT3 je parameter, ktorý odráža aktuálny ener-
getický stav organizmu a predstavuje jeden z adaptač-
ných mechanizmov pri regulácii telesnej hmotnosti, je 

Graf | Súbor vyšetrených detí s obezitou

n = 62

n = 26

deti, ktoré pribrali 

≤ 5 kg/6 mesiacov

deti, ktoré pribrali 

> 5 kg/6 mesiacov

T-C – celkový cholesterol/Total Cholesterol

Tab | Porovnanie koncentrácie fT3 a ďalších parametrov u detí v jednotlivých skupinách

parameter deti, ktoré pribrali ≤ 5 kg/6 mes.
(n = 62)

deti, ktoré pribrali > 5 kg/6 mes. 
(n = 26)

p

BMI 33,89 34,05 0,45

fT3 6,09 6,81 0,01

TSH 2,77 3,13 0,07

fT4 16,32 15,63 0,07

T-C 4,33 4,31 0,47

LDL-C 2,76 2,75 0,47

HDL-C 1,11 1,14 0,31

TAG 1,30 1,54 0,06

inzulinémia nalačno 20,09 20,15 0,49
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známy už desaťročia. Množstvo štúdií hovorí o zme-
nách týchto parametrov u obéznych detí. Ich výsledky 
nie sú úplne jednotné, je otázne, čomu by sme mohli 
pripísať tieto diskrepancie. Môže to byť spôsobené nedo-
statočnou veľkosťou vyšetrovaných súborov pacien-
tov oproti štúdiám, ktoré boli realizované v dospelej 
po pulácii. Detský organizmus je oproti dospelému vý-
raznejšie metabolicky aktívny – z dôvodu intenzívneho 
rastu a vývoja.

Najčastejšou abnormalitou vo funkcii štítnej žľazy 
u obéznych detí je hypertyreotropinémia [6]. Tento jav 
často nesúvisí s ochorením štítnej žľazy. U prevažnej 
väčšiny pacientov nachádzame negativitu autoprotilá-
tok proti ATPO aj proti ATG, stav nemôžme klasifikovať 
ani ako subklinickú hypotyreózu. Hypertyreotropin-
émia je teda prechodná a pri poklese telesnej hmot-
nosti koncentrácia TSH klesá [7].

Vzostup koncentrácie fT3 môže byť určitým adap-
tačným mechanizmom, ktorého úlohou je zabrániť ďal-
šiemu vzostupu telesnej hmotnosti [8]. Mechanizmus, 
ktorý vede k tomuto javu, je zvýšená dejodázová ak-
tivita v dôsledku vyššej produkcie leptínu adipocytmi 
u obéznych pacientov. V hypotalame je nižší počet 
T3 receptorov, spätná väzba je preto potencovaná. 
V bunkách štítnej žľazy sa znižuje vychytávanie jódu. 
Všetky tieto procesy vedú ku zvýšeniu koncentrácie 
TSH aj fT3 [9]. Ich spoločným znakom je aj to, že sú re-
verzibilné, po znížení telesnej hmotnosti sa vytrácajú. 
Dôkazom reverzibility týchto dejov sú realizované 
štúdie – okrem zníženia TSH a fT3 sa v organizme zni-
žuje zápalový stav, ktorý je prítomný u obéznych pa-
cientov, znižuje sa produkcia cytokínov, klesá inhibícia 
sodíkovo-jodidového transportéra [10,11].

Priemerná koncentrácia fT3 u detí v našom súbore 
bola v hornej polovici referenčných noriem pre dané po-
hlavie. Anamnestický údaj o prírastku hmotnosti pred 
vyšetrením týchto pacientov sa ukázal byť veľmi dôležitý. 
Po rozdelení pacientov na dve skupiny – na deti, ktoré 
počas uplynulých 6 mesiacov pribrali ≤ 5 kg a menej, 
a na deti, ktoré počas 6 mesiacov pribrali > 5 kg, sme 
v koncentráciách fT3 zistili rozdiely. Signifikantný roz-
diel v priemeroch koncentrácií fT3 v týchto 2 skupi nách 
poukazuje na to, že nielen samotná obezita, ale práve 
viac samotný aktuálny prírastok hmotnosti ovplyvňuje 
túto koncentráciu. Pri zhodnotení BMI sme medzi týmito 
skupinami nezaznamenali štatisticky významný rozdiel, 
hodnoty BMI boli porovnateľné.

Koncentrácie TSH a fT4 v našom súbore nevykazo-
vali významný štatistický rozdiel a boli vo fyziologickom 
rozmedzí, je teda pravdepodobné, že aktuálny hmot-
nostný prírastok ovplyvňuje len koncentráciu fT3.

U detí sme vyšetrovali aj ďalšie parametre. Celková 
koncentrácia cholesterolu, koncentrácie LDL-C aj HDL-C 

boli v oboch skupinách detí porovnateľné a ich roz-
diel nevykazoval štatistickú významnosť. Koncentrá-
cia TAG bola rozdielna, u detí, ktoré mali stabilizovanejšiu 
telesnú hmotnosť, bola nižšia, v skupine detí, ktoré pri-
brali, bola vyššia. Štatistický rozdiel medzi týmito dvomi 
hodnotami vykazoval hraničnú signifikanciu. Koncen-
trácia TAG je jedným z parametrov metabolického syn-
drómu. Je však otázne, či prudký nárast hmotnosti môže 
viesť k rýchlejšej manifestácii metabolického syndrómu 
oproti pomalému, postupnému nárastu hmotnosti.

Rozdiel koncentrácie inzulinémie nalačno v jednot-
livých skupinách nevykazoval štatistickú významnosť, 
tieto koncentrácie boli takmer identické.

Záver
Parametre štítnej žľazy sú jednými z prvých, ktoré vy-
šetrujeme v rámci diferenciálnej diagnostiky obezity 
u detí pri endokrinologickom vyšetrení. Po vylúčení ty-
reopatie nám hodnoty tyronínov môžu priblížiť aktu-
álny metabolický stav organizmu dieťaťa. V našej práci 
sme potvrdili predpoklady: koncentrácia parametra fT3 
u obéznych detí bola v hornej polovici referenčnej normy 
a u detí, ktoré pribrali > 5 kg za posledných 6 mesiacov, 
bola signifikantne vyššia.
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Úvod
Nealkoholová tuková choroba pečene (NAFLD – Non-Al-
coholic Fatty Liver Disease) sa v súčasnosti považuje 
za najčastejšiu chronickú chorobu pečene vo vyspe-
lých krajinách. NAFLD je charakterizovaná prítomnos-
ťou steatózy pečene, t.j. excesívnym nahromadením 
tuku v tkanive pečene asociovaným s inzulínovou re-
zistenciou (IR).

V širšom zmysle NAFLD predstavuje klinicko-patolo-
gický syndróm, do ktorého sa radia klinické jednotky 
ako steatóza, steatohepatitída (NASH – Non-Alco-
holic SteatoHepatitis) a hepatálna fibróza. NASH je 
charakterizovaná okrem kumulácie tukov v pečeni aj 
histologickým nálezom lobulárnej hepatitídy. NASH je 
považovaná za progresívnu formu NAFLD, ktorá často 

progreduje do vývoja cirhózy pečene a zvyšuje riziko 
hepatocelulárneho karcinómu pečene [1–5].

Inzulínová rezistencia (IR) má v patogenéze NAFLD 
najvýznamnejšiu úlohu a je nezávislým prediktívnym 
faktorom vzniku steatózy a prediktívnym faktorom 
prechodu do NASH, resp. do hepatálnej fibrózy. Medzi 
ďalšie dôležité patogenetické faktory sa považujú oxi-
dačný stres, proinflamatórne cytokíny, zvýšené zásoby 
železa (tzv. iron overload), genetické faktory, ale aj 
baktériové endo toxíny. Patofyziologický mechaniz-
mus vedúci k vzniku NAFLD a k nasledujúcej progresii 
do NASH je multifaktoriálny. Zúčastňujú sa na ňom 
genetické a epigenetické faktory, faktory vonkajšieho 
prostredia, vysoký kalorický príjem, nevhodné zlože-
nie stravy a nízka fyzická aktivita. Základným mecha-
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nizmom spojujúcim metabolický syndróm a NAFLD je 
nepomer medzi príjmom a výdajom energie vedúci 
k akumulácii tuku nielen v tukovom tkanive, ale aj v or-
gánoch, ktoré k tomu nie sú určené (pečeň, svaly, omen-
tum, pankreas).

Choroba NAFLD/NASH je považovaná za orgánovú/
pečeňovú manifestáciu metabolického syndrómu 
(MS) a pravdepodobne zohráva kľúčovú úlohu v pa-
togenéze systémovej aterosklerózy. NAFLD je asocio-
vaná s abdominálnou obezitou, diabetes mellitus 
2. typu (DM2T), dyslipoproteinémiou (hypertriacyl-
glycerolémia, nízke hladiny HDL-cholesterolu).

Prevalencia NAFLD u pacientov s DM2T je približne 
40–70 %, prevalencia DM2T v teréne NASH je približne 
30–45 % (podľa iných autorov 20–75 %). Riziko vzniku 
cukrovky a DM2T je úzko asociované so závažnosťou 
NAFLD, progresiou do NASH, vývojom fibrózy pečene, 
ako aj rizikom vzniku hepatocelulárneho karcinómu 
nezávisle od aktivity pečeňových enzýmov. Prevalencia 
NAFLD stúpa s vekom, ale vyskytuje sa aj u detí. NAFLD/
NASH je častejšia u mužského pohlavia, ale vo vyššom 
veku sa tento rozdiel oproti ženám stráca. Je asociovaná 
s chronickými infekciami (infekcia HCV genotyp 3, HIV). 
Kardiovaskulárne ochorenia majú u chorých s NAFLD 
vyššiu prevalenciu ako u kontrolných skupín bez NAFLD.

NAFLDP je asociovaná s rôznymi chorobnými stavmi, 
ktoré znázorňuje schéma 1.

Klinický obraz
NAFLDP môže byť asymptomatická, prípadne sa pre-
javovať únavou, nevýkonnosťou, brušným diskomfor-
tom alebo ťažkosťami zo spektra metabolického syn-
drómu. Pri fyzikálnom vyšetrení má asi 75 % pacientov 
s NAFLD hepatomegáliu.

Diagnostika NAFLD je založená 3 kritériách:
 � potvrdenie prítomnosti steatózy – neinvazívnymi 
alebo invazívnymi metódami

 � vylúčenie alkoholovej choroby pečene
 � vylúčenie inej etiológie ochorenia (vírusovej, auto-
imunitnej, metabolickej, hereditárnej, prípadne inej)

Diagnóza NAFLD je aj diagnózou per exclusionem:
Vyššie uvedený prístup si vyžaduje multidiscipli-

nárnu spoluprácu – praktický lekár, internista, hepa-
tológ, gastroenterológ, infektológ a diabetológ.

Kritérium „nealkoholová“ je definované nižším príjmom 
alkoholu ako 20 g/24 h pre ženy a 30 g/24 h pre mužov.

Podozrenie na NAFLD môže byť pri zistení centrál-
nej obezity, DM2T, dyslipoproteinémie, metabolického 
syndrómu, zvýšených hepatálnych testoch a pri ultra-
sonografickom (USG) náleze steatózy pečene.

Diagnostické kritériá MS sa môžu v rôznych sveto-
vých populáciách líšiť.

Diagnostické kritériá metabolického syndrómu po-
užívané v SR podľa panelu expertov odborných spo-
ločností:
 � nadhmotnosť/obezita (BMI > 25 kg/m2 alebo obvod 
pásu > 102 cm (muži) a > 88 cm (ženy)

 � hypertriacylglycerolémia > 1,7 mmol/l
 � znížené hladiny HDL-cholesterolou < 1,0 mmol/l 
(muži), < 1,3 mmol/l (ženy)

 � zvýšené hodnoty TK > 130/85 mm Hg
 � glykémia nalačno > 5,6 mmol/l (hraničná glykémia 
nalačno alebo DM2T)

 � glykémia po 2-hodinovom orálnom glukózovom tole-
rančnom teste (oGTT) > 7,8 mmol/l (porucha glukózo-
vej tolerancie alebo DM2T)

Niektoré odborné spoločnosti uprednostňujú obvod 
pásu ≥ 94 cm u mužov a ≥ 80 cm u žien.

V klinickej praxi je dôležitá diferenciálna diagnostika 
zvýšených hodnôt hepatálnych testov (HT). Lekár sa 
môže stretnúť s pacientom s rôznym druhom ochore-
nia a v jeho rôznom štádiu. 

Schéma 1 | Asociácie NAFLDP s rôznymi chorobnými stavmi
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Základné rozhodovacie kritériá pri prístupe k pa-
cientovi so zvýšenými hodnotami HT:
 � naliehavosť (ľahké až závažné zvýšenie HT, funkčné 
parametre – protrombínový čas, albumín, amoniak)

 � časovanie (jednorazový vzostup vs chronická elevá-
cia)

 � okolnosti (asymptomatický pacient, symptómy/ko-
morbidity)

Podrobná anamnéza a klinické vyšetrenie môžu po-
skytnúť kľúčové údaje a usmerniť diagnostický a tera-
peutický postup.

Medzi základné laboratórne vyšetrenia patria: krvný 
obraz, bilirubín celkový, bilirubín konjugovaný, AST, ALT, 
pomer AST/ALT, GMT, ALP, albumín, koagulačné para-
metre, cholesterol, LDL-cholesterol, HDL-cholesterol, tri-
a cylglyceroly, HBsAg, antiHBsAg, antiHCV, antiHAV IgM, 
antiHAV IgG.

Z diabetologického hľadiska: glykémia nalačno, 
oGTT, glykovaný hemoglobín (HbA1c), C-peptid, inzulín, 
index HOMA IR (Homeostatic Model Assessment for 
Insulin Resistance), ktorý sa dá vypočítať z namera-
ných hodnôt inzulínu a glykémie pomocou kalkuláto-
rov dostupných na internete.

K doplňujúcim vyšetreniam je možné zaradiť železo, 
feritín, transferín, saturáciu železa, imunoglobulíny IgG, 
IgM, IgA.

Doménou hepatológa sú autoprotilátky (ANA – anti-
nukleárne protilátky, ASMA – protilátky proti hladkým 
svalom, LKM – protilátky proti mikrozómom pečene 
a obličiek), alfa-1-antitrypsín, meď, ceruloplazmín, proti-
látky proti tkanivovej glutamináze, vyšetrenie HFE-génu.

Zo zobrazovacích metodík je hneď v úvode dia-
gnostického algoritmu USG-vyšetrenie abdomenu. Ná lez 
steatózy pečene sa popisuje vtedy, pokiaľ parenchým 
pečene je hyperechogénnejší v porovnaní s parenchý-
mom pravej obličky. Pri nevýpovednom-náleze do úvahy 
prichádza CT-vyšetrenie (Computed Tomography – vý-
počtová tomografia). Presnejšiu informáciu poskytuje 
vyšetrenie zobrazením magnetickou rezonanciou (Mag-
netic Resonance Imaging – MRI) a niektoré náročnejšie 
metodiky.

Kvantifikáciu steatózy/fibrózy umožňuje tranzientná 
elastografia (Fibroscan). Ide o neinvazívnu nebolesti-
vú metodiku, ktorá meria tuhosť tkaniva pečene (liver 
stiffness). Dá sa použiť v rámci monitorovania stavu pa-
cienta ako aj na skríning chronických chorôb pečene. 
Používa sa pri posudzovaní stupňa fibrózy pečene 
(podľa klasifikácie Metavir) pri chronickej hepatitíde B 
a C, chronických cholestatických chorobách, alkoholo-
vej chorobe pečene, nealkoholovej tukovej chorobe pe-
čene. S vysokou presnosťou potvrdí, resp. vylúči cirhó-
zu pečene. Na niektorých pracoviskách je dostupná shear 

wave elastografia (pSWE), dvojdimenzionálna shear wave 
elastografia (2D-SWE), MR-elastografia.

Diagnóza NASH je možná iba na základe biopsie. 
Biopsiu pečene je vhodné zvážiť pri diagnostickej ne-
istote, riziku pokročilej fibrózy a v situáciách, v kto-
rých histologické potvrdenie NASH zmení liečebný 
postup (agresívna farmakoterapia, bariatrická chirur-
gia). Biopsia pečene predstavuje invazívne a nákladné 
vyšetrenie s potenciálnou chybou vzorky či variability 
interpretácie patológom. Vzhľadom na vysokú preva-
lenciu choroby nie je biopsia pečene zaraďovaná ako 
nevyhnutná diagnostická metóda pri NAFLD.

V súčasnosti sa objavujú neinvazívne sérové mar-
kery, ktoré by mohli biopsiu nahradiť. V rámci skrí-
ningu NAFLD v rizikových skupinách alternatívnou 
USG v detekcii steatózy sú rôzne indexy či sérové mar-
kery, napr. FLI – Fatty Liver Index, ktorý sa vypočítava 
z týchto hodnôt: váha, výška, obvod pása pacienta, 
sérové hodnoty GMT a triacylglycerolov.

V prípade zistenia steatózy mala by byť vykonaná 
niektorá z metodík hodnotiacich fibrózu – tranzientná 
elastografia, prípadne NAFLD Fibrosis Score, najmä 
u obéznych pacientov s DM2T. Výpočet tohto skóre 
je z údajov: vek, BMI, prítomnosť alebo neprítomnosť 
diabetu, resp. poruchy glukózovej tolerancie, počet 
trombocytov, albumín, pomer AST : ALT. Ďalšou mož-
nosťou je použitie kalkulátora FIB4 (FIBrosis 4 calcu-
lator) [5–12].

Liečba
Liečba NAFLD spočíva z liečby ochorenia pečene 
a pridružených metabolických komorbidít, ako sú 
obezita, hyperlipidémia, hypertenzia, IR a DM2T. Vy-
brané modifikovateľné rizikové faktory NAFLD v kon-

Schéma 2 |  Vybrané modifikovateľné rizikové 
faktory pre NAFLD v kontexte meta-
bolického syndrómu a ich manažment

OBEZITA
redukcia hmotnosti

bariatrická chirurgia

INZULÍNOVÁ REZISTENCIA

HYPERLIPOPROTEINÉMIA

HYPERTENZIA

liečba statínmi

liečba fibrátmi

liečba sartanmi 

(telmisartan, irbesartan)

modifikácia životného štýlu

liečba pioglitazónom

agonisty GLP1-receptorov
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texte metabolického syndrómu a liečebné možnosti sú 
znázornené na schéme 2.

Terapeutický prístup zahŕňa zmenu životného štýlu 
s redukciou hmotnosti, zvýšenie fyzickej aktivity a far-
makoterapiu. Cieľom režimových a diétnych opatrení 
a farmakoterapie je ovplyvniť predovšetkým zápalové 
zmeny poškodzujúce hepatocyty a zabrániť vzniku 
a progresii pečeňovej fibrózy.

Komplexné režimové opatrenia:
 � obmedzenie celkového kalorického príjmu
 � zmena zloženia stravy

 � snaha o stredomorskú diétu, dostatok vlákniny, ze-
leniny a ovocia, minimalizovať príjem priemyslovo 
spravovaných potravín (tukov, cukrov)

 � obmedzenie príjmu cukrov – predovšetkým fruk-
tózy (sladené nápoje, džúsy, sladkosti)

 � káva bez obmedzenia
 � alkohol minimalizovať (v pokročilých štádiách NAFLD 

celkovo vynechať)
 � cielená a systematicky vykonávaná fyzická akti-
vita
 � 200–300 minút týždenne aktívneho pohybu (3- až 

5-krát do týždňa), priaznivý vplyv má aeróbny pohyb 
(plávanie, cyklistika), aj anaeróbny pohyb (posilňova-
nie)

 � obmedzenie sedavého spôsobu života – dostatok 
prestávok v sedení, pravidelný pohyb behom dňa

 � cieľom je redukcia telesnej hmotnosti o 7–10 % – 
v každom prípade má zmysel akákoľvek redukcia 
hmotnosti (už 5% pokles telesnej hmotnosti je aso-
ciovaný so zlepšením hodnôt hepatálnej steatózy 
a ≥ 7% pokles sa premieta do zlepšenia histopatolo-
gických nálezov vrátane fibrózy)

Farmakoterapia
V klinických štúdiách bolo testovaných viacero liekov 
s cieľom ovplyvnenia steatózy a fibrózy pečene v rámci 
NAFLD. Štúdie však narážajú na viacero problémov, akými 
sú počty pacientov a predovšetkým overenie efektu 
liečby opakovanou biopsiou. Pri indikácii farmako terapie 
je dôležité zvážiť prospešnosť a riziko liečby. Liečba by 
mala byť iniciovaná v skorom štádiu NASH pri zvýše-
nom riziku progresie pečeňovej fibrózy.

V liečbe boli sledované alebo prebiehajú štúdie s týmito 
liekmi: inzulínové senzitizéry (piglitazón, met formín), ino-
vatívny inzulínový senzitizér elafibranol (duálny agonista 
PPARalfa/delta-receptorov), liečba založená na inkretí-
novom účinku (receptorové agonisty GLP1 a inhibíto-
ry DPP4), antioxidanty, cytoprotektíva, látky znižujúce 
lipidy, hepatiká, vitamín E, kyselina ursodeoxycholová, 
agonisty farnesoid X receptora (kyselina obeticholo-
vá), PUFA, pentoxyfilín, orlistat, statíny, silymarín, vita-

mín D, znižovanie železa, inhibítory lipogenézy, imuno-
modulačné lieky, chemokíny a cenicrivirok, konjugáty 
mastných a žlčových kyselín (aramchol), modulátory 
črevného mikrobiómu a farmaká pôsobiace antifibro-
ticky, simtuzumab (humanizovaná monoklonálna pro-
tilátka IgG4 s dlhým biologickým polčasom), inhibíto-
ry galektínu.

Z diabetologického hľadiska sú zaujímavé výsled-
ky štúdií s antidiabetikami.

Pri liečbe NASH pioglitazón v porovnaní s place-
bom viedol k zníženiu steatózy a zápalových zmien 
v pečeňovej biopsii (34 % vs 19 %) a ku zníženiu inzulí-
novej rezistencie, tento efekt bol dokázaný aj u diabe-
tikov. Pioglitazón zlepšuje histologický nález heparu 
u pacientov s aj bez DM2T a môže byť použitý v liečbe 
pri histologicky potvrdenej NASH.

Vplyv liečby metformínom na fibrózu heparu sledo-
vali metaanalýzy štúdií, ktoré nepreukázali pozitívny 
efekt tejto liečby na fibrózu v histologických nálezoch, 
hoci došlo k zlepšeniu IR. Ani iné štúdie s metformínom 
nepreukázali zlepšenie histologického nálezu v pečeni, 
aj keď došlo k zníženiu sérových lipidov a glykémie. Me-
tformín môže zlepšiť hodnoty transamináz a IR, nezlep-
šuje však signifikantne histologický nález.

U pacientov s DM2T a obezitou exenatid preuká-
zal signifikantné zlepšenie hodnôt transamináz, re-
dukciu depozít tuku v pečeni a aj v epikarde. Na malej 
vzorke pacientov s NASH bolo popísané aj zlepšenie 
histologických nálezov v pečeni. Zlepšenie paramet-
rov NASH dosiahlo 39 % pacientov liečených liraglu-
tidom oproti 9 % pacientov v placebovej skupine, aj 
keď neboli pozorované žiadne signifikantné odlišnosti 
v progresii fibrózy. Post-hoc analýza klinických štúdií 
s dulaglutidom preukázala signifikantné zníženie 
hladín transamináz u pacientov s NAFLD/NASH súvi-
siace s redukciou intrahepatálneho tuku v porovnaní 
s placebom. Liečba pomocou receptorových agonis-
tov GLP1 vedie k zlepšeniu parametrov hepatálnej 
steatózy a k menšej progresii fibrózy.

V rámci klinických štúdií sú aj inhibítory dipeptidyl 
peptidázy 4 (DPP4i) ako sitagliptín, linagliptín.

Prvé pozitívne výsledky ohľadom liečby NASH sú pri 
liečbe inhibítormi sodíkovo-glukózových transportérov 
(empagliflozín, dapagliflozín) v monoterapii, prípadne 
v kombinácii s DPP4i (empagliflozín + linagliptín).

Ďalšie sledované lieky
Vitamín E v dávke 800 UI/deň zlepšil histologické nálezy 
heparu u pacientov s NASH bez DM, a môže byť pou-
žitý u týchto pacientov. Neodporúča sa však v liečbe 
NASH u pacientov s DM.

Ursodeoxycholová kyselina (UDCA) zlepšuje bio-
chemické parametre u pacientov s nealkoholovou ste-
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atohepatídou (NASH), v širšom kontexte aj u pacien-
tov s nealkoholovou steatózou pečene (NAFLD), zvlášť 
vo vyšších dávkach. UDCA je účinná pri NASH, ak je 
podávaná v kombinácii s inými liekmi. V niektorých 
štúdiách zlepšovala biochemické parametre u pacien-
tov s NAFLD a NASH a došlo k zlepšeniu histologic-
kého nálezu. V jednej multicentrickej randomizovanej 
štúdii však histologický benefit v porovnaní s place-
bom pri NASH nebol preukázaný.

Silymarín je tradičné hepatikum, pri ktorom viaceré 
štúdie potvrdili priaznivý hepatoprotektívny efekt pri 
rešpektovaní racionálnej dávky (700–2 100 mg/d).

Ostatné výskumy potvrdili významnú úlohu vita-
mínu D v patogenéze NAFLD/NASH. Odporúča sa diéta 
a zmena životného štýlu, prípadne substitúcia týmto 
vitamínom [10–22].

Bariatrická chirurgia
Redukcia hmotnosti po bariatrickom zákroku vedie 
k zlepšeniu parametrov NAFLD, včítane známok NASH 
a fibrózy.

Transplantácia pečene
Starostlivosť o pacientov s komplikáciami pečeňovej 
cirhózy, ktorá vzniká na základe NAFLD sa podstatne 
nelíši od starostlivosti o pacientov s cirhózou inej etio-
lógie. Týka sa to aj transplantácie pečene a liečby he-
patocelulárneho karcinómu.

Záver
Nealkoholová tuková choroba pečene predstavuje zá-
važný a narastajúci medicínsky problém, ktorý si vyžaduje 
multidisciplinárnu spoluprácu diabetológa, hepatológa, 
infektológa, gastroenterológa, internistu, praktického 
lekára a ďalších odborníkov, pričom je nevyhnutná ak-
tívna spolupráca pacienta.
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Úvod
Prevalencia diabetes mellitus (DM) celosvetovo rastie. 
Diabetici majú väčšiu predispozíciu pre rozvoj peče-
ňových ochorení ako tuková choroba pečene, steato-
hepatitída, fibróza, cirhóza a hepatocelulárny karci-
nóm (HCC). Diabetes je rizikovým faktorom pre akútne 
zlyhanie pečene [1]. Na druhej strane, pokročilé ocho-
renia pečene sú často asociované s DM. Pečeň zo-
hráva kľúčovú úlohu pri homeostáze glukózy a hepa-
tálnom metabolizme inzulínu [2]. Preto neprekvapuje, 
že u pacientov s chronickým pečeňovým ochorením 
sú abnormality v glukózovom metabolizme bežné [3].

Diabetes mellitus a nealkoholová 
tuková choroba pečene – steatóza
Samotná steatóza pečene sa nepovažuje za rizikový 
faktor DM 2. typu (DM2T). Je však dôležité odlíšiť vplyv 
vírusom indukovanej nealkoholovej tukovej choroby 
pečene (NAFLD – Non-Alcoholic Fatty Liver Disease) na 
rozvoj poruchy glukózovej tolerancie. Je známa asociá-
cia medzi hepatitídou C (HCV) a steatózou pečene. Stea-
tóza sa vyskytuje asi u 40 % pacientov s chronickou 
hepa titídou C (CHC). Genotyp 3 predisponuje pacien-
tov s HCV k rozvoju steatózy prostredníctvom viacerých 
mechanizmov vrátane inhibície výdaja triacylglycerolov 
pečeňou. Na rozdiel od toho, u väčšiny pacientov s ge-
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Súhrn
Pečeň, ako centrálny metabolický orgán, hrá kľúčovú úlohu v metabolizme sacharidov a je zodpovedná za rov-
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Summary
As the central metabolic organ, the liver plays a key role in the metabolism of carbohydrates and is responsible 
for balance of blood glucose. In the presence of liver diseases, the metabolic homeostasis of glucose is often im-
paired. Diabetes mellitus is independently associated with increased risk of decompensated cirrhosis, hepato-
cellular carcinoma and liver transplant/death in patients both with and without liver cirrhosis. Finally, metabolic 
syndrome, of which diabetes mellitus type 2 is component, increases the risk of non-alcoholic fatty liver disease 
and non-alcoholic steatohepatitis, which can lead to hepatocellular carcinoma. Clinical studies have shown that 
40–100 % patients with non-alcoholic steatohepatitis are obese and that 20–75 % of them have diabetes melli-
tus type 2. Furthermore, the severity of fibrosis among non-alcoholic steatohepatitis patients is positively asso-
ciated with obesity and diabetes mellitus.
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notypom non3 steatóza koreluje s metabolickými pa-
rametrami ako index telesnej hmotnosti (BMI – Body 
Mass Index), pričom táto tendencia pretrváva aj v prí-
pade trvalej virologickej odpovede (SVR – Sustained 
Virological Response). Pacienti s CHC s najvyšším stup-
ňom vírusovej steatózy (napr. s genotypom 3) nemusia 
mať nevyhnutne najvyšší stupeň inzulínovej rezistencie 
(IR) a vice versa. Pacienti s genotypom 1 a 4 majú vyšší 
index inzulínovej rezistencie (HOMA-IR – HOmeostasis 
Model Assessment Insulin Resistance), kým pacienti 
s genotypom 3, ktorí majú vyšší stupeň steatózy, majú 
nižšie hodnoty HOMA-IR. Na druhej strane pacienti 
s nealkoholovou steatohepatitídou (NASH – Non-Alco-
holic StetoHepatitis) majú vyššie riziko DM2T než pa-
cienti s jednoduchou steatózou [4].

Diabetes mellitus a cirhóza pečene
Asociácia medzi cirhózou pečene a DM je dobre známa. 
Takmer jedna tretina pacientov s cirhózou má DM. Hlav-
ným mechanizmom zodpovedným za abnormality glu-
kó zovej homeostázy u cirhotikov je porucha utilizá-
cie glukózy, ktorá spôsobuje výraznú a pretrvávajúcu 
hyperglykémiu. U takýchto pacientov anamnéza DM 
zvyšuje riziko rozvoja HCC. Vplyv závažnosti alebo etio-
lógie cirhózy pečene na výskyt DM je však relatívne ne-
známy [5]. U pacientov s cirhózou pečene s etiológiou 
inou než NAFLD je progresia dysfunkcie pečene spre-
vádzaná inzulínovou rezistenciou a vyššou prevalen-
ciou DM [3]. V štúdii pacientov s cirhózou pečene bol 
DM potvrdený v 39,7 % pacientov. Cirhóza v dôsledku 
hepatitídy bola menej asociovaná s DM než NASH 
alebo alkoholová cirhóza pečene. Medzi faktory, ktoré 
boli asociované s DM, patrili vek, BMI, rodinná anam-
néza DM a užívanie statínov [5].

Diabetes mellitus 
a hepatocelulárny karcinóm
Incidencia HCC v USA stúpla v posledných 3 dekádach 
3-násobne [6]. Medzi hlavné príčiny HCC patria víru-
sová hepatitída B (HBV), HCV a nadmerná konzumá-
cia alkoholu [7]. V súčasnosti sa NAFLD pokladá za 3. prí-
činu HCC. Okrem známych rizikových faktorov HCC má 
v USA diabetes najväčší vplyv [6]. Väčšina epidemiologic-
kých štúdií udáva 2- až 3-násobný nárast rizika HCC u pa-
cientov s DM bez ohľadu na dizajn štúdie [6,7,8,9]. Riziko 
HCC signifikantne klesá s neskorším vekom nástupu DM 
[7]. Na rozdiel od toho existujú štúdie, v ktorých sa ne-
zistila žiadna súvislosť medzi cukrovkou a HCC. Yang et 
al skúmali, do akej miery je diabetes nezávislým riziko-
vým faktorom HCC u pacientov s cirhózou a možnú in-
terakciu medzi etiológiou ochorenia pečene a diabetom 
ako rizikovým faktorom HCC. U pacientov bez infekcie 
HCV bol diabetes signifikantne asociovaný s rizikom 

rozvoja HCC, hoci u pacientov s HCV sa nepotvrdila 
žiadna asociácia. Po adjustácii na kovariáty ostala in-
terakcia medzi HCV a diabetes signifikantná [6]. Chro-
nická infekcia HBV alebo HCV sa považuje za najdô-
ležitejší etiologický rizikový faktor rozvoja HCC [3,9].

Diabetes mellitus 
a cholangiokarcinóm
V štúdii pacientov so súčasne diagnostikovaným ocho-
rením biliárneho traktu a DM v porovnaní s jedincami 
s ochorením žlčových ciest bez DM bola u diabetikov 
incidencia intrahepatálneho a extrahepatálneho chol-
angiokarcinómu (CC) o 21 % nižšia. Okrem toho bol 
DM asociovaný s nižším rizikom CC u pacientov s/bez 
anamnézy ochorenia biliárneho traktu [10]. V kohorte 
pacientov európskej štúdie nezávisle od BMI bol dia-
betes asociovaný s vyšším rizikom karcinómu biliár-
neho traktu (najmä karcinóm žlčníka) a HCC. Možným 
mechanizmom, ktorý by vysvetľoval vzťah medzi DM 
a rizikom karcinómu žlčových ciest a HCC, je hyper-
inzulinémia, IR, chronický zápal a exogénna liečba in-
zulínom. Okrem toho je DM asociovaný s cholecystoli-
tázou, jedným z rizikových faktorov karcinómu žlčníka 
[11].

Diabetes mellitus a hepatitídy
Ochorenie pečene asociované s infekciou HCV ale nie 
s HBV je asociované nielen s poškodením pečene, ale 
tiež s IR. Niektoré štúdie uvádzajú kontroverzné dáta 
o HCV ako prediktorovi novovzniknutého DM (NODM – 
New Onset Diabetes Mellitus) u pacientov po transplan-
tácii pečene [2,13]. V japonskej štúdii autorov Kishi et al 
sa NODM vyskytoval častejšie u recipientov s HCV než 
u pacientov nonHCV. Avšak multivariantná analýza ne-
potvrdila infekciu HCV ako nezávislý prediktor NODM 
[14]. Vzťah medzi HCV, DM2T a IR je komplexný. Infek-
cia HCV zvyšuje incidenciu DM2T u predisponovaných 
jedincov prostredníctvom IR ovplyvňujúcej intrahepa-
tálnu inzulínovú signalizáciu v dôsledku priamej inter-
ferencie vírusu s vnútrobunkovou inzulínovou kaská-
dou [4,15]. HCV poškodzuje inzulínovú signálnu cestu 
v hepatocytoch niekoľkými mechanizmami vrátane 
stimulu k tvorbe TNFα (Tumor Necrosis Factor Alpha/
tumor nekrotizujúci faktor alfa), ovplyvnenia serínovej 
fosforylácie inzulínového receptora, zvýšenej expresie 
supresora cytokínov (SOC-3) a indukcie SOC-7 [4]. Eradi-
kácia HCV antivírusovou liečbou upravila HOMA index 
a intrahepatálnu expresiu substrátu inzulínového rece-
ptora 1 (IRS1) a 2 a následne viedla k zníženiu IR a úprave 
glukózových abnormalít počas follow-up sledovania [15].

Niekoľko štúdií sledovalo vzťah medzi infekciou 
HBV a rizikom rozvoja DM2T, avšak ich výsledky neboli 
konzistentné. Prevalencia DM2T sa líšila podľa statusu 
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infekcie HBV. Nezistila sa žiadna signifikantná korelácia 
medzi asymptomatickými nosičmi HBV alebo nie chro-
nickými pacientmi s infekciou HBV v porovnaní s non-
HBV-kontrolami. Kým samotná infekcia HBV nemusí 
byť pro-diabetogénna, cirhóza v dôsledku infekcie HBV 
je nezávislým rizikovým faktorom DM2T [3]. Nedávne 
štúdie uvádzajú, že chronická infekcia HBV je asocio-
vaná s DM, pričom táto pozitívna asociácia môže pri-
spievať k rozvoju fibrózy alebo cirhózy pečene [16]. 
V štúdii Spradlinga et al boli v porovnaní s infikovanými 
jedincami bez DM pacienti s DM signifikantne starší 
a mali vyššie BMI. Genotyp, imunologická aktivita ocho-
renia a prítomnosť cirhózy neboli asociované s DM [17]. 
V USA sa potvrdila o 60 % vyššia prevalencia infekcie 
HBV medzi pacientmi s (vs bez) diagnostikovaným DM 
[18]. HBV-asociovaná nefropatia nie je raritnou mani-
festáciou infekcie HBV. To môže viesť k diagnostickým 
rozpakom u diabetikov s makroalbuminúriou. Zou et al 
publikovali prvú kazuistiku HBV-asociovanej nefropatie 
v rámci diferenciálnej diagnostiky klinickej protein úrie 
u pacienta s novozisteným DM1T. Až biopsia obličky po-
tvr dila kompletnú hyalinizáciu glomerulov, mierne zmno-
ženie matrixu mezangia s difúznym zhrubnutím ka-
pilárnej steny. Po antivírusovej liečbe bol pozorovaný 
pokles proteinúrie [19].

Diabetes mellitus a trvalá 
virologická odpoveď
Niekoľko štúdií popísalo zníženie IR u pacientov lieče-
ných interferónom (IFN) a ribavirínom (RBV) po dosiah-
nutí SVR. Mechanizmus, ktorým antivírusová terapia 
upravuje IR, nie je úplne objasnený, ale pravdepodobne 
je sprostredkovaný skôr klírensom vírusu než priamym 
efektom IFN/RBV. Dôležitým koncovým ukazovateľom 
je redukcia incidencie DM2T a jeho chronických kompli-
kácií [4]. V štúdii Hsu et al bola redukcia výskytu kom-
plikácií DM2T prekvapivá. U pacientov užívajúcich anti-
vírusovú liečbu došlo k redukcii rizika terminálneho 
štádia obličkového ochorenia o 84 %, ischemickej ciev-
nej mozgovej príhody (CMP) o 47 % a akútneho koro-
nárneho syndrómu o 36 % v porovnaní s neliečenou 
kohortou [20]. Výskyt kardiovaskulárnych udalostí sa 
signifikantne znížil u liečených pacientov v porovnaní 
s neinfekčnými alebo neliečenými, ale len u tých, ktorí 
nemali periférne artériové ochorenie [4]. V literatúre je 
veľa údajov o DM1T indukovanom IFN. IFN v kombinácii 
s RBV vedie k rozvoju DM1T v oveľa kratšom čase v po-
rovnaní so samotným IFN. Okrem iných mechanizmov 
je imunomodulácia PEG-IFNα (pegylovaný IFNα) do-
siahnutá aj zvýšenou expresiou MHC I a MHC II (Major 
Histocompatibility Complex) molekúl na povrchu bunky. 
Zvýšená expresia MHC II a potencovanie autoimunity 
sprostredkované protilátkami môžu u jedincov s rizi-

kovým genotypom HLA (Human Lymphocyte Antigen) 
spustiť rozvoj DM1T [21].

Diabetes mellitus and 
transplantácia pečene
Transplantácia pečene je jedinou cestou pri liečbe ter-
minálneho pečeňového ochorenia. U pacientov s pre-
existujúcim DM v porovnaní s pacientmi bez DM je vyššia 
morbidita a mortalita po transplantácii, preto niekto-
rí investigátori považujú DM za relatívnu kontraindi-
káciu transplantácie pečene. Ling et al sledovali vplyv 
pre existujúceho DM na posttransplantačné výsledky 
v kohorte čínskych pacientov s pečeňovým ochorením 
asociovaným HBV v porovnaní s kontrolnou skupinou 
nediabetických pacientov. Skupina diabetikov bola ešte 
rozdelená na pacientov s a bez hyperglykémie. Inci-
dencia posttransplantačných komplikácií a prežitie pa-
cientov sa signifikantne nelíšili medzi pacientmi s DM 
a kontrolnou skupinou. U hyperglykemických diabeti-
kov bol vyšší výskyt posttransplantačnej sepsy a biliár-
nych komplikácií než v skupine diabetikov bez hyper-
glykémie [13].

Novovzniknutý diabetes mellitus 
a pečeňové ochorenia
Novovzniknutý diabetes mellitus (NODM) je bežnou 
metabolickou komplikáciou po orgánovej transplan-
tácii a má negatívny vplyv ako na pacienta, tak aj na 
prežívanie štepu. Prevalencia NODM po transplantá-
cii pečene bola popísaná v 17–36 %. Tento diabetes je 
asociovaný s kardiovaskulárnym, obličkovým zlyha ním, 
infekciami a stratou štepu, čo následne vedie k zníže-
nej kvalite života a vysokej mortalite pacientov [13,22]. 
Prediktormi NODM u recipientov HCV boli vek, BMI, 
takrolimus a užívanie kortikoidov v čase prepustenia, 
epizódy akútnej rejekcie a donor s DM. U recipientov 
nonHCV boli rizikovými faktormi mužský recipient, 
BMI a recipienti s diagnózou NASH [13]. V retrospek-
tívnej longitudinálnej štúdii mali pacienti s preexistu-
júcim diabetes (70 %) a NODM (59 %) vyššiu pravde-
podobnosť výskytu recidívy hepatitídy C v porovnaní 
s nediabetikmi. Diabetes je významne asociovaný s vyš-
ším rizikom rozvoja fibrózy spojenej s vírusovou hepa-
titídou C, pričom glykemická kontrola môže redukovať 
riziko závažnosti a rekurencie [22].

Všeobecne platí, že pacienti s DM majú závažnejšie 
zdravotné dôsledky ako nediabetickí pacienti. Približne 
10–30 % pacientov s cirhózou má zjavný DM a až 80 % 
cirhotikov má IR a porušenú glukózovú toleranciu v dô-
sledku dysfunkcie pečene. Užívanie posttransplantač-
ných imunosupresívnych liekov (napr. kortikosteroidy, 
cyklosporín a takrolimus) môžu zhoršovať IR a poško-
dzovať funkciu pankreatických betabuniek. Samuelson 
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et al porovnávali mortalitu diabetických a nediabetic-
kých pacientov po transplantácii pečene. Počas prie-
merného sledovania 4,5 roka prežilo 81 % pacientov 
v diabetickej skupine a 94 % v kontrolnej skupine. Dia-
betes mellitus bol signifikantným prediktorom morta-
lity [15].

Hepatogénny diabetes vs diabetes 
mellitus asociovaný s HCV
Diabetes mellitus, ktorý sa vyvíja ako komplikácia po-
kročilého ochorenia pečene, je známy stav definovaný 
ako hepatogénny diabetes (HD) [4,23]. Patogenéza HD 
nie je úplne objasnená. Hlavnou metabolickou poru-
chou je IR v periférnom tkanive v dôsledku svalovej 
deplécie a produkcia cytokínov poškodenými hepato-
cytmi. Ďalším dôležitým faktorom je hyperinzulinémia 
indukovaná zníženou extrakciou inzulínu cirhotickou 
pečeňou v dôsledku zmenenej funkcie alebo portosys-
témových šantov, spolu so zvýšenými hladinami kon-
traregulačných hormónov a voľných mastných kyselín. 
Navyše, HCV má priamu úlohu v indukcii IR a DM2T in-
terferenciou s metabolizmom glukózy nezávisle od veku 
a štádia ochorenia pečene, kým iné etiológie ochorenia 
pečene ako alkohol a HBV vyžadujú prítomnosť cirhózy 
pečene. DM2T je asociovaný s eleváciou pečeňových 
enzýmov skôr než infekcia HCV per se. HCV pravdepo-
dobne poškodzuje inzulínovú senzitivitu nezávisle od 
chronickej hepatitídy [4].

Rozdiel medzi HD a „klasickým“ DM2T nie je triviál-
ny. HD sa z klinického hľadiska považuje za odlišný od 
„klasického“ DM2, pretože je menej často asociovaný 
s mikro- a makroangiopatiou [15,23]. Na druhej strane, 
v štúdii autorov Coppo et al sa incidencia mikroangiopa-
tie signifikantne nelíšila u diabetikov s alebo bez CHC 
[12].

Metformín u pacientov s diabetes 
mellitus a chronickou hepatitídou C
Metformín je liekom prvej voľby pri liečbe DM2T. Opa-
trnosť treba venovať u pacientov s ochorením pečene 
kvôli zvýšenému riziku laktátovej acidózy. Chronická 
HCV je metabolické ochorenie, ktoré zvyšuje IR u pa-
cientov s DM2T a približne u 35 % pacientov bez DM2T. 
Jedným zo spôsobov zníženia HCV-indukovanej IR je 
liečba PEG-IFNα a RBV, ktoré znižujú zápal v pečeni. 
Metformín môže zlepšiť účinnosť chronickej liečby 
HCV a viesť k prevencii HCC úpravou HCV-indukova-
nej IR. Napriek schopnosti úpravy DM2T a HCV-indu-
kovanej IR, informácie o lieku upozorňujú, že metfor-
mín by mal byť vysadený u pacientov s poškodenou 
funkciou pečene. Predpokladanou teóriou je, že dys-
funkcia pečene je hypoxický stav, ktorý zvyšuje riziko 
laktátovej acidózy. Ak metformín upravuje HCV-indu-

kovanú IR, spomaľuje progresiu dysfunkcie pečene, po-
tenciálne zvyšuje úspešnosť SVR chronickej HCV a znižuje 
riziko HCC a rekurencie HCC, bola by to vhodná terapeu-
tická voľba pre pacientov s DM2T a chronickou HCV 
s cirhózou a HCC. Harris et al zhodnotili účinnosť a bez-
pečnosť metformínu u pacientov s DM2T a chronickou 
HCV. Benefitom bol priaznivý vplyv metformínu na viro-
logickú odpoveď u pacientov s IR, ktorí dostávali liečbu 
HCV a významné zníženie výskytu HCC a úmrtia súvi-
siaceho s pečeňou a transplantáciou pečene. Liečba 
met formínom u pacientov s DM2T a chronickým peče-
ňovým ochorením viedla k zníženiu rizika HCC. Neboli 
popísané žiadne nežiaduce vedľajšie účinky vrátane 
laktátovej acidózy [24].

Diskusia
Zvýšená prevalencia DM (20–40 %) u ľudí s cirhózou pe-
čene je asociovaná s horšou prognózou s 2- až 3-ná  sobne 
vyšším rizikom HCC. U pacientov s nonHCV-cirhózou 
bol diabetes asociovaný s približne 2-násobným náras-
tom HCC [5]. DM spôsobuje takmer 2- až 3-násobné 
zvýšenie rizika vzniku HCC u pacientov s CHC bez pred-
chádzajúcej liečby bez ohľadu na ďalšie hlavné rizikové 
faktory HCC. U pacientov s DM je incidencia HCC v ho-
rizonte 10 rokov vyššia než u pacientov bez DM. Bio-
logická asociácia medzi DM a HCV-asociovaným HCC 
môže byť spôsobená zvýšenými hladinami inzulínu v dô-
sledku IR v tukovom, pečeňovom a svalovom tkanive 
u diabetických pacientov. Hyperinzulinémia zvyšuje 
rastový faktor 1 podobný inzulínu (IGF1 – Insulin-like 
Growth Factor 1), ktorý môže prispievať ku karcino-
genéze v pečeni a ostatných tkanivách. V experimen-
tálnych štú diách IGF1 potencoval rast tumoróznych 
buniek v pe čeni [5,7,8,9]. DM môže ovplyvňovať riziko 
HCC aj niekoľkými ďalšími mechanizmami ako zápal, 
bunková proliferácia, inhibícia apoptózy a generovanie 
mutácií vedúcich k vzniku HCC. Chronická hyperglyk-
émia vedie k oxidačnému stresu a poškodeniu buniek 
[7,8]. Li et al v univariantnej analýze zistili, že skorý za-
čiatok DM signifikantne zvyšoval riziko rozvoja HCC, 
avšak tento vzťah nebol signifikantný v multi variantnej 
analýze [7]. DM bol asociovaný s rizikom karcinómu 
žlčníka a HCC nezávisle od celkovej alebo abdominál-
nej obezity. Participanti s kratším trvaním ochorenia 
a bez liečby inzulínom mali vyššie riziko karcinómu 
biliárneho traktu, kým participanti liečení inzulínom 
mali vyššie riziko HCC v porovnaní s kontrolnou sku-
pinou bez DM [11]. Dlhodobé riziko cholangiokarci-
nómu (CC) bolo v kohorte pacientov s DM významne 
nižšie. Asociácia medzi DM a CC ostáva kontroverzná. 
Preto DM môže byť asociovaný ako so zníženým, tak aj 
so zvýšeným rizikom CC, v závislosti od toho či pacient 
mal ochorenie biliárneho traktu alebo nie. Uvádza sa, 
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že pacienti s DM majú „supersaturovanú” žlč, ktorá 
obsahuje vysoké koncentrácie lipidov, ale nízke kon-
centrácie žlčových kyselín. Pri cholestáze zohrávajú 
žlčové kyseliny esenciálnu úlohu v patogenéze CC [10].

HCV, ale nie samotná HBV, viac než len poškode-
nie pečene, indukuje IR a zvyšuje riziko DM ovplyvne-
ním viacerých krokov v inzulínovej signalizácii [2,3,13]. 
Infekcia HCV vedie k defektom v inzulínovej signali-
zácii v hepatálnej IRS1 tyrozínovej fosforylácii, ktorá 
prispieva k IR, ktorá následne vedie k rozvoju DM u pa-
cientov s infekciou HCV. Tieto dáta naznačujú, že DM 
môže byť častejší u pacientov s cirhózou v dôsledku 
HCV než u iných cirhotikov. Na druhej strane štúdia 
autorov Petit et al nepotvrdila vyššie riziko DM u pa-
cientov s hepatitídou. Bolo to pravdepodobne preto, 
že vplyv abúzu alkoholu a NASH na riziko DM je silnejší 
než infekčná hepatitída [5]. Chronický abúzus alko-
holu môže viesť k chronickej alkoholom indukovanej 
pankreatitíde a následne k DM [2]. Cirhotickí pacienti, 
dokonca aj s manifestným DM, majú nízke riziko kar-
diovaskulárnych ochorení. Môže to byť dané kratším 
trvaním DM a protektívnymi faktormi (znížený krvný 
tlak a nízke hladiny cholesterolu) [5]. Chronická infek-
cia HBV nie je diabetogénna, aj keď matky, nosičky 
HBsAg, mali signifikantne vyššiu incidenciu gestatač-
ného DM než matky v kontrolnej skupine [16]. Anti-
HCV-pozitivita sa viac vyskytuje u jedincov s DM2T 
a bez hyperlipidémie. Avšak, status antiHCV-pozitivity 
nebol asociovaný s DM2T, keď do analýzy neboli zahr-
nuté hladiny lipidov. Niekoľko štúdií potvrdilo, že pa-
cienti s DM asociovaným s infekciou HCV mali odlišný 
fenotyp v porovnaní s pacientmi s „klasickým“ DM2T. 
IR alebo DM2T u diabetikov s infekciou HCV nie sú aso-
ciované s typickými charakteristikami metabolického 
syndrómu [13]. V populačnej štúdii s 20-ročným sle-
dovaním Spradling et al nezistili signifikantný rozdiel 
v incidencii DM medzi osobami s chronickou hepa-
titídou B v porovnaní s bežnou populáciou [17].

Po transplantácii pečene sa potvrdila asociácia 
HCV s vyššou IR, čo prispelo k rozvoju novovzniknu-
tého posttransplantačného DM, ktorý je jednou z hlav-
ných príčin morbidity a mortality [2]. Avšak štúdie 
uvádzajú konfliktné dáta ohľadom HCV ako prediktora 
NODM u pacientov s transplantáciou pečene. Donor je 
tiež dôležitý faktor asociovaný s posttransplantačným 
NODM [13]. Hyperglykémia a diabetes majú vplyv na 
pacientov transplantovaných kvôli HCV viacerými spô-
sobmi. Pacienti s preexistujúcim DM a pacienti, u kto-
rých sa rozvinul posttransplantačný NODM, majú signi-
fikantne vyššie riziko rozvoja HCV-indukovanej fibrózy 
s v porovnaní s pacientmi bez DM [22]. Li et al potvrdili, 
že obezita je signifikantným prediktorom NODM u HCV 
aj nonHCV-recipientov [13]. Hepatogénny diabetes, 

na rozdiel od DM2T, má menej častú pozitívnu ro-
dinnú anamnézu a menšie riziko kardiovaskulárneho 
ochorenia a retinopatie. Prognóza pacientov s hepati-
tídou D je častejšie asociovaná so základným pečeňo-
vým ochorením než s DM [3].

U pacientov s DM2T a HCV je dôležité sa rozhodnúť 
pre najvhodnejšiu liečbu s prihliadnutím na kontra-
indikácie. Metformín sa odporúča ako prvolíniová te-
rapia u pacientov s DM2T, pretože upravuje IR. U pa-
cientov s koexistujúcou infekciou HCV môže mať táto 
liečba ďalšie benefity vrátane zlepšenej virologickej od-
povede u pacientov podstupujúcich liečbu HCV, zníže-
ného rizika HCC u pacientov s DM2T a chronickým pe-
čeňovým ochorením vrátane infekcie HCV a zníženej 
mortality u pacientov s DM a HCC. Iné antihyperglyk-
emické lieky, vrátane inzulínu a derivátov sulfonylurey, 
nemajú tieto benefity [24].

Zoznam skratiek
BMI – index telesnej hmotnosti CC – cholangiokarci-
nóm CHC – chronická hepatitída C DM – diabetes melli-
tus HBV – vírusová hepatitída B HCC – hepatocelulárny 
karcinóm HCV – vírusová hepatitída C HD – hepato-
génny diabetes HLA – humánny lymfocytový antigén 
HOMA IR – index inzulínovej rezistencie IFN – interferón 
IGF1 – rastový faktor 1 podobný inzulínu IR – inzulínová 
rezistencia IRS1 – substrát 1 inzulínového receptora 
MHC – hlavný histokompatibilný komplex NAFLD – ne-
alkoholová tuková choroba pečene NASH – nealkoho-
lová steatohepatitída NODM – novovzniknutý diabetes 
mellitus PEG-IFNα – pegylovaný interferón α RBV – ri-
bavirín SOC – supresor cytokínov SVR – trvalá virolo-
gická odpoveď TNFα – tumor nekrotizujúci faktor alfa
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Úvod
Potreba iniciácie terapie inzulínom v určitej fáze diabetu 
2. typu (DM2T) vyplýva z patofyziológie tohoto ochore-
nia. Vplyvom inzulínovej rezistencie a s tým súvisiacej 
hyperinzulinémie dochádza postupom času k vyčer-
paniu B-buniek pankreasu a k nutnosti substitúcie in-
zulínu za účelom zachovania dobrej metabolickej kom-
penzácie. Výsledky z klinických štúdií síce potvrdzujú 
možnosť remisie DM2T pri významnej redukcii telesnej 
hmotnosti [1], ale doterajšie klinické skúsenosti nazna-

čujú, že takáto výrazná redukcia hmotnosti je dosiahnu-
teľná a dlhodobo udržateľná len u malej časti ľudí s DM2T. 
Epidemilogické dáta International Diabetes Federation 
(IDF) uvádzajú, že v roku 2019 bolo na svete 463 miliónov 
ľudí s diabetom, z čoho DM2T je zodpovedný za približne 
90 % prípadov [2]. Aj keď presné údaje o podiele pacien-
tov s DM2T s indikovaným inzulínom nemáme k dispo-
zícii, je evidentné, že problematika správnej a včasnej 
indikácie terapie inzulínom pri DM2T sa týka veľkého 
množstva pacientov a zostáva pomerne kontroverz-
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Potreba iniciácie terapie inzulínom v určitej fáze diabetu 2. typu (DM2T) vyplýva z patofyziológie tohoto ocho-
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nou témou [3]. K tomu je potrebné vziať do úvahy, 
že pacienti s DM2T predstavujú značne heterógennu 
skupinu, ktorá sa odlišuje nielen vekom, ale aj pridru-
ženými komorbitidami. Prítomnosť kardiovaskulárnej 
morbidity a mikrovaskulárnych komplikácií (napr. chro-
nická choroba obličiek/diabetická nefropatia) do znač-
nej miery predurčujú a častokrát aj obmedzujú terapeu-
tické možnosti manažmentu DM2T. Tieto skutočnosti 
sú akcentované aj v najnovších terapeutických odporú-
čaniach pre manažment DM2T od European Associa-
tion for the Study of Diabetes (EASD) a American Dia-
betes Association (ADA), ktoré viac ako predtým dávajú 
dôraz na individualizáciu terapeutických stratégií pri 
DM2T [4].

Terapia inzulínom je spájaná s viacerými nežiaducimi 
efektami, ktorých sa obávajú nielen samotní pacienti, 
ale aj zdravotnícki profesionáli. Medzi najznámejšie patrí 
nárast telesnej hmotnosti a riziko hypoglykémií, ale aj 
nevyhnutnosť injekčnej subkutánnej aplikácie a nutnosť 
častejšieho selfmonitoringu glykémií. Termín bazálny 
inzulín označuje dlhodobejšie účinkujúci inzulín, ktorý 
má za úlohu pokryť potreby inzulínu spojené s bazál-
nym metabolizmom, tj. hlavne s reguláciou hepatál-
neho metabolizmu glukózy, na rozdiel od prandiálneho 
inzulínu, ktorý reguluje nárast glykémie po príjme po-
travy. Bazálny inzulín predstavuje preferovaný typ inzu-
línu pri iniciácii inzulínovej terapie u pacientov s DM2T 
[4]. Z uvedeného je zrejmé, že pre správny manažment 
DM2T je potrebné mať k dispozícii vhodné bazálne in-
zulínové preparáty, ktoré spĺňajú hore uvedené po-
žiadavky v čo najväčšej možnej miere. K dosiahnutiu 
hlavného cieľa, ktorým je spokojný pacient s dobre kom-
penzovaným DM2T, je takisto potrebný správny prístup 
zdravotníckeho profesionála a kooperácia primerane 
edukovaného pacienta. Tieto aspekty inzulínovej tera-
pie sú kriticky dôležité pre jej úspech, nie sú však témou 
tejto práce. V nasledujúcom texte sú diskutované klinické 
štúdie a dáta, ktoré si kladú za cieľ usmerniť voľbu správ-
neho inzulínového preparátu pri iniciácii inzulínovej te-
rapie u pacienta s DM2T s ohľadom na jeho individuálne 
charakteristiky, ako sú vek a pridružené komorbidity.

Štúdia BRIGHT
Intermediárne (Neutral Protamine Hagedorn – NPH) 
inzulíny vykazujú pomerne značnú variabilitu účinku 
a maximum účinku 4–8 hodín od podania, čo vedie pri 
častej nutnosti podávania 2-krát denne k pomerne vý-
znamnému riziku denných, ale najmä nočných hypo-
glykémií [5]. Vývoj 1. generácie bazálnych inzulínových 
analógov viedol k dosiahnutiu dlhšej doby ich účinku, 
plochejšiemu časovému priebehu účinku a k zníženiu 
dennej (day-to-day) variability účinku, čo viedlo zníže-
niu rizika hypoglykémií v porovnaní s NPH inzulínmi [6]. 

Ďalšie farmakokinetické a farmakodynamické modifi-
kácie týchto molekúl viedli k vývoju 2. generácie bazál-
nych inzulínových analógov, ktoré sú dnes reprezento-
vané 2 preparátmi – inzulín degludek a inzulín glargín 
300 U/ml. Tieto inzulíny sa v porovnaní s inzulínovými 
analógmi 1. generácie vyznačujú ešte dlhšiou dobou 
účinku presahujúcou 24 ho dín a časovým priebehom 
účinku bez detekovateľného maxima (tzv. peakless 
action profile). Viaceré štúdie následne potvrdili ich 
efektivitu, bezpečnosť a superioritu ohľadom výskytu 
hypoglykémií v porovnaní s bazálnym analógmi 1. ge-
nerácie: klinické programy BEGIN (degludek vs glargín 
100 U/ml) [7] a EDITION (glargín 300 U/ml vs glargín 
100 U/ml) [8], ako aj štúdie s crossover dizajnom pri 
DM1T (SWITCH 1) a DM2T (SWITCH 2) – pri oboch 
degludek vs glargín 100 U/ml [9,10]. Priame „head-to-
head“ porovnanie oboch bazálnych inzulínových analó-
gov 2. generácie v kontexte randomizovanej klinickej 
štúdie chýbalo až do publikácie štúdie BRIGHT [11]. Jed-
nalo sa o multicentrickú, randomizovanú, otvorenú a ak-
tívne kontrolovanú štúdiu 2 paralelných skupín testu-
júcu noninferioritu inzulínu glargín 300 U/ml v porovnaní 
s inzulínom degludek u inzulín naivných pacientov 
s DM2T a neadekvátnou metabolickou kompenzáciou 
na perorálnych antidiabetikách (PAD) alebo agonistoch 
receptorov pre GLP1 (GLP1 RA). Štúdia zahŕňala 466 pa-
cientov v ramene inzulínu glargín 300 U/ml a 463 pa-
cientov v ramene inuzlínu degludek. Inklúzne kritéria 
boli vek ≥ 18 rokov, dĺžka trvania DM2T ≥ 1 rok, HbA1c 
≥ 7,5 a ≤ 10,5 % v čase skríningu, BMI ≥25 a ≤ 40 kg/m2, 
stabilná dávka PAD alebo GLP1 RA po dobu minimálne 
3 mesiacov a bez anamnézy predchádzajúcej terapie 
inzulínom. Po skríningu nasledovala 24-týždňová te-
rapeutická fáza štúdie, ktorá bola rozdelená do titrač-
nej fázy (1. až 12. týždeň) a udržiavacej fázy (12. až 24. 
týždeň). Ako už aj názov hlavnej publikácie napovedá 
More Similarities Than Differences Testing Insulin 
Glargine 300 Units/mL versus Insulin Degludec 
100 Units/mL in Insulin-Naive Type 2 Diabetes: The 
Randomized Head-to-Head BRIGHT Trial [11], štúdia 
zistila porovnateľné výsledky pre tieto inzulíny vo via-
cerých predom definovaných endpointoch. Inzulín 
glargín 300 U/ml vykázal noninferioritu v primárnom 
endpointe, ktorým bola zmena HbA1c od začiatku sledo-
vacieho obdobia do konca 24. týždňa (redukcia HbA1c 
z východzej hodnoty 8,7 % v skupine inzulínu glargín 
300 U/ml a 8,6 % v skupine inzulínu degludek na kon-
covú hodnotu 7,0 % v oboch skupinách) [11]. Obidva in-
zulíny takisto vykázali porovnateľný výskyt potvrde-
ných symptomatických hypoglykémií (≤ 3,9 mmol/l 
uvádzaných ako incidencia a výskyt prepočitaný na pa-
cientoroky) počas 24 týždňov trvania terapeutickej fázy 
štúdie a porovnateľný priemerný ± SD nárast telesnej 
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hmotnosti (2,0 ± 3,8 kg pre inzulín glargín 300 U/ml 
a 2,3 ± 3,6 kg pre inzulín degludek). Zaujímavým však 
bolo zistenie, že skupina na inzulíne glargín 300 U/ml 
vykázala signifikantne nižší výskyt hypoglykémií počas 
prvých 12 týždňov, t. j. v titračnej fáze štúdie, kedy sa 
dávky inzulínov upravovali podľa predom stanovených 
pravidiel za účelom dosiahnutia cieľových hodnôt glyk-
émie nalačno (4,4–5,6 mmol/l), graf 1. Začiatočné dávky 
inzulínov boli také, ako je uvedené v súhrne informácií 
o produkte (Summary of Product Characteristics – SPC) 
pre daný preparát, tj. 10 jednotiek pre inzulín degludek 
a 0,2 jednotky/kg pre inzulín glargín 300 U/ml. Počia-
točné, ako aj konečné dávky inzulínu tak boli vyššie pri 
inzulíne glargín 300 U/ml v porovnaní s inzulínom de-
gludek. Tento rozdiel v dávkach inzulínov však nevy-
plýva z nižšej potencie inzulínu glargín 300 U/ml. Je 
spôsobený potrebou vyššej dávky subkutánne apliko-
vaného glargínu 300 U/ml, ktorá musí kompenzovať 
jeho nižšiu biologickú dostupnosť spôsobenú dlhším 
časom, ktorý jeho mikroprecipitáty vydržia v subku-
tánnom tkanive a sú tak vystavené dlhšiemu pôsobe-
niu degradačných tkanivových proteáz [11]. Jedným 
z možných mechanizmov, ktorý by vysvetľoval rozdiely 
vo výskyte hypoglykémií, súvisí s rozdielnou farma-

kokinetikou oboch preparátov. Inzulín degludek po in-
jekcii do podkožia vytvára multihexaméry, ktoré sa sa 
postupne uvoľňujú do cirkulácie, v ktorej sa, podobne 
ako inzulín detemir, viažu na albumín (> 99 % deglu-
deku je viazaných na sérový albumín) [12]. Inzulín glar-
gín 300 U/ml sa na albumín neviaže. Nízka hodnota al-
bumínu v krvi (hypoalbuminémia) vedie k zvýšeniu 
množstva voľného inzulínu v cirkulácii, ktorý sa potom 
môže vo zvýšenej miere viazať na svoje receptory 
a viesť k hypoglykémii. Malá štúdia s crossover dizaj-
nom (inzulín glargín 300 U/ml vs inzulín degludek) od 
Kawaguchi et al túto hypotézu do určitej miery potvr-
dila, keď zistila hraničnú hodnotu albuminémie 38 g/l, 
pod ktorou sa riziko hypoglykémie u pacientov na in-
zulíne degludek výrazne zvýšilo [13]. Je však treba po-
vedať, že všetky mechanizmy, ktoré vedú u inzulínu 
glargín 300 U/ml k zníženiu výskytu hypoglykémií v tit-
račnej fáze u inzulín-naivných pacientov S DM2T v po-
rovnaní s degludekom, nepoznáme. Dôležitejšia je ale 
samotná otázka klinického významu tohoto javu. Tit-
račná fáza predstavuje prvotné obdobie, kedy sa pa-
cient stretáva s daným inzulínovým preparátom, (väčši-
nou chápané ako obdobie približne 8–12 týždňov od 
začiatku podávania inzulínu) a kedy sa dávka inzulínu 

Graf 1 |  Výskyt hypoglykémií v štúdii BRIGHT vyjadrený ako incidencia a výskyt prepočítaný na pacien-
toroky pre inzulíny glargín 300 U/ml a degludek. Upravené podľa [11]
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mení oveľa častejšie, ako je to v „udržiavacej“ fáze, t. j. 
vo fáze, v ktorej je už pacient nastavený na pomerne 
stabilnú dávku inzulínu. Toto platí nielen v kontrolova-
ných podmienkach klinickej štúdie, ale aj v klinickej 
praxi. Asociácia medzi výskytom hypoglykémie v prvých 
3 mesiacoch od začiatku podávania inzulínu (nezávisle 
od typu inzulínu, ktorý ju vyvolal) a jej následným zvý-
šeným rizikom v ďalšom období bola známa už pred 
publikáciou výsledkov štúdie BRIGHT [14,15]. Takáto pre-
ukázaná asociácia samozrejme nedokazuje aj kauzálnu 
súvislosť. Je však logické predpokladať, že negatívna 
skúsenosť, akou je symptomatická hypoglykémia, a to 
u niekoho kto sa s ňou predtým nestretol, môže mať 
vplyv na ďalší priebeh diabetu. Po publikácii výsledkov 
štúdie BRIGHT uskutočnili Harris et al subanalýzu tejto 
štúdie a porovnali charakteristiky a klinické výsledky 
tých pacientov, u ktorých sa v titračnej fáze hypoglyk-
émia vyskytla (z oboch ramien štúdie, tj pacienti na in-
zulíne glargín 300 U/ml aj inzulíne degludek) v porov-
naní s tými, u ktorých sa hypoglykémia nevyskytla [16]. 
Takýmto spôsobom porovnali celkovo 924 pacientov, 
462 v každom ramene štúdie. Pacienti, u ktorých sa 
v titračnej fáze vyskytla hypoglykémia (470 pacientov, 
t. j. 50,9 %), mali v porovnaní s tými, u ktorých sa hypo-
glykémia nevyskytla, vyšší vek, nižší body mass index 
(BMI), horšiu renálnu funkciu a bolo u nich vyššie per-
cento pacientov užívajúcich deriváty sulfonylurey alebo 
glinidy (tj. PAD s hypoglykemizujúcim efektom). Takisto 
platilo, že u týchto pacientov bol vyšší výskyt hypoglyk-
émie aj v udržiavacej fáze štúdie (12. až 24. týždeň) [16]. 
Výsledky tejto subanalýzy tak potvrdili súvis medzi vý-

skytom hypoglykémií v titračnej fáze a jej neskorším zvý-
šeným rizikom výskytu pri iniciácii inzulinuterapie u DM2T, 
nezávisle od inzulínu, ktorý bol použitý.

Subanalýza BRIGHT Renal
Diabetes je celosvetovo najčastejšou príčinou chro-
nickej obličkovej choroby (Chronic Kidney Disease – 
CKD) a jej prevalencia sa v populácií ľudí s DM2T odha-
duje na 35–42 % [17,18]. Väčšina prípadov predstavuje 
ľahké formy (štádia CKD 1 a 2 podľa KDOQI a KDIGO 
klasifikácie), avšak u približne 20 % pacientov s DM2T je 
už prítomná mierna až stredne ťažká forma ochorenia, 
(štádia CKD 3 a 4, t. j. odhadovaná miera glomerulárnej 
filtrácie – eGFR 30–59 ml/min, resp. 15–29 ml/min) 
[17,18]. Prítomnosť CKD je asociovaná so zvýšeným 
kardiovaskulárnym rizikom a zvýšenou mortalitou [19]. 
CKD predstavuje nezávislý rizikový faktor pre vznik hypo-
glykémie a takisto potencuje už prítomné riziko hypo-
glykémie u pacienta s diabetom [20]. K tomu je po-
trebné vziať do úvahy, že prítomná CKD, najmä od 
štádia 4 (eGFR 15–29 ml/min) značne obmedzuje tera-
peutické možnosti manažmentu DM2T, keďže od tejto 
miery eGFR sú viaceré PAD, ako napr. metformín alebo 
deriváty sulfonylurey, kontraindikované [20]. Význam 
bezpečného bazálneho inzulínu (inzulín nie je kontra-
indikovaný pri žiadnej hladine eGFR) je preto v tejto 
populácii veľmi dôležitý. Dáta z viacerých zdrojov po-
tvrdzujú, že bazálne inzulínové analógy 2. generácie 
majú v tomto ohľade najlepšie charakteristiky. V programe 
EDITION bolo u pacientov s prítomnou CKD pri inzulíne 
glargín 300 U/ml v porovnaní s inzulínom glargín 100 U/ml 

Graf 2 |  Redukcia HbA1c pre inzulíny glargín 300 U/ml a degludek v subanalýze BRIGHT Renal, 
3 podskupiny definované podľa odhadovanej miery glomerulárnej filtrácie (eGFR).  
Upravené podľa [22].
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zistené porovnateľné zlepšenie glykemickej kontroly, 
avšak pri nižšom výskyte (aj závažných) hypoglykémií 
[8]. Tzv. Real World Evidence (RWE) dáta z amerických 
databáz ukazujú, že zmena terapie z bazálnych iznulíno-
vých analógov 1. generácie (detemir a glargín 100 U/ml) 
na bazálne inzulínové analógy 2. generácie (degludek 
a glargín 300 U/ml) viedla u oboch inzulínov pri porov-
nateľnom zlepšení metabolickej kompenzácie k zníže-
niu výskytu hypoglykémií (miera zníženia hypoglyk-
émií pri oboch pároch inuzlínov bola približne rovnaká) 
[21]. Po publikácii hlavných výsledkov štúdie BRIGHT 
si následná subanalýza BRIGHT Renal dala za cieľ po-
rovnanie tých istých endpointov štúdie, vrátane zmeny 

HbA1c a výskytu hypoglykémií pre každý z inzulínov, 
avšak u 3 predom určených skupín definovaných hod-
notou eGFR: 1. skupina s normálnou alebo zvýšenou 
eGFR (CKD štádium 1, eGFR ≥ 90 ml/min, 221 pacientov 
pri degludeku a 246 pacientov pri glargíne 300 U/ml), 
2. skupina s ľahko zníženou eGFR (CKD štádium 2, eGFR 
60–90 ml/min, 193 pacientov pri degludeku a 172 pa-
cientov pri glargíne 300 U/ml) a 3. skupina s minimálne 
miernou formou CKD (eGFR < 60 ml/min, 49 pacientov 
pri degludeku a 47 pacientov pri glargíne 300 U/ml) 
[22]. Najvýznamnejším zistením bola prítomnosť štatis-
ticky významnej heterogenity efektu na zníženie HbA1c 
medzi oboma inzulínmi v 3. skupine pacientov s eGFR 

Graf 3 |  Redukcia HbA1c pre inzulíny glargín 300 U/ml a degludek v subanalýze BRIGHT Elderly, 
podskupiny definované vekom pacientov: A < 65 rokov B ≥ 65 rokov C < 70 rokov D ≥ 70 rokov.  
Upravené podľa [23]
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< 60 ml/min. V 1. skupine (eGFR ≥ 90 ml/min) bol prie-
merný (95% CI) rozdiel v znížení HbA1c medzi glargí-
nom 300 U/ml a degludekom +0,09 % (0,050–0,235) 
v prospech inzulínu degludek, v 2. skupine (eGFR 
60–90 ml/min) bolo už zníženie HbA1c výraznejšie pri 
inzulíne glargín 300 U/ml, a to o 0,14 % (0,300–0,0020) 
a v 3. skupine pacientov so závažnejšími štádiami CKD 
(eGFR < 60 ml/min) bol tento rozdiel v zníženi HbA1c ešte 
výraznejší v prospech glargínu 300 U/ml: zníženie 
o 0,43 % (0,741–0,116), graf 2 [22]. Tieto hodnoty boli 
dosiahnuté pri porovnateľnom výskyte hypo glykémií 
medzi pacientami na oboch inzulínoch, a to vo všet-
kých 3 skupinách podľa hodnôt eGFR. Z uvedených 
výsledkov teda vyplýva, že čím je hodnota eGFR nižšia, 
tým výraznejšie boli redukcie HbA1c u pacientov na 
inuzlíne glargín 300 U/ml. Vysvetlenie tohoto efektu 
zrejme súvisí s rozdielmi vo farmakokinetike oboch in-
zulínových analógov, nie je doteraz úplne presne ob-
jasnené a tieto výsledky bude treba takisto ešte potvr-
diť na väčšej skupine pacientov. Už teraz dostupné 
dáta však naznačujú, že pri voľbe optimálneho inzulí-
nového analógu u pacientov s DM2T bude treba brať 
do úvahy aj prítomnosť CKD a mieru eGFR [22]. Publi-
kácia subanalýzy BRIGHT Renal sa pripravuje.

Subanalýza BRIGHT Elderly
Ďalšou skupinou pacientov s DM2T, ktorá si zasluhuje 
osobitnú pozornosť, sú ľudia s vyšším vekom. Prevalen-
cia DM2T u ľudí s vekom nad 65 rokov výrazne stúpa 
a súvisí s celkovým nárastom výskytu diabetu vo svete 
a s predlžujúcou sa priemernou dĺžkou života [2]. Táto 
populácia je charakteristická zvýšenou vulnerabilitou, 
zvýšenou prítomnosťou mikro- a makrovaskulárnych 
diabetických komplikácií (priamo súvisia s dlžkou trva-
nia diabetu) ako aj zvýšenou prítomnosťou ostatných 
komorbidít. Subanalýza BRIGHT Elderly si preto dala za 
cieľ porovnať endpointy štúdie BRIGHT, vrátane zmeny 
HbA1c a výskytu hypoglykémií pre skupiny účastníkov 
štúdie rozdelených podľa veku: vo veku < 65 a ≥ 65 rokov 
(predom definované) a takisto vo veku < 70 a ≥ 70 rokov 
(ad hoc analýza) [23]. Do tejto subanalýzy bolo zarade-
ných všetkých 929 účastníkov štúdie BRIGHT, 333 bolo 
vo veku ≥ 65 rokov a 161 vo veku ≥ 70 rokov. Ako sa dalo 
očakávať, v skupinách starších pacientov bola dĺžka tr-
vania diabetu dlhšia a naopak miera eGFR nižšia ako 
v skupinách mladších pacientov, a to pri oboch po-
rovnaniach (tj. hraničný vek 65 alebo 70 rokov). Zníže-
nie HbA1c od východzej hodnoty do konca 24. týždňa 
a výskyt hypoglykémií boli v skupinách < 65 a ≥ 65 rokov 
porovnateľné pre oba inzulíny (graf 3a a graf 3b). V sku-
pinách vo veku < 70 a ≥ 70 rokov už ale bola zistená 
štatisticky významná miera heterogenity účinku (p = 
0,0087) – zníženia HbA1c boli v skupine < 70 rokov po-

rovnateľné pre oba inzulíny (graf 3c), ale vo vekovej sku-
pine ≥ 70 rokov vykázal inzulín glargín 300 U/ml väčšiu 
redukciu HbA1c v porovnaní s degludekom: priemerný 
95% CI, rozdiel v znížení HbA1c o 0,34 % (0,59–0,10) 
v prospech glargínu 300 U/ml (graf 3d). Tieto hodnoty 
boli dosiahnuté pri porovnateľnom výskyte hypogyk émií 
medzi pacientami v porovnávaných skupinách. Tieto vý-
sledky, podobne ako už bolo spomenuté pri sub analýze 
BRIGHT Renal, zrejme súvisia s odlišnou farmakokine-
tikou glargínu 300 U/ml a degludeku a bude ich treba 
potvrdiť na väčších skupinách pacientov. Nateraz do-
stupné dáta však naznačujú, že inzulín glargín 300 U/ml 
predstavuje vhodný typ bazálneho inzulínu pre iniciá-
ciu inzulínoterapie u seniorov s DM2T [23].

Zhrnutie
Výsledky štúdie BRIGHT potvrdili noninferioritu glargínu 
300 U/ml v porovnaní s inzulínom degludek ohľadom 
zmeny HbA1c pri súčasne detekovanom nižšom výskyte 
hypoglykémií v titračnej fáze štúdie u inzulín-naivných 
pacientov s DM2T a nedostatočnou metabolickou kom-
penzáciou [11]. Následné subanalýzy BRIGHT Renal [22] 
a BRIGHT Elderly [23] poukázali pri týchto inzulínoch na 
štatisticky významú mieru heterogenity terapeutického 
efektu na redukciu HbA1c v predom definovaných pod-
skupinách a dokázali pri glargíne 300 U/ml vyššiu reduk-
ciu HbA1c u pacientov s eGFR < 60 ml/min (tj. štádium 
CKD 3 a viac) a u seniorov s vekom ≥ 70 rokov v porov-
naní s inzulínom degludek. Tieto analýzy tak poskytujú 
ďalšie dáta, ktoré ktoré môžu usmerniť výber optimál-
neho inzulínového preparátu pre iniciáciu inzulínotera-
pie u ľuďí s DM2T berúc do úvahy ich vek a pridružené 
komorbidty.
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Úvod
V súčasnosti veľkým problémom pre chronické ocho-
renia, medzi ktoré diabetes mellitus (DM) patrí, je star-
nutie populácie. Aj vekové zloženie diabetikov 2. typu 
na Slovensku tomu jednoznačne zodpovedá. Na Slo-
vensku bolo v roku 2018 evidovaných 355 895 diabe-
tikov, z toho takmer 200 000 starších ako 60 rokov [1]. 
Fragilný (krehký, zraniteľný) je pojem často používaný 
v geriatrii. Môžeme ho definovať ako fyziologický syn-
dróm charakteristický zníženou rezervou a zníženou 
rezistenciou proti stresom, čo je spôsobené kumulá-
ciou oslabenia funkcie viacerých fyziologických systé-
mov. K hlavným príčinám fragility patrí znížený príjem 
potravy, sociálne faktory, anorexia (starobné zmeny, cho-
robné zmeny, lieky), úbytok svalov (sarkopénia), zhoršo-

vanie exekutívnych funkcií a bolesť. Z chorôb k tomuto 
syndrómu môžu viesť srdcové zlyhávanie, chronická 
obštrukčná choroba pľúc, anémia, zápalové choroby, 
choroby endokrinného systému a aj DM [2].

Vhodné antidiabetikum pre staršieho fragilného pa-
cienta by malo byť: kardiovaskulárne bezpečné, asocio-
vané s nízkym rizikom hypoglykémie, renálne a onko-
logicky bezpečné, malo by mať jednoduché podávanie 
a predvídateľný celkový bezpečnostný profil.

Dôležitosť antidiabetickej liečby 
asociovanej s nízkym rizikom 
hypoglykémie
Starší pacienti majú zvýšené riziko hypoglykémie a tiež 
znížené vnímanie hypoglykémie. Okrem veku k zvýše-
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Summary
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nému riziku hypoglykémie u starších pacientov patrí 
aj dlhodobé trvanie DM, často prítomné rôzne kardio-
vaskulárne (KV) ochorenia, vynechávanie jedla, užíva-
nie vyšších dávok antidiabetík, ako majú predpísané, 
polypragmázia, prítomnosť malígneho nádoru, závažné 
renálne a hepatálne poškodenie. Hypoglykémia aj star-
šieho fragilného pacienta ohrozuje poškodením cen-
trálneho nervového systému (CNS) a rôznymi KV-dô-
sledkami (dysrytmie, zvýšené riziko trombózy, KV-zmeny 
vyvolané katecholamínmi a iné). Ťažká hypo glykémia 
je spojená tiež vyšším rizikom demencie. Závažná hypo-
glykémia môže prispievať k vzniku veľkých makrovas-
kulárnych a mikrovaskulárnych príhod. Je indikátorom 
nepriaznivého klinického stavu pacienta s predispozí-
ciou k vzniku týchto príhod. Je spojená tiež s nepriaz-
nivým ovplyvnením mortality aj u starších pacientov 
s DM 2. typu (DM2T). Hypoglykémia je aj u starších pa-
cientov často príčinou nízkej adherencie a motivácie 
k liečbe (vzhľadom k obave z ďalšej hypoglykémie). Re-
latívne častý fenomén je iatrogénna hypoglykémia sú-
visiaca s liečbou pacienta s DM2T. Intenzifikácia glyk-
emickej kontroly zvyšuje riziko hypoglykémie. Každá 
epizóda predchádzajúcej hypoglykémie zvyšuje riziko 
následnej hypoglykémie. Polovica hypoglykemických 
príhod sa objavuje počas noci, čo riziko a dôsledky zná-
sobuje.

Často sa hypoglykémie objavujú pri liečbe derivátmi 
sulfonylurey (SU). Môžu sa objaviť kedykoľvek v prie-
behu liečby SU-derivátmi. Sú často dlhšie trvajúce 
a v svojich dôsledkoch nebezpečnejšie ako hypo glyk-
émie po inzu líne. Najväčšie riziko je pri liečbe glibenkla-
midom.

Mnoho starších fragilných pacientov s DM2T vyža-
duje liečbu inzulínom. Snažíme sa voliť čo najjedno-
duchší inzulínový režim. Dôležité je tiež zvážiť aj možné 
riziko hypoglykémie pri jednotlivých inzulínových re-
žimoch, ktorá u starších polymorbídnych pacientov 
môže mať závažné následky. Treba si uvedomiť aj to, že 
mnohí starší pacienti žijú sami, čiže poskytnutie pomoci 
v prípade hypoglykémie je výrazne sťažené. Ak sa napr. 
vyskytujú hypoglykémie pri intenzifikovanom inzulíno-
vom režime (IIR) predovšetkým u starších polymorbíd-
nych pacientov, prechod z IIR na režim pomocou pre-
mixovaných analógov môže znížiť ich frekvenciu.

Väčšinou sme menej prísni ohľadom glykemických 
cieľov (uspokojíme sa aj s vyššími hodnotami HbA1c). 
U vysoko na okolí závislého a fragilného pacienta je dô-
ležité sa vyvarovať hypoglykémií a excesívnemu moni-
toringu, dôležitá je tu kontrola symptómov.

Snažíme sa preferovať antidiabetiká s nízkym rizi-
kom hypoglykémie, ku ktorým patria inhibítory SGLT2, 
agonisty GLP1-receptorov (GLP1 RA), inhibítory DPP4 
(DPP4i) a tiazolidíndióny (glitazóny) [2–4].

Dôležitosť kardiovaskulárnej 
a renálnej bezpečnosti 
antidiabetickej liečby
DM 1. typu a predovšetkým DM2T sú spojené s vyso-
kou morbiditou a mortalitou na KV-ochorenia. Celkovo 
približne dve tretiny pacientov s DM2T zomierajú práve 
na KV-ochorenia (KVO). V súčasnosti hlavným cieľom 
komplexnej liečby pacientov s DM2T je znížiť ich cel-
kové KV-riziko. Očakávaná dĺžka života u 60-ročného 
diabetika s KVO je oproti nediabetikovi bez KVO zní-
žená až o 12 rokov. Hlavným cieľom komplexnej liečby 
DM2T aj u staršieho fragilného pacienta je okrem glyk-
emickej kompenzácie aj zníženie celkového KV-rizika.

K implikáciam veľkých klinických štúdií ohľadom 
KV-ochorení pre klinickú prax u starších, fragilných pa-
cientov s DM2T patrí že, nesignifikantné zníženie makro-
vaskulárnych komplikácií v intenzívne liečených skupinách 
štúdií ADVANCE, ACCORD a VADT odráža multi faktoriálnu 
etiológiu týchto komplikácií. K prevencii KV-komplikácií 
je potrebný multifaktoriálny prístup (okrem optimalizácie 
glykemickej kompenzácie, nutná aj liečba najmä artério-
vej hypertenzie a dyslipo proteinémií).

Štúdia UKPDS dokázala KV-benefit metformínu u obéz-
nych diabetikov s novozisteným DM. Metformín je stále 
liekom voľby aj u starších pacientov za predpokladu, 
že nie sú kontraindikácie jeho použitia.

V štúdii ADVANCE derivát sulfonylurey – gliklazid MR 
bol prínosný ako súčasť intenzívnej liečby DM2T v pre-
vencii všetkých diabetických komplikácií pri dosiah-
nutí HbA1c < 6,5 % DCCT.

Štúdia PROactive dokázala, že u vysokorizikových pa-
cientoch s DM2T tiazolidíndión pioglitazón bol supe-
riórny voči placebu v hlavnom sekundárnom KV-vý-
sledku: nefatálny infarkt myokardu (IM) , nefatálna cievna 
mozgová príhoda (CMP), celková mortalita, ale nie v pri-
márnom koncovom ukazovateli: nefatálny IM, CMP, cel-
ková mortalita, akútny koronárny syndróm, intervencie 
na koronárnych alebo končatinových tepnách a amputá-
cie nad členkom). Štúdia RECORD s rosi glitazónom ne-
zistila efekt rosiglitazónu s metformí nom alebo s SU-de-
rivátom na primárny výsledný ukazovateľ (hospitalizácia 
alebo úmrtie z KV-príčin) v porovnaná s kombináciou 
met formínu a derivátu sulfonylurey. V štúdiach PROac-
tive aj RECORD bolo zaznamenané zvýšené riziko rozvoja 
srdcového zlyhávania pri liečbe pioglitazónom aj rosigli-
tazónom. Metaanalýza štúdií s rosiglitazónom ukázala 
signifikantné zvýšenie rizika rozvoja IM, na základe čoho 
bol tento preparát stiahnutý z používania v Európskej 
únii. Tiazolidíndióny, pre ich možné zvýšené riziko srd-
cového zlyhávania, sú menej vhodnou skupinou perorál-
nych antidiabetík (PAD) u starších fragilných pacientov.

Čo sa týka KV-bezpečnosti inzulínu, štúdia UKPDS 
nepreukázala efekt inzulínu na KV-morbiditu a mor-
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CI – interval spoľahlivosti/Confidence Interval 

Schéma 1 | Prehľad dlhodobých KV-štúdií nových antidiabetík. Upravené podľa [20]

Graf | TECOS: KV-bezpečnosť sitagliptínu aj u starších pacientov. Upravené podľa [8]
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talitu. Štúdia ORIGIN dokázala KV-bezpečnosť bazál-
neho inzulínového analógu – inzulínu glargín a štúdia 
DEVOTE dokázala KV-bezpečnosť iného bazálneho in-
zulínového analógu – inzulínu degludek [5].

Z pohľadu vplyvu na KV-riziko sú preto v poslednom 
období hodnotené aj všetky typy antidiabetickej liečby. 
V minulosti hlavným cieľom intervenčných štúdií u pa-
cientov s DM2T bolo dokázať, že daný liek znižuje KV-ri-
ziko v porovnaní s placebom. Avšak došlo k viacerým 
neočakávaným výsledkom (zvýšený výskyt KV-morta-
lity pri tolbutamide a fenformíne v štúdii UGDP, vý-

sledky metaanalýzy štúdií s rosiglitazónom, podľa kto-
rých tento preparát signifikantne zvýšil riziko rozvoja 
IM, zvýšená KV aj celková mortalita v intenzívnom 
ramene štúdie ACCORD). Tieto nežiaduce KV-udalosti 
viedli regulačné agentúry (Americký úrad pre kontro-
lu potravín a liečiv/FDA a Európska lieková agentúra/
EMA) k tomu, že si vyžiadali preukázanie KV-bezpeč-
nosti pre všetky nové antidiabetiká. Vyžadovaná je nut-
nosť vykonania metaanalýz predregistračných štúdií 
II. a III. fázy vo vzťahu ku KV-bezpečnosti. Okrem meta-
analýz predregistračných štúdií vo vzťahu ku KV-sys-
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riziko hypoglykémie – úprava dávkovania

riziko hypoglykémie – úprava dávkovania

max 10 mg/1-krát D
ukončiť pri GF < 45 ml/m

dávka 5 μg/2-krát D

max 100 mg/1-krát D
ukončiť pri GF < 45 ml/m

znížiť  na 2,5 mg/1-krát D

plná dávka bez úprav nutná úprava dávky

RI = renálna insuficiencia; CKD = Chronic Kidney Disease; eGFR = estimated Glomerular Filtration Rate

kontraindikovaná

skupina

bigvanidy

sulfonylurea

glinidy

glitazón

gliptíny

GLP1 RA

gliflozíny

inzulíny

preparát ľahká RI

CKD G2

klírens kreatitínu ml/s

klírens kreatitínu ml/min

stredne ťažká RI

CKD G3

ťažká RI

CKD G4

zlyhanie
obličiek/dialýza

CKD G5

60–90 30–60 15–30 0–15

1,0–1,5 0,5–1,0 0,25–0,4 0–0,25

metformín

gliklazid MR

glimepirid

gliquidón

glipizid

repaglinid

pioglitazón

sitagliptín

vildagliptín

saxagliptín

linagliptín

exenatid

liraglutid

dulaglutid

dapagliflozín

empagliflozín

kanagliflozín

inzulínové analógy

humánne inzulíny

CKD – chronické ochorenie obličiek/Chronic Kidney Disease D – denne/deň eGFR – odhadnutá glomerurálna filtrácia/estimated Glomerular 
Filtration Rate RI – renálna insuficiencia
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tému regulačné agentúry vyžadujú aj vykonanie po-
stregistračných štúdií KV-výsledkov, lebo je potrebné, 
aby nový liek bol noninferiórny voči komparátorovi, 
najčastejšie voči placebu, alebo inému porovnávajú-
cemu lieku. V súčasnosti prebiehajú alebo už aj boli 
ukončené veľké, klinické, dlhodobé, randomizované štú-
die zamerané na vplyv nových antidiabetík na KV-mor-
biditu a mortalitu. Zaradených je tu aj veľa starších pa-
cientov (schéma 1).

Veľké prospektívne randomizované, placebom kon-
trolované štúdie s DPP4i (SAVOR-TIMI 53, EXAMINE, 
TECOS, CARMELINA, CAROLINA) dokázali KV-bezpeč-
nosť saxagliptínu, alogliptínu, sitagliptínu aj linagliptí-
nu. Na dokázanie event KV-protektivity by bolo nutné 
dlhšie trvanie štúdií. Saxagliptín v štúdii SAVOR-TIMI 
viedol k signifikantnému zvýšeniu rizika hos pitalizácie 
pre srdcové zlyhávanie, v prípade alo glip tínu v štúdii 
EXAMINE bol zaznamenaný trend sme rom k zvýšené-
mu riziku hospitalizácie v dôsledku srdcového zlyhá-
vania. Sitagliptín v štúdii TECOS, ani linagliptín v štú-
diach CARMELINA a CAROLINA neviedli k zvýšenému 
riziku hospitalizácie pre srdcové zlyhávanie celkove, 
ale ani aj u starších pacientov. Štúdia TECOS dokázala 
KV-bezpečnosť sitagliptínu aj u starších pacientov 
(graf). Výhodou DPP4i je aj to, že môžu byť použité 
u pacientov v každom štádiu chronickej choroby obli-
čiek (u starších pacientov veľmi časté). Nutné je zníže-
nie dávky od stredne zníženej eGFR po zlyhanie obli-
čiek, s výnimkou linagliptínu. K ďalším výhodám tejto 
skupiny farmák u starších pacientov patrí nízke riziko 
hypoglykémií a tiež dobrý bezpečnostný profil [6–9].

Štúdie s GLP1 RA (LEADER, SUSTAIN-6, REWIND) pre-
ukázali KV -benefit liraglutidu, semaglutidu aj dulaglu-
tidu u pacientov s DM2T buď už s prítomným KV-ocho-
rením, alebo s vysokým KV-rizikom so súčasne veľmi 
dobrou antihypertenzívnou, hypolipidemickou a anti-
agregačnou liečbou. Dokázaný v nich bol neutrálny vplyv 
oboch týchto preparátov na srdcové zlyhávanie. KV-be-
nefit týchto preparátov bol dokázaný aj u starších pa-
cientov [10–12]. Štúdia ELIXA preukázala KV-bezpeč-
nosť GLP1 RA lixisenatidu [13].

Štúdia EMPA-REG OUTCOME zistila KV-benefit a tiež 
priaznivý vplyv na srdcové zlyhávanie inhibítorom SGLT2 
empagliflozínom aj u starších u pacientov už s prítom-
ným KV-ochorením [12]. Integrovaná analýza štúdií 
CANVAS a CANVAS-R s kanagliflozínom pod názvom 
CANVAS program preukázala KV-benefit kanagliflo-
zínu aj u starších pacientov s vysokým KV-rizikom [15]. 
Podobný efekt, aj keď nie štatisticky signifikantný, po-
tvrdila štúdia DECLARE TIMI-58 s dapagliflozínom v sku-
pine diabetikov 2. typu s najnižším KV-rizikom v po-
rovnaní s ostatnými dvoma štúdiami [16]. Na rozdiel 
od predchádzajúcich štúdií s inhibítormi SGLT2, do 

štúdie CREDENCE boli zaradení pacienti nielen s vyso-
kým KV, ale aj s renálnym rizikom. Kanagliflozín v tejto 
štúdii v porovnaní s placebom znížil nielen KV-morbi-
ditu, ale na rozdiel od inej štúdie, v ktorej bol sledo-
vaný tento preparát (štúdie CANVAS), aj KV-mortalitu. 
Je dôležité zdôrazniť, že prídavný renálny a KV-účinok 
kanagliflozínu bol preukázaný u pacientov užívajúcich 
maximálne tolerovanú dávku inhibítora ACE alebo sar-
tanu [15]. Všetky najnovšie svetové, ale aj slovenské od-
porúčania zdôrazňujú, že pacientom s DM2T s chronickou 
obličkovou chorobou (CHOCH), s alebo bez KV-ochorenia 
(obzvlášť, ak je prítomné srdcové zlyhávanie), sú prefe-
renčne odporúčané inhibítory SGLT2, alebo ak sú kon-
traindikované alebo je nedostatočná eGFR (v súčas-
nosti podľa SPC platné eGFR < 1 ml/s), odporúčané sú 
GLP1 RA [18,19].

Približne 40 % pacientov s DM2T má CHOCH v rôznom 
štádiu. Treba si uvedomiť, že príčinou zníženej renál-
nej funkcie u starších pacientov s DM2T nemusí byť 
len diabetické ochorenie obličiek, ale aj nediabetické 
postihnutie obličiek (napr. vaskulárna nefroskleróza, 
glomerulonefritídy, chronická pyelonefritída, polycys-
tické ochorenie obličiek, refluxná nefropatia), častá je 
kombinovaná genéza.

Schéma 2 ukazuje použitie antidiabetík pri chronic-
kej obličkovej chorobe.

Záver
Základom úspechu aj u starších fragilných pacientov 
je individualizácia liečby. Dôležité je zvažovanie po-
trieb, preferencií a tolerancií každého pacienta. Nutný 
je správny výber pacienta na akúkoľvek antidiabetickú 
liečbu.
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Úvod
Ochorenia štítnej žľazy (ŠŽ) a diabetes mellitus (DM) sú 
dve najčastejšie endokrinné ochorenia v ambulantnej 
praxi. Odhaduje sa, že diabetes mellitus 2. typu (DM2T) 
v roku 2010 postihol celosvetovo približne 285 milió-
nov ľudí (4,75 % celosvetovej populácie) a v roku 2030 
to bude až 510, 8 miliónov [1]. Tyreopatiami trpí asi 
200 miliónov ľudí (3,3 % celosvetovej populácie) [2]. Obe 
ochorenia majú vzrastajúcu tendenciu. Kým DM2T je vo 
všeobecnosti dávaný do súvisu s vyšším vekom a obe-
zitou ako následkom nesprávneho životného štýlu, ty-
reoidálne ochorenia majú súvis so ženským pohlavím. 
Pomer výskytu u mužov a žien je 1 : 5–8.

Vzťah DM2T a tyreopatií je charakterizovaný komple-
xom vzájomne závislých reakcií. Tyreoidálne hormóny 
trijódtyronín (T3) a tyroxín (T4) sú inzulínové antago-
nisty. Diabetes pôsobí na tyreoidálnu os na dvoch úrov-
niach: centrálne v hypotalame – prostredníctvom tyreo-
liberínu (TRH) ovplyvňuje tyreostimulačný hormón (TSH) 

a periférne v tkanivách – prostredníctvom dejodinázy 
(D) ovplyvňuje premenu T4 na T3. Syntéza TRH pri dia-
bete klesá. Fyziologická sekrécia TSH prebieha cez 
deň v pulzných vlnách, ktorých vrchol je medzi polno-
cou a štvrtou hodinou ráno. U diabetikov je nočný 
peak hladín TSH neostrý a odpoveď TSH na stimuláciu 
TRH je oslabená [3]. Hyperglykémia vo všeobecnosti 
(v klinickej praxi sa s ňou najčastejšie stretávame u ne-
dostatočne kompenzovaného diabetu) znižuje akti-
vitu a koncentráciu D II, čo vedie k nízkym hladinám 
T3, elevovaným hladinám reverzného T3 (rT3) a nízkym, 
normálnym alebo zvýšeným hladinám T4. Badať teda 
typický laboratórny obraz tzv. syndrómu nízkeho T3. Po 
úprave glykémie sa následne upravia i tyreoidálne hor-
móny. Patogenetické mechanizmy vyššie uvedených 
vzťahov je treba pravdepodobne hľadať u adenozín-
monofosfát-proteínkinázy (AMPK). Je dokázané, že ty-
reoidálne dysfunkcie sú častejšie u diabetikov než u zdra-
vých. Boli popisované obzvlášť u diabetikov s dlhodobo 
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Súhrn
Tyreopatie a diabetes mellitus 2. typu patria medzi celosvetovo najčastejšie endokrinologické ochorenia. Vzťah 
medzi diabetes mellitus 1. typu a ochoreniami štítnej žľazy je známy a popísaný, ale vzťah tyreopatií k diabetu 
2. typu nie je doteraz dostatočne objasnený, aj keď súvis medzi nimi odhaľuje stále viac štúdií. Diabetes môže 
ovplyvňovať funkciu štítnej žľazy aj nepriamo prostredníctvom niektorých perorálnych antidiabetík.
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Summary
Thyroid diseases and type 2 diabetes mellitus are the two most common endocrinological diseases worldwide. 
The relationship between type 1 diabetes mellitus and thyroid diseases is known and described, but the rela-
tionship between thyreopathies and type 2 diabetes is not clarified sufficiently through that studies manifest 
increasingly the connection between them. Diabetes also can affect thyroid gland function indirectly by some 
peroral antidiabetics.
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zlými glykemickými profilmi. Nediagnostikovaná tyreo-
patia môže negatívne ovplyvniť diabetes, jeho liečbu 
i jeho následné komplikácie. Tyreopatie sa podľa nie-
ktorých názorov vyskytujú štatisticky častejšie u pa-
cientov s DM1T ako s DM2T, no iní autori tvrdia, že čas-
tosť výskytu tyreoidálnych ochorení je u oboch typov 
diabetu rovnaká (asi 11 %), ale výskyt u žien je približne 
dvojnásobne vyšší ako u mužov pri DM2T [4].

V súčasnosti už existujú komplexné štúdie, ktoré 
jednoznačne preukazujú vyšší výskyt tyreopatií u pa-
cientov s DM2T, při čom táto prevalencia kolíše od 
10 do 24 %, zatiaľ čo v bežnej populácii je to len 6,6–
13,4 % [5–12].

DM2T môže vplývať na vznik, resp. zhoršovanie už exis-
tujúcej tyreopatie rôznymi spôsobmi. Jedným z nich je aj 
dlhodobé užívanie niektorých perorálnych antidiabetík.

Metformín a tyreopatie
Metformín inhibuje glukoneogenézu cestou aktivácie 
AMPK (teda má kontraregulačný účinok ako T3) a navyše 
sú dôležité jeho anorektizujúce vlastnosti. Známy je aj 
jeho opačný efekt na AMPK v hypotalame. Tam je AMPK 
inhibovaná [13]. Pri experimentoch s potkanmi metfor-
mín prestupoval hemato-encefalickú bariéru a jeho kon-
centrácie v hypotalame dosahovali tie sérové. Čo je za-
ujímavé, pri dlhodobej terapii metformínom nájdeme 
jeho zvýšené množstvo v hypofýze [14].

Viaceré literárne údaje zhodne potvrdzujú, že met-
formín pri dlhodobom podávaní (minimálne 3 mesiace) 
ovplyvňuje hladiny TSH.

U diabetikov a prediabetikov s primárnou hypotyreó-
zou suprimoval TSH bez ohľadu na to, či títo jedinci už 
boli na substitučnej liečbe hypotyreózy [15–18] alebo nie 
[16,18–26]. U diabetikov bez tyreopatie pozorujeme 
buď pokles [27] alebo neznemené TSH [16,19,28]. Pokles 
sérových hladín TSH bol rovnako zaznamenaný aj po 
podávaní metformínu u hypotyreóznych žien so syn-
drómom polycystických ovárií, u ktorých sa DM2T vy-
skytuje často [29,30].

Vzťah medzi metformínom a TSH sa pokúša vysvet-
liť viacero hypotéz, zatiaľ bez jednoznačného záveru. 
Tou najpravdepodobnejšou sa zdá byť už spomínaná 
inhibícia AMPK v hypotalame, čo by malo viesť ku kon-
traregulačným mechanizmom – zvýšená produkcia 
tyreoidálnych hormónov, a tým následný pokles TSH. 
V nijakej štúdii však doteraz signifikantný vzostup ty-
reoidálnych hormónov nebol potvrdený [13,31,32].

Ďalšia štúdia so 66 pacientmi diabetikmi s beníg-
nymi uzlami v ŠŽ poukázala na zaujímavý fakt, že mini-
málne 6-mesačným pôsobením metformínu sa veľkosť 
uzlov zmenšuje, a to až o 30 %, a po pridaní levoty-
roxínu do dlhodobej liečby až o 55 %. I tu bolo pozoro-
vané znížené TSH a normálne T3 a T4. Po následnom 

3-mesačnom vynechaní metformínu sa TSH vrátilo do 
normálu bez ohľadu na ďalšie podávanie levotyroxínu 
alebo jeho vynechanie [33]. Ani príčina tejto skutoč-
nosti nebola zatiaľ uspokojivo vysvetlená. Sú nevyhnutné 
ďalšie pozo rovania.

Obdobne aj struma, difúzna i uzlová, regreduje po po-
dávaní metformínu, no potvrdilo sa to zatiaľ iba u diabe-
tikov ženského pohlavia [34]. Vysvetlením môže byť čas-
tejší výskyt nikotinizmu u mužov [35]. Ten sa spolupodieľa 
na vzniku strumy [36]. Efekt metformínu na zmenšova-
nie objemu ŠŽ teda môže byť narušovaný fajčením [34].

Ako už bolo spomínané, predpokladá sa, že zvýšená 
hladina inzulínu a s ňou spojená inzulínová rezistencia 
sa môžu podieľať na vzniku karcinómu ŠŽ u diabetikov 
[37]. Čínska štúdia Tsenga z roku 2013, ktorá rozdelila 
pacientov diabetikov podľa dĺžky trvania ich základ-
ného ochorenia na dve skupiny (< 5 rokov a > 5 rokov), 
potvrdila znížené riziko vzniku malignity u pacientov 
s DM2T v trvaní < 5 rokov, u druhej skupiny sa prevalen-
cia karcinómu nelíšila od nediabetickej populácie. Autor 
sa domnieva, že i keď diabetici 2. typu majú v prvých 
rokoch trvania choroby zvýšenú produkciu inzulínu 
a výraznú inzulínovú rezistenciu, môžu mať redukované 
riziko vzniku tyreopatie, a to z dôvodu užívania metfor-
mínu, ktorý znižuje inzulínovú rezistenciu a sérové kon-
centrácie inzulínu. Metformín navyše redukuje hladinu 
TSH, podieľa sa na regresii nodulov (ktoré môžu poten-
ciálne malignizovať), brzdí rast karcinómových buniek, 
takže je potenciálnym liečivom nielen diabetu [38].

Chen et al sa zaoberali aj diabetikmi liečenými met-
formínom a zistili, že títo pacienti majú pomalšiu pro-
gresiu ochorenia. Záver o ochrannom účinku metfor-
mínu pred karcinómom však v tomto prípade nebolo 
možné vyvodiť, pretože výsledky tejto časti štúdie neboli 
signifikantné [39].

Prehľad všetkých štúdií, ktoré skúmali vplyv metfor-
mínu na ŠŽ, uvádza tab.

Deriváty sulfonylurey a tyreopatie
Tseng (2013) sa domnieva, že deriváty sulfonylurey 
môžu byť pre ŠŽ v protiklade s metformínom potenci-
onálne karcinogénne [38].

Dnes už nepoužívaná 1. generácia derivátov sulfonyl-
urey (acetohexamid, karbutamid, chlórpropamid, gly-
cylklamid, metahexamid, tolazamid, tolbutamid) mala 
antityreoidálny efekt a bola u ľudí strumigénna [40,41]. 
Viedla k subklinickej alebo klinickej hypotyreóze s ele-
vovaným TSH. Preukázalo sa, že zvýšené TSH, i keď je 
to zvýšenie ešte vo fyziologickom rozmedzí, zvyšuje 
riziko karcinómu ŠŽ [42]. Teda tyreoidálna malignita 
mohla byť indukovaná dlhodobým užívaním prvej ge-
nerácie derivátov sulfonylurey cestou trvale zvýše-
ného TSH.
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U 2. generácie tohto perorálneho antidiabetika (gli-
benklamid, gliklazid, gliquidon) bol zatiaľ popísaný len 
zriedkavo sa vyskytujúci strumigénny efekt na pod-
klade tvorby eufunkčných uzlov [43], porucha funkcie 
ŠŽ pozorovaná nebola [44].

U 3. generácie (glimepirid) tyreopatie neboli pozo-
rované vôbec.

Nakoľko je sulfonylurea inzulínové sekretagogum, 
zvyšuje u diabetika hladinu inzulínu. Hladina inzulínu je 
pochopiteľne zvýšená aj u takého diabetika, ktorému 

Tab | Vplyv metformínu na štítnu žľazu. Upravené podľa [9,15–19,21–30,33,50]

charakteristika súboru N výsledok štúdia

diabetici 2. typu s hypotyreózou na stabilných dávkach 
levotyroxínu 4 iniciálna liečba metformínom spôsobila supresiu TSH na 

podnormálne hodnoty [15]

obézne postmenopauzálne diabetičky 2. typu s nelieče-
nou primárnou hypotyreózou 8 liečba metformínom spôsobila supresiu TSH [19]

diabetici 2. typu s hypotyreózou na substitučnej liečbe 
levo tyroxínom, neliečenou subklinickou hypotyreózou 
liečby a bez tyreopatie

101
liečba metformínom spôsobila supresiu TSH u hypo-
tyreóznych diabetikov s aj bez substitučnej liečby, nie však 
u diabetikov bez tyreopatie

[16]

eutyreózni diabetici 2. typu s uzlami v ŠŽ 66 liečba metformínom spôsobila regresiu uzlov [33]

nadhmotnostné alebo obézne ženy so syndrómom poly-
cystických ovárií a neliečenou subklinickou hypotyreózou 27 liečba metformínom spôsobila supresiu TSH [29]

ženy so syndrómom polycystických ovárií s hypotyreó-
zou na substitučnej liečbe levotyroxínom, subklinickou 
hypotyreó zou bez substitučnej liečby a bez tyreopatie

33 liečba metformínom spôsobila supresiu TSH u všetkých 
žien [30]

diabetici 2. typu s hypotyreózou na substitučnej liečbe 
a bez tyreopatie 393 liečba metformínom spôsobila supresiu TSH u všetkých 

diabetikov [17]

diabetičky 2. typu bez tyreopatie 828 liečba metformínom nespôsobila žiadne zmeny TSH ani  
nijako neovplyvnila funkciu ŠŽ [28]

nadhmotnostní alebo obézni jedinci s alebo bez DM2T 108 liečba metformínom spôsobila u diabetikov supresiu TSH 
na podnormálne hodnoty [9]

diabetici 2. typu s neliečenou subklinickou hypotyreózou 
a nediabetici so subklinickou hypotyreózou 54 liečba metformínom spôsobila supresiu TSH [22]

diabetici 2. typu s neliečenou hypotyreózou a bez 
tyreopatie 65 626 liečba metformínom spôsobila u diabetikov s hypotyre-

ózou supresiu TSH, nie však u diabetikov bez tyreopatie [21]

diabetici 2. typu s neliečenou hypotyreózou a bez 
tyreopatie 922 liečba metformínom spôsobila nižšiu prevalenciu novozis-

tenej hypotyreózy [20]

pacienti s prediabetom 89 metformín spôsobil supresiu TSH u tých prediabetikov, 
ktorí mali iniciálnu hladinu TSH ˃ 2,5 μU/ml [50]

diabetici 2. typu bez tyreopatie 278 liečba metformínom spôsobila supresiu TSH [27]

diabetici 2. typu s neliečenou subklinickou hypertyreózou 42 liečba metformínom mala len zanedbateľný vplyv na  
tyreoidálny status [23]

prediabetičky so syndrómom polycystických ovárií a nelie-
čenou subklinickou hypotyreózou 24 metformín parciálne upravoval hypotyreózu [24]

diabetici 2. typu liečení amiodaronom s liečenou a nelieče-
nou subklinickou hypotyreózou 48 metformín parciálne upravoval hypotyreózu [18]

diabetičky 2. typu s interferónom indukovanou neliečenou 
subklinickou hypotyreózou a Hashimotovou tyreoiditídou 
v štádiu neliečenej subklinickej hypotyreózy

20
efekt metformínu na hladinu TSH bol silnejší u diabetičiek 
s interferónom indukovanou tyreoiditídou ako u diabeti-
čiek s Hashimotovou tyreoiditídou

[25]

diabetici 2. typu s neliečenou subklinickou hypotyreózou 35 liečba metformínom spôsobila supresiu TSH u žien, 
u mužov nie [26]

N – počet pacientov
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je inzulín aplikovaný exogénne. Je zaujímavé, že priame 
podávanie humánneho inzulínu či jeho analóga neve-
die k zvýšenému riziku vzniku tumoru. To môže byť vy-
svetlené rozdielnymi účinkami inzulínu na ŠŽ. Inzulín 
môže augmentovať priebeh transkripcie TSH [45] a sú-
časne redukovať sérové koncentrácie TSH pravdepo-
dobne efektom hypoglykémie, ktorá spôsobuje útlm 
sekrečnej aktivity hypofýzy [46]. Sulfonylurea teda čin-
nosť ŠŽ tlmí aj povzbudzuje. Prečo je teda rozdielne 
riziko malignity u diabetikov na derivátoch sulfonyl urey 
1. generácie a inzulíne, je otázne. Zrejme samotný in-
zulín a z neho vyplývajúca inzulínová rezistencia nie sú 
jedinými faktormi proliferácie tyreoidálnych buniek [39].

Glitazóny a tyreopatie
Vplyv dnes už málo používaných glitazónov na ŠŽ je 
viac menej zanedbateľný.

Menaka et al popísali 4 prípady indických pacientov 
s autoimunitným postihnutím ŠŽ a endokrinnou orbi-
topatiou, ktorí v terapii DM užívali glitazóny. Všetci 4 
boli muži, 3 z nich mali Graves-Basedowovu chorobu 
a 1 Hashimotovu tyreoiditídu v štádiu hypertyreózy. 
Tyreopatia sa u nich objavila po 3–4 mesiacoch uží-
vania glitazónov. 2 z nich boli potom liečení medika-
mentózne, ďalší 2 podstúpili chirurgickú dekompre-
siu [47].

Aký vplyv majú glitazóny na karcinóm ŠŽ, bolo zatiaľ 
skúmané iba v jednej štúdii. Tseng na vzorke vyše 100 000 
diabetikov typu 2 užívajúcich rosiglitazón dokázal, že 
títo jedinci majú štatisticky nižšiu pravdepodobnosť 
vzniku karcinómu, a to o 0,2 % oproti diabetikom, ktorí 
glitazóny nikdy neužívali [38].

Injektabilné analógy receptorov 
GLP1 a tyreopatie
Bolo realizovaných celkovo 25 štúdií s liraglutidom a exe-
natidom skúmajúcich ich prípadný vzťah k štítnej žľaze. 
Ani jedna štúdia nepotvrdila žiadne riziko tyreopatie.

Určité znepokojenie ale vyvolávajú animálne štúdie. 
Liraglutid a exenatid dlhodobo podávané hlodavcom 
vo veľmi vysokých dávkach spôsobovali karcinóm z C-bu-
niek. Naopak, štúdie realizované na makakoch jáv-
skych nezistili žiadne riziko tyreopatie, hoci pokusným 
zvieratám boli analógy peptidu podobnému gluka-
gónu 1 (glukagon-like peptid 1 – GLP1) podávané denne 
až 87 týždňov v dávkach 60-násobne vyšších, ako je 
maximálna odporúčaná dávka pre človeka. Ďalšia štúdia, 
kedy boli opiciam podávané až 500-násobne prekro-
čené maximálne odporúčané denné dávky dulaglu-
tidu počas 52 týždňov, taktiež nepriniesla žiadny dôkaz 
o možnom malígnom bujnení [48].

O vplyve iných perorálnych antidiabetík na ŠŽ zatiaľ 
nie sú nijaké údaje.

Záver
Existuje mnoho hypotéz, prečo DM2T spôsobuje rôzne 
tyreopatie. Príčinou vzniku tyreopatie nemusí byť len 
dlhodobé pôsobenie samotnej hyperglykémie, vzťah 
môže byť aj nepriamy, cez vedľajšie účinky niektorých 
antidiabetík.

Z toho dôvodu by každý diabetik 2. typu starší ako 
35 rokov mal mať aspoň 1-krát za 5 rokov vyšetrenú 
hladinu TSH [49].
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Úvod
Nový koronavírus koronavírus-2 (SARS-CoV-2) z roku 
2019 zapríčiňuje závažný akútny respiračný syndróm, 
pričom choroba s ním spojená sa nazýva COVID-19. 
Patrí do známej skupiny, v ktorej sú vírusy ako SARS 
a MERS. Predstavuje nový kmeň koronavírusu, ktorý bol 
identifikovaný v Číne na konci minulého roka. Investigá-
torský novinár „Epoch Time“ Joshua Filip zdokumento-
val priebeh udalostí od prvého objavenia korona vírusu 
vo Wu-chane, kde prvý pacient, u ktorého bola diagnos-
tikovaná pneumónia „neznámeho pôvodu“ 30. 12. 2019, 
nemal preukázaný styk so zdrojom na trhu vo Wu-

chane. Pôvod vírusu COVID-19 sa totiž dával do súvis-
losti s kontaktom s netopiermi, na ktorých boli diagnos-
tikované v minulosti vírusy SARS aj HIV. Ale z prvých 
41 prípadov hospitalizovaných vo Wu-chane 14 nemalo 
vzťah k trhu s predajom zvierat vo Wu-chane, na ktorom 
netopiere nie sú predajnými artiklom. Nie je nateraz do-
kázané, či sa vírus skutočne preniesol na človeka zo zvie-
rat ako zoonóza. V čínskom virologickom laboratóriu vo 
Wu-chane bol dňa 11. 1. 2020 prvýkrát odkrytý genóm 
nového ví rusu. 26. 1. 2020 bol zo vzoriek postihnutých 
pacientov prvýkrát izolovaný a presne zmapovaný nový 
virus, ktorý má 89,1% analógiu vírusu SARS a zostáva-
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júcu s vírusom HIV. Hlavnou časťou vírusu – nástrojom 
invázie, ktorá umožňuje jeho šírenie a vstup do ľudských 
buniek, je Spike proteín, ktorý sa viaže na ACE2-recep-
tory a umožňuje vstup vírusu do ľudských buniek.

Vo Wu-chane je situované špičkové virologické labo-
ratórium, ktoré sa niekoľko rokov venuje výskumu koro-
navírusov. Shi Zhengli, ako jeden z hlavných expertov 
daného pracoviska, už v roku 2015 publikovala výsledky 
výskumu syntetického vírusu, ktorý realizovala aj na pri-
mátoch. Pôvod vírusu COVID-19 sa intenzívne skúma 
a vlády USA, Indie a Anglicka podali právnu žalobu na 
Čínsku komunistickú stranu za zanedbanie a vedomé 
neinformovanie celého sveta o COVID-19 a požadujú 
ekonomickú kompenzáciu.

Príznaky a priebeh ochorenia, 
liečba
Ochorenie je vysoko infekčnou nákazou, ktorá sa pre-
náša vzduchom z človeka na človeka, alebo kontak-
tom rukami s prenosom do oblasti očí, úst. Spôsobuje 
akútne respiračné ochorenie – vírusovú pneumóniu. 
U nakazeného sa môžu prejaviť príznaky virózy, resp. 
klasických respiračných ochorení, napr. chrípky – tep-
lota > 38 °C, kašeľ, nádcha, bolesť svalov, bolesť kĺbov, 
bolesť hlavy, sťažené dýchanie a únava. V niektorých 
prípadoch sa objaví aj zápal pľúc. Diskutuje sa, že exis-
tujú dva rôzne fenotypy pneumónie, pričom by sa mal 
zvoliť pre každú z nich iný liečebný postup. Liečebný al-
goritmus ako napr. kombinácia antivirotík, antibiotík, či 
kortikoidov alebo aj dížka riadenej ventilácie sa v jednot-
livých krajinách líšia (Taliansko, Nemecko, Španielsko).

Inkubačná doba pri tomto type koronavírusu je zvy-
čajne 2–21 dní. Infekcia má vysokú kontagiozitu a vírus 
dokáže pretrvať vo vzduchu aj 4  a viac hodín, na po-
vrchu kovu, dreva až 3 dni. Nakazený člověk bez akých-
koľvek príznakov je infekčný a aj po vyliečení sú popí-
sané prípady pozitivity s možnosťou šírenia nákazy 
v trvaní aj 3 týždňov. Za neinfekčného a vyliečeného 
sa považuje pacient, ktorý ma negatívne aspoň dva 
testy na COVID-19 počas 24 hodín.

Ochorenie dokáže postihnúť celé orgánové sys-
témy: vyvoláva u 20 % komplikácie na srdci v podobe 
nekróz, môže napadnúť obličky. Zasahuje do koagu-
lačnej kaskády a tromboembolická choroba je prvou 
najčastejšou komplikáciou. Môže viesť k vzniku dise-
minovanej intravaskulárnej koagulácie. Ochorenie 
COVID-19 nie je obyčajnou chrípkou a nie je len pneu-
móniou, alebo akútnym respiračným distress syndró-
mom, ale ide o systémové ochorenie.

V poslednej publikácii sa objavila informácia z Južnej 
Kórei, že u 92 už pacientov vyliečených z COVID-19 
došlo k relapsu ochorenia. Predpokladalo sa totiž, že 
vyliečených jedincov po prekonanej COVID-19 infekcii 

chránia vzniknuté špecifické protilátky, ktoré sa môžu 
použiť aj na liečbu chorých pacientov. Teória relapsu 
by znamenala, že vírus pretrváva v bunkách a dokáže 
sa za určitých podmienok reaktivovať. Znamenalo by 
to, že oslobodenie od COVID-19 by donieslo iba cie-
lené špecifické očkovanie. V celosvetovom merítku 56 
(72 %) developerov očkovacej látky sú privátne/far-
maceutické vývojové tímy (medzi nimi Janssen, Sanofi, 
Pfizer and GlaxoSmithKline) a 22 (28 %) projektov je 
vedených akademickými precoviskami a neziskovými 
organizáciami. Klinické skúšania je potrebné urobiť vo 
všetkých fázach 1–3 na odkrytie možných nežiadúcich 
účinkov, čo vyžaduje čas a peniaze. Teoretický odhad 
na získanie použiteľnej vakcíny je 18 mesiacov.

Komorbidity a rizikové faktory
Na porovnanie vplyvu veku a komorbidít u populácie 
pacientov z USA s COVID-19 bola realizovaná analýza 
7 162 (5,8 %) k 28. marcu 2020. Medzi nimi 37,6 % pa-
cientov malo jeden alebo viac z nasledovných rizikových 
faktorov/komorbidít. Tieto komorbidity boli bežné u pa-
cientov, ktorí vyžadovali hospitalizáciu (71 %), liečbu na 
intenzívnych jednotkách (78 %) v porovnaní s tými, ktorí 
hospitalizáciu nevyžadovali (27 %). Najčastejšie sa vy-
skytujúce komorbidity boli diabetes mellitus, chronické 
ochorenia pľúc a ochorena srdca [1]. Pacienti vo veku 
≥ 65 rokov vyžadovali hospitalizáciu a pobyt na jednot-
kách intenzívnej starostlivosti 2- až 3-krát častejšie ako 
mladší pacienti vo veku 19–64 rokov.

Fajčenie výrazne zvyšuje šancu prepuknutia choro-
by. Dôvodom je nadmerná produkcia enzýmov, ktoré 
umožňujú koronavirusu dostať sa do pľúcnych buniek. 
Fajčiari a ľudia s chronickými pľúcnymi chorobami majú 
zvýšené hladiny enzýmu ACE 2, ktorý pomáha prenosu 
vírusu do buniek, v ktorých sa replikuje. Štatistiky do-
kumentujú, že mortalita a COVID-19 je väčšia u mužov 
ako u žien. V prípade USA tvoria muži až 60 % úmrtí 
na túto chorobu. Môže to súvisieť s faktom, že muži 
fajčia častejšie jako ženy. Podľa WHO fajčí 40 % mužov 
a 9 % žien. Diskutuje sa aj častejší kontakt ruka – ústa 
pri fajčení.

COVID-19 a obezita
Britská vláda upozorňuje, že obézni ľudia vyžadujú čas-
tejšie hospitalizáciu súvisiacu s COVID-19 a obezita by 
mohla byť rizikovým faktorom závažnejšieho priebehu 
COVID-19.

Diabetes jako rizikový faktor pre COVID-19
Nedostatočne kontrolovaná glykémia vytvára podmienky 
pre lepšie rozmnožovanie a šírenie vírusov všeobecne. Pri 
hyperglykémii dochádza k zníženiu humorálnej odpo-
vede aj celulárnej imunity. Odporúča sa preto, aby dia-
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betickí pacienti v čase pandémie dôsledne dodržiavali 
liečbu a monitoring glykémií, zabezpečili si dostatok 
liekov a boli v kontakte so svojím lekárom v prípade 
zhoršenia glykemických hodnôt alebo klinického stavu.

IDF, ADA, EASD vydalo odporúčania pre pacientov 
s diabetes ako predchádzať nakazeniu COVID-19, ako 
postupovať při monitorovaní a selfmanažmente dia-
betes mellitus, aké otázky si pripraviť na lekára.

Slovensko a COVID-19
Slovensko podobne ako Česká republika pristúpilo 
k prevencii šírenia COVID-19 opatreniami regulujúcimi 
pohyb obyvateľov, ochranou hraníc s povinnou karan-
ténou všetkých pricestovaných ako aj ľudí, ktorí mali 
kontakt s pacientom s pozitivitou COVID-19. Povinné 
je používanie ochranných rúšok pri vstupe do obcho-
dov s potravinami, do zdravotnických zariadení, doprav-
ných prostriedkov. Uzavreté sú obchody a veľká časť 
činností až na povolené výnimky. Všeobecne sa po-
važuje, že včasné a dostatočné testovanie na prítom-
nosť COVID-19 je jedným z dôležitých faktorov, ktoré 
by mali pomôcť zníženiu a spomaleniu šírenia infek-
cie (aktuálne platné rozhodnutia, režimové opatrenia, 
usmernenia: <http://www.uvzsr.sk/index.php?option=-
com_content&view=category&layout=blog&id=250>). 
Nedostatok ochranných prostriedkov, s ktorým bojujú 
všetky štáty, pomáha riešiť iniciatíva <https://ktopomo-
zeslovensku.sk>. Viacero firiem a výrobcov mení svoje 
zameranie a začína vyrábať dezinfekčné prostriedky 
a ochranné rúška.

Podľa Klinického protokolu indikácií testovania 
SARS-CoV-2, ktoré vydalo MZ SR (<https://korona.
gov.sk /pdf/Klinicky-protokol- indikacie-testova-
nia-SARS-CoV-2–2020–4-1.pdf>), sú určené indikácie, 
za akých laboratóriá vykonávajú vyšetrenia hradené 
z verejného zdravotného poistenia. Sem patria naprí-
klad pacienti s respiračnou infekciou, ak je priebeh 
infekcie dlhší ako 4 dni, ľudia s priamym kontaktom 
s človekom s potvrdenou infekciou COVID-19 či expo-
novaní zdravotnícki pracovníci.

Ak pacient nespĺňa indikačné kritériá uvedené v me-
novanom protokole, môže byť vyšetrený v samoplat-
covskom režime.

Indikácie na testovanie COVID-19 [2]
 � osoby s respiračnou infekciou, ak je priebeh infek-
cie dlhší ako 4 dni a ak nie je známa etiológia, resp. 
zdroj infekcie [1]

 � skupiny občanov, ktoré majú nízku úroveň dodržia-
vania epidemiologických štandardov (vrátane se-
niorov nad 65 rokov) [1]

 � pozitívna cestovateľská anamnéza pri skupinách, ktoré 
majú výnimku prechodu cez štátne hranice (napr. ná-

kladná, lodná doprava) a v prítomnosti respiračných 
príznakov s pretrvávaním miernych príznakov ≥ 4 dní 
(s/bez horúčky po dobu ≥ 4 dní) alebo pri známom 
úzkom kontakte [1]

 � pacienti nad 65 rokov s respiračnou infekciou v za-
riadeniach sociálnych služieb alebo z krízovej linky 
[1]

 � exponovaní zdravotnícki pracovníci [3]
 � bežný alebo úzky kontakt u zdravotníckeho pracov-
níka [2]

 � bežný alebo úzky kontakt u člena psycho-sociálno-spi-
rituálneho tímu pracujúceho v zdravotníckych zaria-
deniach alebo v ambulanciách alebo sociálnych služ-
bách alebo poskytujúceho terénnu službu podpory 
[3]

 � deti s pozitívnou rodinnou anamnézou alebo cesto-
vateľskou anamnézou alebo respiračnými príznakmi 
[2]

 � tehotná žena, ak nemá skríning na SARS-CoV-2 pri dô-
vodnom podozrení alebo kontakte s členom, ktorý 
s ňou žije v spoločnej domácnosti [2]

 � pacienti s COVID-19 v domácom prostredí s mier-
nymi príznakmi [3]

 � členovia ozbrojených zložiek MV SR a MO SR podľa 
špeciálne vypracovaného postupu

 � pacient pred prepustením z hospitalizácie z naria-
denia lekára [1]

 � pacient po ukončení nariadenej karantény pre pozi-
tívny záchyt COVID-19

 � tehotné pacientky so susp. na COVID-19, ktoré prišli 
na pôrod akútne a majú respiračnú infekciu alebo 
kontakt [1]

 � pacienti pred akútnym operačným výkonom v celko-
vej anestézii s respiračnou infekciou alebo známym 
úzkym kontaktom alebo z karantény [1]

 � psychiatrickí pacienti s nejasným sociálnym statusom 
(nemožnosť zobrať objektívnu anamnézu), s akútnymi 
bludmi alebo schizofréniou [1]

 � onkologickí pacienti pre HD-CHT, vysokodávkova-
nou RAT [2]

 � pacienti pred transplantáciou kostnej drene alebo 
iných orgánov [3]

 � test pred odberom z darcu pri autonehode [1]
 � pacienti na OAIM a JIS, ktorí majú ARI + respiračnú 
infekciu (alebo známu anamnézu kontaktu, ev. ka-
rantenizovaná osoba bez vyšetrenia PCR pri náhlom 
vývoji ARI), resp. s ARI s nejasnou etiológiou [2]

 � zdravotnícki pracovníci exponovaní (asymptomatickí) 
na exponovaných klinikách, napr. infektológia, OAIM, 
pľúcne oddelenie, centrálny príjem, ďalej pracujú-
cich na drive-in, urgentnom príjme, patológ/súdny 
lekár, ZZS, DZS; odobrať výter sa odporúča v 5. deň 
a 14. deň, ak sa jednalo o úzky kontakt, avšak na rizi-
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kovom pracovisku, resp. v prvej línii zvážiť aj bežný 
kontakt (po dohovore s hygienikom), a rovnako aj 
úzky kontakt na nerizikovom pracovisku pri potvr-
denom COVID-19 pacientovi [3]

 � iní nezdravotnícki pracovníci vrátane sociálnych pra-
covníkov, psychológov, laborantov, členov upratova-
cích, pracích a ďalších technických služieb v zdravot-
níckych a sociálnych zariadeniach, ak je nameraná TT 
> 38 °C a sú prítomné príznaky respiračného ochore-
nia pri príchode na pracovisko [2]

 � traumatické stavy so zmenou vedomia a neurčité 
stavy na základe rozhodnutia lekára [1]

 � priame kontakty s potvrdenou koronavírusovvou 
infekciou [2]

 � pacienti indikovaní z krízovej linky [2]
 � pacienti s COVID-19 v domácom prostředí, ak sa 
majú dobre a ich odber indikuje hygienik, pneumo-
lóg, všeobecný lekár alebo infektológ [3]

Indikačné skupiny
 � bezodkladné testovanie: odber vykonať ihned, naj-
neskôr do 6 hod a vyšetrenie do 12 hod [1]

 � akútne testovanie: odber vykonať do 12 hod a vy-
šetrenie do 24 hod [2]

 � odkladné testovanie: odber vykonať do 72 hod a vy-
šetrenie do 48 hod [3]

Z údajov k 13. 4. 2020 na Slovensku bolo realizovaných 
27 981 negatívnych testov. Pozitívne výsledky boli 
u 742 ľudí a 107 ľudí bolo vyliečených (<http://www.
uvzsr.sk/index.php?option=com_content&view=cate-
gory&layout=blog&id=250>) [3].

Slovensko sa snaží aktivovať svoje sily a zdroje v boji 
proti COVID-19. Aj na Slovensku sa vyvíja očkovacia látka.

Unikátnym je aj systém neinvazívnej trojhladinovej 
ventilácie, ktorá vznikla na Slovensku a pri použití ktorej 
bola úmrtnosť na SARS 4-krát nižšia v porovnaní s kla-
sicky používanou ventiláciou [5].

Pre prácu na diabetologických ambulanciách bolo 
vydané Metodické usmernenie hlavného odborníka 
pre diabetológiu, poruchy látkovej premeny a výživy 
pre poskytovanie zdravotnej starostlivosti v diabeto-
logickej ambulancii počas pandémie COVID-19 – zá-
kladné postupy <https://korona.gov.sk/pdf/MU-DM-
20–3.pdf> [4].

Záver
COVID-19 mení životy nás aj našich pacientov. Mení 
prevádzku a postupy na našich ambulanciách. Každý 
deň prichádzajú nové informácie od odborných a iných 
organizácií, usmernenia, webináre, príspevky na blo-
goch z rôznych krajín s dokumentovanými klinickými 
prípadmi. Vírus odhaľuje svoje účinky na ľudský orga-
nizmus a na celú spoločnosť. Ovplyvňuje a ohrozuje 
životy a vyvracia ekonomiku na celom svete. Globálna 
vírusová vojna sa šíri na celý svet oveľa rýchlejšie ako 
sme predpokladali. Všetci si želáme, aby sme zomknu-
tím a spoločnými silami dokázali všetky ťažkosti pre-
konať a pomôcť našim pacientom aj v týchto nároč-
ných časoch.
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Úvod
Väčšina diabetikov 2. typu je v pásme vysokého alebo 
veľmi vysokého kardiovaskulárneho (KV) rizika, aj keď 
ešte nemajú manifestné KV-ochorenie (KVO). V sú-
časnosti hlavným cieľom komplexnej liečby pacientov 
s diabetes melitus 2. typu (DM2T) je znížiť ich celkové 
KV-riziko. Z pohľadu vplyvu na KV-riziko sú preto v po-
slednom období hodnotené aj všetky typy novej anti-
diabetickej liečby, aj terapia agonistami GLP1-recepto-
rov (GLP1 RA). GLP1 RA nie sú degradované enzýmom 
dipeptidyl peptidáza 4 (DPP4), viažu sa na receptory 
GLP1 a spôsobujú ich aktiváciu. Po ich podaní dochádza 
až k 5-násobnému zvýšeniu cirkulujúcich hladín aktív-

neho GLP1. V súčasnosti ešte prebiehajú, ale väčšinou 
už boli ukončené veľké klinické dlhodobé randomizo-
vané štúdie zamerané na vplyv GLP1 RA na KV-morbi-
ditu a mortalitu [1].

Stručný prehľad ukončených 
prehľad KV-štúdií s GLP1 RA

Štúdia ELIXA
Cieľom štúdie ELIXA bolo zistiť účinky lixisenatidu na 
KV-výsledky u pacientov s DM2T, ktorí prekonali v ne-
dávnej minulosti akútny koronárny syndróm (AKS). 
Do štúdie bolo zaradených viac než 6 000 pacientov 
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Súhrn
Väčšina diabetikov 2. typu je v pásme vysokého alebo veľmi vysokého kardiovaskulárneho (KV) rizika, aj keď 
ešte nemajú manifestné KV-ochorenie. V súčasnosti ešte prebiehajú, ale väčšinou už boli ukončené veľké kli-
nické dlhodobé randomizované štúdie zamerané na vplyv agonistov GLP1 receptorových agonistov (GLP1 RA) 
na KV-morbiditu a mortalitu. Liečba GLP1 RA vykazuje viaceré multiorgánové benefity. V rámci individualizo-
vaného prístupu liečba GLP1 RA by mala byť preferovaná už vo včasných štádiach diabetes mellitus 2. typu, so 
subklinickými prejavmi aterosklerózy, zatiaľ bez manifestného KV-ochorenia.
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Summary
Majority of patients with type 2 diabetes mellitus are in range of high or very high cardiovascular (CV) risk also 
in absence of manifest CV disease. At present are ongoing or mainly finished large clinical, long -term, ran-
domised studies with the aim to assess influence of GLP-1 receptors agonists on CV morbidity and mortality. In 
context of individual approach, therapy with GLP-1 receptors agonists should be preferably used in early stages 
of type 2 diabetes mellitus, with subclinical manifestations of atherosclerosis, but without manifest CV disease.
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s DM2T, ktorí maximálne 6 mesiacov pred zaradením 
do štúdie prekonali AKS. Medián sledovania pacien-
tov bol 2 roky. Pacienti boli randomizovaní do vetvy 
liečenej lixisenatidom v dávke 20 µg denne alebo do 
vetvy placebovej. Primárnym kombinovaným cieľom bol 
čas do výskytu nefatálneho infarktu, cievnej mozgovej 
príhody, hospitalizácie pre nestabilnú anginu pecto-
ris alebo smrti z kardiovaskulárnych príčin. Výsledky tejto 
štúdie boli prvýkrát prezentované na 75. kongrese ADA 
v Bostone v roku 2015. V štúdii bolo preukázané, že lixi-
senatid má v porovnaní s placebom na primárny cieľ 
neutrálny vplyv. Horná hranica pre primárny KV-výsle-
dok bola 1,17; p < 0,001 pre noninferioritu. Liečba lixise-
natidom viedla k mierne významnejšiemu zlepše niu kom-
penzácie DM a zníženiu hmotnosti (o 0,7 kg). Zaujímavým 
zistením bolo spomalenie progresie mikro  albuminúrie 
u pacientov liečených lixisenatidom. Z hľadiska bezpeč-
nosti nedošlo pri liečbe lixisenatidom k zvýšeniu výskytu 
akútnej pankreatitídy, nádorov alebo srdcového zlyha-
nia a tepová frekvencia sa zvýšila iba o 0,4 tepu/min [2].

Štúdia LEADER
Štúdia LEADER bola randomizovaná medzinárodná 
multicentrická dvojito zaslepená placebom kontrolo-
vaná štúdia. Jej cieľom bolo zistiť efekt GLP1 RA – lira-
glutidu v porovnaní s placebom na incidenciu KV-prí-
hod u 9 340 pacientov s DM2T s vysokým KV-rizikom 
po pri daní k predchádzajúcej štandardnej antidiabe-
tickej, anti hypertenzívnej, hypolipidemickej a anti trom-
botickej liečbe. V štúdii LEADER bola štandardná liečba 
výrazne vyťažená. Štúdia bola primárne dizajnovaná 
podľa požiadaviek regulačných úradov (Americký úrad 
pre kontrolu potravín a liečiv/Food and Drug Adminis-
tration – FDA) ako štúdia noninferiority, aby bola do-
kázaná noninferiorita liraglutidu vs placebo vo vzťahu 
k primárnemu KV-výsledku. Po dokázaní noninferiority 
vs placebo na hladine štatistickej významnosti p < 0,001 
bola vykonaná štatistická analýza na zistenie superio-
rity voči placebovej skupine. Primárny kompozitný 
KV-výsledok v štúdii LEADER zahŕňal úmrtie z KV-prí-
čin, nefatálny infarkt myokardu (IM) a nefatálnu cievnu 
mozgovú príhodu (CMP). V štúdii sa jednalo o pacien-
tov s vysokým KV-rizikom (približne 20 % z celkového 
počtu), resp. už s prekonanou KV-príhodou (približne 
80 % z celkového počtu). K hlavným inklúznym krité-
riám v štúdii LEADER patrilo, že pacienti starší ako 
50 rokov museli mať buď preukázané KVO alebo chro-
nické renálne zlyhanie a pacienti starší ako 60 rokov 
museli mať prítomný aspoň jeden KV-rizikový faktor. 
V štúdii došlo k signifikantnému zníženiu rizika pri-
márneho KV-výsledku o 13 %. Čo sa týka ovplyvnenia 
jednotlivých komponentov primárneho KV-výsledku, 
v štúdii LEADER nebol signifikantný rozdiel vo výskyte 

IM alebo CMP medzi liraglutidovou a placebovou sku-
pinou. V štúdii liraglutid viedol k signifikantnému po-
klesu KV-mortality o 22 % a celkovej mortality o 15 %. 
Vplyv na srdcové zlyhávanie nebol zistený. Veľmi zaují-
mavé sú aj renálne výsledky v uvedenej štúdii. Čo sa 
týka bezpečnostných parametrov, celkový výskyt ne-
žiaducich účinkov v štúdii LEADER medzi skupinou lieče-
nou liraglutidom a placebom sa nelíšil, v skupine liečenej 
liraglutidom bol nižší výskyt hypoglykémií vrátane ťaž-
kých. Naopak výskyt cholecystolitiázy bol v skupine 
liečenej liraglutidom mierne vyšší. Výskyt opakovane 
diskutovaných možných nežiaducich účinkov inkretíno-
vej liečby – pankreatitídy, karcinómu pankreasu a me-
dulárneho karcinómu štítnej žľazy bol v obidvoch sku-
pinách porovnateľný [3].

Štúdia SUSTAIN 6
Cieľom štúdie SUSTAIN 6 bolo zistiť účinok GLP1 RA – 
semaglutidu v porovnaní s placebom na incidenciu 
KV-príhod u pacientov s DM2T s vysokým KV-rizikom 
po pridaní k predchádzajúcej štandardnej antidiabetic-
kej, antihypertenzívnej, hypolipidemickej a antitrombo-
tickej liečbe. Aj v štúdii SUSTAIN 6 bola štandardná 
liečba výrazne vyťažená. Semaglutid sa podával s.c. 
1-krát týždenne. Štúdia trvala 104 týždňov, zúčastnilo 
sa jej 3 300 pacientov s vysokým KV-rizikom (približne 
17 %), resp. už s prekonanou KV-príhodou (približne 
83 %). V štúdii SUSTAIN 6 semaglutid signifikantne 
znížil riziko primárneho KV-výsledku (úmrtie z KV-prí-
čin, nefatálny IM a nefatálna CMP o 26 %. Semaglutid 
viedol k signifikantnej redukcii nefatálnej CMP o 39 %, 
avšak nebol zistený vplyv pridania semaglutidu na 
KV-mortalitu a nefatálny IM. Riziko koronárnej a peri-
férnej revaskularizácie znížil o 35 %. Novú a zhoršujúcu 
sa nefropatiu redukoval o 36 %. Došlo však k 76% zvýše-
niu komplikácií retinopatie v tejto štúdii. Rozdiel v HbA1c 
medzi placebom a semaglutidom na konci štúdie bol 
0,7 %, resp. 1 % pri dávke 0,5 mg, resp. 1,0 mg. (vstupný 
HbA1c bol 8,7 %). Rozdiel v hmotnosti medzi placebom 
a semaglutidom bol 2,9, resp. 4,3 kg pri dávke 0,5 mg, 
resp. 1,0 mg. V štúdii SUSTAIN 6 boli častejšie gastro-
intestinálne nežiaduce účinky pri liečbe semaglutidom 
vs placebo [4].

Štúdie HARMONY a EXSCEL 
Štúdia HARMONY bola randomizovaná medzinárodná 
multicentrická dvojito zaslepená, placebom kontrolo-
vaná štúdia. Cieľom bolo zistiť účinnosť a bezpečnosť 
albi glutidu podávaného s.c. 1-krát týždenne (30–50 mg) 
v prevencii IM, CMP, KV-mortality u 9 463 pacientov 
s DM2T už s prítomným KV-ochorením. Štúdia bola 
primárne dizajnovaná podľa požiadaviek regulačných 
úradov (FDA) ako štúdia noninferiority, aby bola doká-
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zaná noninferiorita albiglutidu vs placebo vo vzťahu 
k primárnemu KV-výsledku (nefatálny IM, CMP, KV-mor-
talita). Albiglutid sig nifikantne znížil riziko primárneho 
KV-výsledku o 22 % (HR 0·78; 95% CI 0,68–0,90). Inci-
dencia akútnej pankreatitídy, karcinómu pankreasu, 
medulárneho karcinómu štítnej žľazy a ostatných zá-
važných nežiaducich účinkov sa nelíšila medzi skupi-
nou s albiglutidom vs placebo. Albiglutid však v súčas-
nosti nie je dostupný na klinickom trhu [5].

V podobne dizajnovanej štúdii EXSCEL, v ktorej bol 
testovaný efekt exenatidu QW v dávke 2 mg podáva-
nej 1-krát týždenne ako prídavnej liečby k predchá-
dzajúcej antidiabetickej liečbe v porovnaní s place-
bom) u 14 752 pacientov DM2T (73,1 % pacientov malo 
prítomné KVO) bolo pozorované zníženie primárneho 
kompozitného výsledku (úmrtie z KV-príčin, nefatálny 
IM, nefatálna CMP o 9 %, čo bolo na hranici štatistickej 
významnosti (p = 0,06) [6].

Štúdia REWIND
Štúdia REWIND bola navrhnutá s cieľom posúdiť, či 
dulaglutid pridaný k existujúcej štandardnej antidia-
betickej liečbe znížil výskyt KV-príhod u 9 901 pacien-
tov s DM2T (preukázanie superiority). Na rozdiel od 
predchádzajúcich štúdií s GLP1 RA v tejto štúdii iba 
31 % pacientov malo existujúce KV-ochorenie (69 % 
malo prítomné len rizikové faktory KV-ochorení). Prie-
merný vek pacientov bol 66 rokov, 46,6 % tvorili ženy. 
Priemerná doba sledovania bola 5,4 roka, vstupný 
HbA1c bol 7,2 % DCCT. Dulaglutid vs placebo signifi-
kantne znížil riziko primárneho KV-výsledku (KV-mor-
talita, nefatálny IM, nefatálna CMP) o 12 %. Toto zní-
ženie bolo konzistentné aj v rámci podskupín (s aj bez 
KVO). Všetky 3 zložky primárneho KV-výsledku preuká-
zali zníženie pri liečbe dulaglutidom: zníženie KV-mor-
tality o 9 % a nefatálneho IM o 4 %. Najväčší účinok 
bol pozorovaný pri nefatálnej CMP o 24 %, čo bolo šta-
tisticky významné. Celková mortalita sa znížila o 10 % 
pri liečbe dulaglutidom. Došlo tiež k 15% signifikant-
nému zníženiu kompozitného renálneho výsledku (no-
vovzniknutá makroalbuminúria, redukcia eGFR ≥ 30 %, 
potreba renálnej substitučnej liečby). Podobne ako 
v iných štúdiách s GLP1 RA nebol rozdiel vo výskyte 
hospitalizácií pre srdcové zlyhávanie v dulaglutidovej 
skupine vs placebo. Efekt liečby zameraný na KV-bene-
fit bol podobný u pacientov s HbA1c > 7,2 % aj < 7,2 % 
DCCT. Na účinok liečby dulaglutidom nemala vplyv ani 
dĺžka trvania DM2T. Dulaglutid znížil hmotnosť pri-
bližne o 1,5 kg a systolický krvný tlak o 1,7 mm Hg vs 
placebo. Z nežiaducich účinkov sa pri liečbe dulagluti-
dom najčastejšie vyskytli očakávané gastrointestnálne 
nežiaduce efekty (11 % dulaglutid vs 7,5 % placebo, šta-
tisticky nevýznamný rozdiel) [7].

Implikácia štúdií s GLP1 RA do 
klinickej praxe
V rokoch 2018–2020 došlo predovšetkým na základe 
výsledkov KV-štúdií s novými antidiabetikami k význam-
ným zmenám v odporúčaniach a algoritmoch národ-
ných a medzinárodných odborných spoločností pre ma-
nažment hyperglykémie pri DM2T.

Voľba antidiabetika v druhej línii po metformíne 
podľa konsenzuálnej správy EASD/ADA z roku 2018 
zaznamenala viacero dôležitých zmien. Pri výbere 
druhého lieku do kombinácie s metformínom je nutné 
zistiť, či pacient má prítomné KV-postihnutie, chro-
nické ochorenie obličiek, alebo srdcové zlyhávanie. Ak 
pacient už má prítomné nejaké KVO, vtedy sú podľa 
tejto správy odporúčané farmaká s dokázaným KV-be-
nefitom, a to zo skupiny inhibítorov SGLT2 (SGLT2i) 
a GLP1 RA. Tieto skupiny farmák (SGLT2i a GLP1 RA) sú 
odporúčané aj v tom prípade, ak má pacient renálne 
postihnutie. Dôležitá je kontrola renálnych funkcií.

Ak pacient nemá KVO a prioritou v liečbe je redukcia 
hmotnosti, máme voliť podľa tejto správy z roku 2018 
také lieky, ktoré vedú k redukcii hmotnosti. To sú hlavne 
SGLT2i a GLP1 RA. Ak je základným problémom v liečbe 
riziko hypoglykémie, treba podľa odporúčania EASD/
ADA 2018 preferovať antidiabetiká s nízkym rizikom 
hypo glykémie, medzi ktoré okrem SGLT2i a GLP1 RA 
aj DPP4-inhibítory a tiazolidíndióny (glitazóny). Novin-
kou v tejto konsenzuálnej správe je to, že ako prvá in-
jekčná liečba je preferované použitie GLP1 RA pred in-
zulínom [8,9].

V roku 2019 na základe nových výsledkov viacerých 
štúdií bola publikovaná aktualizácia konsenzuálnej správy 
EASD/ADA z roku 2018. Čo sa týka GLP1 RA, liečba touto 
skupinou farmák by mala byť zvažovaná ako druhá línia 
po metformíne nielen u pacientov s prítomným KVO, ale 
aj u pacientov s vysokým rizikom ich rozvoja (pacienti vo 
veku 55 rokov alebo starší s > 50% stenózou koronár-
nej alebo karotickej tepny, alebo artérie dolnej končatiny, 
hype trofiou ľavej komory, eGFR < 60 ml/min alebo albu-
minúriou (na základe výsledkov štúdie REWIND). Podľa 
tejto aktualizácie z roku 2019 dulaglutid má na základe 
výsledkov štúdie REWIND najsilnejšie dôkazy pre použi-
tie u pacientov v primárnej KV-prevencii vs iné GLP1 RA. 
V tejto štúdii takmer 70 % pacientov nemalo KVO, čo zod-
povedá štruktúre pacientov v bežnej diabetologickej 
praxi. REWIND štúdia v porovnaní s inými KV-štúdiami 
s GLP1 RA mala aj najdlhšiu dobu sledovania (5,4 roka).

Podľa tejto aktualizácie z roku 2019 u pacientov, u kto-
rých prevažujú KV-aterosklerotické komplikácie, tiež 
u pacientov so srdcovým zlyhávaním a/alebo chro-
nickým ochorením obličiek, sa má zvážiť pridanie SGLT2i 
alebo GLP1 RA aj v prípadoch, ak je uspokojivá hladina 
HbA1c [10].
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Veľkú pozornosť a diskusie vyvolali odporúčania ESC/
EASD pre diabetes, prediabetes a KV-ochorenia z roku 
2019, predovšetkým tým, že u pacientov s už s prítom-
ným KV-ochorením alebo vysokým/veľmi vysokým 
KV-rizikom odporúčajú ako prvú farmakologickú voľbu 
nie metformín, ale SGLT2i alebo GLP1 RA [11].

Mechanizmus KV-protektivity GLP1 RA nie je známy, 
ale dáva sa do súvislosti hlavne s ovplyvnením pato-
genetických mechanizmov aterosklerózy. Vplyv na kla-
sické KV-rizikové faktory (zníženie glykémie, hmot-
nosti, krvného tlaku, lipidov) tu má pravdepodobne tiež 
svoj význam [1].

Záver
Liečba GLP1 RA vykazuje viaceré multiorgánové bene-
fity. Medzi možné dôvody uprednostnenia tejto skupiny 
farmák možno zaradiť účinnosť (celkové ovplyvnenie 
glukózovej triády), vplyv na hmotnosť (zníženie), KV-pro-
tektivitu, spomalenie progresie nefropatie, ochranu 
funkcie B-buniek, bezpečnosť (nízke riziko hypo glyk-
émie, nízky výskyt závažných nežiaducich účinkov), zní-
ženie krvného tlaku, lipidov, biomarkerov KV-rizika 
a markerov chronického subklinického zápalu. V rámci 
individualizovaného prístupu liečba GLP1 RA by mala 
byť preferovaná už vo včasných štádiach DM2T so sub-
klinickými prejavmi aterosklerózy, zatiaľ bez manifest-
ného KV-ochorenia [12].
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Úvod
Inhibítory sodíkovo-glukózového kotransportéra 2 
(SGLT2i) predstavujú novú cestu v liečbe diabetes mel-
litus 2. typu (DM2T). Táto skupina farmák ovplyvňuje 
jeden z etiopatogenetických mechanizmov vzniku a roz-
voja DM2T, a to zvýšenú reabsorpciu glukózy v proxi-
málnom tubule obličky. Do klinickej praxe na Sloven-
sku, ako prvý predstaviteľ tejto skupiny, v júni 2014 
prišiel dapagliflozín. Od januára 2015 môžeme používať 
aj kanagliflozín a od mája toho roku aj empagliflozín. Vo 
vývoji sú aj ďalšie preparáty z tejto skupiny. Vzhľadom 
k tomu, že efekt tejto skupiny farmák je nezávislý na 
sekrécii inzulínu a citlivosti tkanív na inzulín, sú tieto 
preparáty účinné v skorších, ale aj v neskorších fazách 
DM2T. SGLT2i majú okrem antidiabetického účinku aj 
významné kardioprotektívne a renoprotektívne efekty. 
Na základe medicíny dôkazov (Evidence-Based Medi-
cine – EBM), najnovšie guidelines medzinárodných od-
borných spoločností odporúčajú použitie tejto liekovej 
skupiny nielen u pacientov už s prítomným kardiovas-
kulárnym (KV) ochorením, ale aj u pacientov s vyso-
kým/veľmi vysokým KV-rizikom, ku ktorým patrí väčšina 
našich pacientov s DM2T. Podľa spoločných odporúčaní 
Európskej kardiologickej spoločnosti a Európskej spoloč-
nosti pre výskum diabetu (European Society of Cardio-
logy/European Association for the Study of Diabetes – 
ESC/EASD) pre diabetes, prediabetes a KV-ochorenia 
z roku 2019 sú pre pacientov s DM stanovené nasle-
dovné kategórie KV-rizika: veľmi vysoké riziko – pa-
cienti s DM a s preukázaným KV-ochorením alebo 
iným orgánovým postihnutím alebo s ≥ 3 rizikovými 
faktormi alebo so včasným začiatkom DM1T s dĺžkou 
trvania > 20 rokov; vysoké riziko – pacienti s dĺžkou 
trvania DM ≥ 10 rokov bez orgánového postihnu-
tia s iným pridruženým rizikovým faktorom; stredné 
riziko – mladí pacienti (DM1T < 35 rokov alebo DM2T 
< 50 rokov) s dĺžkou trvania DM < 10 rokov bez ďalších 

rizikových faktorov. Pod orgánovým postihnutím sa 
myslí retinopatia, proteinúria, hypertrofia ĽK, nefropa-
tia a rizikovými faktormi sú obezita, hypertenzia, dyslipid-
émia, vek, fajčenie.

Dve kazuistiky z bežnej klinickej praxe v Slovenskej re-
publike od dvoch skúsených diabetologičiek sa venujú 
efektu jedného z SGLT2i empagliflozínu u pacienta už 
s prítomným KV-ochorením vs pacienta ešte bez prí-
tomného KV-ochorenia, ale už s prítomnými KV-rizi-
kovými faktormi.

Kazuistika pacienta s DM2T 
a prítomným KV-ochorením

Demografické údaje pacienta
Vek: 67 rokov, pohlavie: muž

Sociálny a pracovný status
Dôchodca, predtým rušňovodič, obľúbené aktivity: 
práca v záhradke, domáce kutilstvo; stravovacie návyky: 
vrelo pozitívny vzťah k jedlu, aj nezdravému.

Rodinná anamnéza
Viacerí príbuzní v rodine sú diabetici.

Osobná anamnéza ochorení pacienta
Dilatačná kardiomyopatia v teréne chronickej isch-
emickej choroby srdca (ICHS) NYHA II-III, ejekčná frak-
cia (EF) 45–50 %, permanentná fibrilácia predsiení, 
asthma bronchiale kortikodependentná – kontrolo-
vaná, chronická obštrukčná pľúcna choroba (COPD) 
NYHA II-III, overlap syndróm, syndróm spánkového 
apnoe, vred gastroduodena v anamnéze, chronický 
vertebroalgický syndróm, polyarthrosis generalisata.

Liečba inhibítormi SGLT2: kazuistiky

Therapy with SGLT2 inhibitors: case reports
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Priebeh diabetu a liečby pred začatím 
terapie SGLT2i
DM2T bol pacientovi diagnostikovaný v r. 1998, tlak krvi 
(TK) 150/90 mm Hg, hmotnosť 104 kg, výška 175 cm, 
BMI 33,96 kg/m 2, obvod pása 127 cm, hneď iniciovaná 
liečba metformínom 2-krát 850 mg, 2/2006 pridaný 
do liečby rosiglitazón. V roku 2010 pribudla z chro-
nických komplikácií diabetická polyneuropatia senzi-
tívne motorická. V roku 2012 bola echokardiograficky 
zistená dilatačná kardiomyopatia (KMP) v teréne ICHS 
s EF 40 %, SKG bola negatívna, ale pre edémy dolných 
končatín (DK) bol rosiglitazón vynechaný a liečba bola 
zmenená na metformín 2-krát 1 000 mg + vildagliptín 
2-krát 100 mg. V roku 2015 bola u pacienta potvrdená 
diabetická nefropatia (chronic kidney disease – CKD 
G1A3 s MAU 595 mmol/l), preto bola zmena liečby na 
metformín 2-krát 1 000 mg + linagliptín 5mg R. Od 
roku 2016 trpí aj na COPD, s kortikodependentnou 
asthma bronchiale, syndrómom spánkového apnoe, 
preto bol metformín vynechaný, nasadený gliklazid 
2-krát 60 mg a linagliptín 5mg R. Na tejto liečbe je pa-
cient metabolicky stabilizovaný vyše 1 roka. V roku 
2017 pri nedostatočnej kompenzácii DM2T metfor-
mín opäť nasadený, ale v nižšej dávke 2-krát 500 mg, 
gliklazid 2-krát 60 mg a nasadený SGLT2i empagliflo-
zín 10mg R.

Ostatná doterajšia liečba
Aklidínium/dihydrát formoterol fumarátu, salbutamol, 
perindopril, amlodipín, apixaban, karvedilol, furose-
mid, atorvastatín.

Stratifikácia KV-rizika u daného pacienta
Uvedený pacient patrí do skupiny s veľmi vysokým 
KV-rizikom, pretože sú prítomné okrem DM2T: dila-
tačná kardiomyopatia NYHA II-III f. sk, obezita, arteri-
álna hypertenzia, hyperlipoproteinémia kombinovaný 
typ typ, fajčenie 30 rokov 40 cigariet denne, aktuálne 
2 roky nefajčiar.

Laboratórne testy/hodnoty a iné markery/
parametre relevantné s prípadom pred a po 
pridaní SGLT2i empagliflozínu
Glykémia nalačno a postprandiálna glykémia (PPG) 
9,2 vs 12,1 mmol/l vs 8,1 vs 9,4 mmol/l, HBA1c 9,88 % 
DCCT vs 7,80 % DCCT.

Sérové lipidy: cholesterol 4,37 mmol/l vs 3,76 mmol/l, 
HDL-C 1,18 vs 1,28 mmol/l, LDL-C 2,18 vs 1,98 mmol/l, 
triglyceridy 1,18 vs 1,28 mmol/l, mikroalbuminúria 595 
vs 91, AST, ALT, GMT v norme

Po nastavení pacienta na liečbu empagliflozínom 
dochádza k poklesu telesnej hmotnosti zo 102 kg na 
97 kg, BMI z 33,31 na 31,67, TK zo 180/120 mm Hg na 

105/65 mm Hg, HbA1c z 9,8 % na 7,8 % DCCT, lipidov, 
došlo tiež k zlepšeniu EF zo 45–50 % na 40 %, k zníže-
niu diuretickej liečby (furosemid 40 mg denne na 20 mg 
každý druhý deň), zníženiu antihypertenzívnej liečby: 
amlodipin 20 mg denne na 5 mg denne, vynechaniu kor-
tikoterapie podávanú pre dg asthma bronchiale.

Kazuistika predstavuje komplexné zlepšenie nielen 
metabolického a subjektívneho statusu po pridaní 
empagliflozínu do liečby u predstaveného pacienta vo 
veľmi vysokom kardiovaskulárnom riziku, ale aj zlep-
šenie jeho kardiálneho a pľúcneho nálezu, potvrde-
ných zlepšením EF srdca a možnosťou vynechania 
kortikoidov z liečby bronchiálnej astmy a COPD.

Kazuistika pacienta s DM2T bez 
prítomného KV-ochorenia, ale 
s prítomnými KV-rizikovými faktormi

Demografické údaje pacienta
Vek: 63 rokov, pohlavie: muž

Sociálny a pracovný status
Dôchodca, obľúbené aktivity: záhrada. Šport nepes-
tuje, snaží sa stravovať racionálne.

Rodinná anamnéza
V rodine sa vyskytol DM2T aj vysoký TK.

Osobná anamnéza ochorení pacienta
Liečený na artériovú hypertenziu a hypercholesterol-
émiu.

Priebeh diabetu a liečby pred začatím 
terapie SGLT2i
DM2T od r. 2012, spočiatku liečený metformínom, od 
r. 2016 pridaný gliklazid, od r. 2018 prejavy diabetic-
kej neuropatie.

Výška 178 cm, hmotnosť 98 kg, BMI 31 kg/m2, obvod 
pása 112 cm, TK 150/90 mm Hg.

Ostatná doterajšia liečba
Ramipril 10mg R, amlodipín 10mg R

Stratifikácia KV-rizika u daného pacienta
Ide o pacienta s veľmi vysokým KV-rizikom, pretože 
má už 3 kardiovaskulárne rizikové faktory, a to hyper-
tenziu, dyslipidémiu a obezitu (BMI > 30).

Laboratórne testy/hodnoty a iné markery/
parametre relevantné s prípadom pred a po 
pridaní SGLT2i empagliflozínu
Glykémia nalačno 9,1 mmol/l vs 7,2 mmol/l, PPG 
12,4 mmol/l vs 9,6 mmol/l, HbA1c 8,9 % vs 7,4 % podľa 
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DCCT, celkový cholesterol 5,9 mmol/l vs 5,2 mmol/l, 
HDL-C 1,11 mmol/l vs 1,2 mmol/l, LDL-C 2,8 mmol/l vs 
2,1 mmol/l, triacylglyceridy 3,1 mmol/l vs 2,2 mmol/l, 
mikroalbuminúria 50,1 vs 19,1, AST 0,42, μmol/l, ALT 
0,36 μmol/l, GMT 0,90 μmo/l bez zmeny.

Po nasadení empagliflozínu k doterajšej liečbe došlo 
k zlepšeniu metabolickej kompenzácie diabetu, k mier-
nemu poklesu hmotnosti o 3 kg, poklesu TK, ktoré si vy-
žiadalo redukciu antihypertenzívnej liečby a tiež k po-
klesu MAU, čo potvrdzuje, že zaradenie empagliflozínu 
do liečby bolo veľkým prínosom pre pacienta.

Záver
V prvej kazuistike, v ktorej bol použitý SGLT2i empagli-
flozín u pacienta už s prítomným KV-ochorením (dila-
tačnou kardiomyopatiou) došlo po pridaní tohto pre-

parátu nielen k zlepšeniu jeho metabolického statusu, 
ale aj k zlepšeniu kardiálneho a pľúcneho nálezu pa-
cienta, čo bolo potvrdené zlepšením ejekčnej frakcie 
srdca a možnosťou vynechania kortikoidov z liečby 
bronchiálnej astmy.

V druhej kazuistike u pacienta ešte bez prítom-
ného KV-ochorenia, ale s prítomnými 3 KV-rizikovými 
faktormi, a teda už veľmi vysokým KV-rizikom viedol 
SGLT2i empagliflozín nielen k zlepšeniu metabolickej 
kompenzácie DM2T, ale aj k miernemu poklesu teles-
nej hmotnosti, krvného tlaku a mikroalbuminúrie.

Pri správnom výbere vhodného pacienta SGLT2i 
(empagliflozín) predstavujú veľmi účinnú a bezpečnú 
modalitu pacientov nielen už s prítomným KV-ocho-
rením, ale aj u pacientov s vysokým/veľmi vysokým 
KV-rizikom ešte bez manifestného KV-ochorenia.
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Úvod
K najnovším terapeutickým trendom na Slovensku patrí 
používanie modifikovaného inzulínu glargín (Semglee), 
ktorý je veľmi podobný ľudskému inzulínu. Používa sa 
na liečbu diabetes mellitus u dospelých, dospievajúcich 
a detí od 2 rokov veku. Má dlhodobý a stabilný účinok na 
zníženie glykémie. Inzulín sa aplikuje 1-krát denne sub-
kutánne, stále v tom istom čase. U diabetikov 2. typu 
sa môže používať aj s perorálnymi antidiabetikami. Pa-
cienti, ktorí menia režim bazálneho inzulínu z NPH 2-krát 
denne na režim inzulínom glargín 1-krát denne, musia 
v prvých týždňoch liečby znížiť dávku bazálneho inzulínu 
o 20–30 %, aby sa znížilo riziko nočnej a skorej rannej 
hypo glykémie. Pri prechode z inzulínu glargín 300 U/ml 
na 100 U/ml je potrebné znížiť dávku o 20 %. Toto zníže-
nie dávky počas prvých týždňov sa má aspoň čiastočne 
kompenzovať zvýšením prandiálneho inzulínu, po uply-
nutí tohto času sa má režim upraviť individuálne. Medzi 
nežiaduce účinky patrí výskyt hypoglykémie a prízna-
kov s ňou súvisiacich, kožné a alergické reakcie v mieste 
podania inzulínu (menej časté) a gastrointestinálne ťaž-
kosti (výnimočne).

Kazuistika

Demografické údaje pacienta
Vek: 43, pohlavie: muž

Anamnéza pacienta a terajšie ochorenie
Rodinná anamnéza: matka sa liečila na srdce – ICHS, 
artériová hypertenzia, zomrela na IM ako 63-ročná, 
otec sa lieči na artériovú hypertenziu, bez výskytu 
DM v rodine. Osobná anamnéza: pacientovi diagnos-

tikovaný DM1T v 08/2010, pozitívne AGAD protilátky, 
HbA1c 8,6 %, nastavený na intenzifikovaný inzulínový 
režim (IIR) – prirodzené ľudské inzulíny. Komplikácie: ne-
proliferatívna diabetická retinopatia o.u., diabetická poly-
neuropatia senzomotorického typu. Iné ochorenia neu-
dáva. Sociálna anamnéza: pracuje ako robotník, ženatý, 
2 deti – zdravé. Lieková anamnéza: Apidra 8–8-8 j. s.c., 
Semglee 14 j. s.c. o 21.00 hod, Thioctacid 600 mg 1–0-0, 
vitamíny. AA: PNC TO: Pacient s 9-ročným trvaním DM 
1. typu na IIR – spočiatku liečby prirodzenými ľudskými in-
zulínmi s následným prechodom na analógové formy 
inzulínu. HbA1c pri prijatí 8,6 %, aktuálne pri liečbe in-
zulínom glargín (Semglee) 6,73 %. Glykémia nalačno 
6,4 mmol/l, po jedle 7,4 mmol/l, bez výskytu hypoglyk-
émií. Stravuje sa 3- až 4-krát denne, hmotnosť +3 kg, 
navštevuje fitness centrum, diétny režim dodržiava.

Objektívny nález a výsledky vyšetrení
Objektívny nález: pacient pri vedomí, orientovaný v čase 
a priestore, turgor kože + hlava orientačne neurologicky 
v norme, krk bez patologického nálezu, KP komp., dý-
chanie čisté, bez VDF, AS prav, tepová frekvencia 78 /min, 
brucho priehmatné, nebolestivé, tapott. bilaterálne ne-
gatívny, dolné končatiny bez edémov, pulzácie bilate-
rálne hmatné, výška 176 cm, hmotnosť 90 kg, BMI 
29,05 kg/m2, TK 130/80 mm Hg. Laboratórne parametre: 
cholesterol 4,7 mmol/l, HDL-C 0,77 mmol/l, LDL-C 
2,5 mmol/l, TAG 1,09 mmol/l, eGFR (MDRD) > 1,5 ml/s, 
urea 3,4 mmol/l, kreatinín 68 μmol/l, kyselina močová 
362 μmol/l, bielkoviny celkové 70 g/l, albumín 34 g/l, bi li-
rubín celkový 10,5 μmol/l, bilirubín konjugovaný 2 μmol/l, 
AST 0,3 μkat/l, ALT 0,36 μkat/l, GMT 0,62 μkat/l, ALP 
1,37 μkat/l. USG abdomenu: steatóza pečene. ABI vy-

Liečba novým modifikovaným inzulínom 
glargín (Semglee) u pacienta s diabetes 
mellitus 1. typu: kazuistika

Treatment with the new modified insulin glargine (Semglee)  
in a patient with type 1 diabetes mellitus: case report
Alexandra Brečková
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šetrenie: pravá dolná končatina 1,02; ľavá dolná končatina 
0,99. Očné vyšetrenie – neproliferatívna diabetická reti-
nopatia o.u. – stredne ťažká forma. Neurologické vyšetre-
nie – diabetická polyneuropatia senzo  motorického typu.

Priebeh ochorenia
Pacientovi bol diagnostikovaný DM 1. typu LADA 
(08/2010) – nastavený na liečbu prirodzenými ľudskými 
inzulínmi (vstupná glykémia nalačno 11,2 mmol/l, HbA1c 
8,6 %, hmotnosť 80 kg). Po 3 mesiacoch liečby došlo 
k zníženiu HbA1c na 8,02 %, glykémia nalačno 9,2 mmol/l. 
Pre nedostatočnú kompenzáciu bola pacientovi v 01/2011 
zmenená liečba z prirodzených inzulínov na inzulínové 
analógy (glulizín 6–7-6 j. s.c. a detemir o 21.00 hod 8 j. s.c.) 
Na kontrole po 3 mesiacoch došlo k zníženiu HbA1c 
z 8,02 % na 7,81 %, po polročnej kontrole došlo k opä-
tovnému zníženiu HbA1c na 7,43 %, glykémia nalačno 
7,4 mmol/l, cholesterol 4,2 mmol/l, HDL-C 0,84mmol/l, 
LDL-C 2,4 mmol/l, TAG 0,96 mmol/l. Pacient na tejto 
liečbe pretrvával až do 03/2015, kedy bol zmenený 
prandiálny inzulín glulizín na inzulín lispro pre postpran-
diálne hyperglykémie, bazálny inzulín ostáva nezme-
nený. Po tejto liečbe dochádza k zmene z postprandiál-
nej glykémie z hodnoty 8,2 mmol/l na 7,4 mmol/l. HbA1c 
u pacienta 7,36 %, glykémia nalačno 7,2 mmol/l, hmot-
nosť 85 kg. Pacientovi boli ešte v 05/2017 upravované 
dávky prandiálneho inzulínu lispro (8–8–8 j. s.c.) aj ba-
zálneho inzulínu detemir 12 j. s.c. s následným pokle-
som HbA1c na 7,18 %, glykémia nalačno 6,9 mmol/l. 
V 04/2019 u pacienta za účelom zlepšenia metabolic-
kej kompenzácie, meníme bazálny inzulín detemir na 
nový modifikovaný inzulín glargín v dávke 14 j. s.c. 
o 21.00 hod., prandiálny inzulín ostáva nezmenených 
dávkach lispro 8–8-8 j. s.c. U pacienta po 3 mesiacoch 
liečby dochádza k poklesu HbA1c z 7,18 % na 6,73 %, 
glykémia nalačno 6,42 mmol/l.

Diskusia
Posledná kontrola u nás: hmotnosť: 90 kg, BMI 29,05, 
aktuálny HbA1c je 6,45 %, glykémia nalačno 6,2 mmol/l, 

cholesterol 4,7 mmol/l, HDL-C 0,77 mmol/l, LD-C 
2,5 mmol/l, TAG 1,09 mmol/l, eGF (MDRD) > 1,5 ml/s, 
urea 3,4 mmol/l, kreatinín 68 μmol/l, kyselina močová 
362 μmol/l, bielkoviny celkové 70 g/l, albumín 34 g/l, bili-
rubín celkový 10,5 μmol/l, bilirubín konjugovaný 2 μmol/l, 
AST 0,3 μkat/l, ALT 0,36 μkat/l, GMT 0,62 μkat/l, ALP 
1,37 μkat/l. Aktuálna liečba u pacienta: lispro 100/8–
8-8 j. s.c., glargín 14 j. s.c. o 21.00 hod. S liečbou nemá pa-
cient žiadne ťažkosti a je spokojný.

Záver
Konštatujeme, že po pridaní nového modifikovaného 
inzulínu glargín dochádza u pacienta k výraznému zlep-
šeniu glykovaného hemoglobínu z 7,18 % na 6,73 % a po 
pol roku užívania až na 6,45 %. Pacient pribral 3 kg do po-
slednej kontroly (avšak udával že mal kvôli úrazu nohy zní-
ženú fyzickú aktivitu, na ktorú bol denne zvyknutý), znížil 
sa mu krvný TK na 120/80 mm Hg. Dochádza k zlepše-
niu nielen laboratórnych parametrov, ale tiež k spokoj-
nosti pacienta.
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Úvod
Diabetes mellitus 2. typu (DM2T) je progresívne ocho-
renie, ktoré je v úvodných štádiách obyčajne zvlád-
nuteľné orálnymi antidiabetikami. Liečba inzulínom, 
ak je na začiatku ochorenia potrebná, je obyčajne pre-
chodná a slúži na potlačenie glukotoxicity. Progresívny 
úbytok B-buniek pankreasu však časom vyžaduje po-
tenciáciu liečby, najskôr kombináciou perorálnych anti-
diabetík (PAD), prípadne aj s analógmi GLP1, avšak po 
vyčerpaní možností tejto liečby, pri znižujúcich sa hla-
dinách C-peptidu a súčasne zhoršujúcej sa metabo-
lickej kompenzácii, je na mieste inzulinoterapia. Veľmi 
účinné a pre pacientov zároveň aj najprijateľnejšie je 
k perorálnej liečbe pridanie bazálneho inzulínu, apli-
kovaného 1-krát za 24 hodín.

Kazuistika

Demografické údaje pacienta
Vek: 73, pohlavie: žena

Anamnéza pacienta a terajšie ochorenie
73-ročná pacientka mala zistený DM2T ako 63-ročná, 
už v čase stanovenia diagnózy bola neurológom potvr-
dená diabetická polyneuropatia dolných končatín moto-
rického typu. Pacientka sa liečila na artériovú hyper-
tenziu a ischemickú chorobu srdca 15 rokov, bola po 
strumektomii pred 10 rokmi, v substitučnej liečbe po-
operačnej hypotyreózy, mala zistenú nealkoholovú stea-
tózu pečene a hypercholesterolémiu. Pacientka nego-
vala užívanie alkoholu i fajčenie, bola už na dôchodku. 

Podľa rodinnej anamnézy sa matka liečila DM2T, ako 
70-ročná prekonala mozgovú porážku, otec zomrel 
64-ročný, tiež po mozgovej porážke. Deti mala zdravé.

Objektívny nález a výsledky vyšetrení
V priebehu rokov pri kontrolách bola pacientka kardio-
pulmonálne kompenzovaná, artériová hypertenzia bola 
dobre kontrolovaná, v chronickej liečbe dlhodobo užíva 
sartan (valsartan 160 mg/deň), Ca-blokátor (lacidipin 
4 mg/deň), betablokátor (bisoprolol 5 mg/deň) a centrál-
ne antihypertenzívum (urapidil 60 mg v jednej dávke/
deň) – liečba je kontrolovaná aj kardiológom. Dyslipid-
émia je liečená statínom – atorvastatín 10 mg dlhodo-
bo, s dosiahnutými cieľovými hodnotami LDL-cholestero-
lu. Pre hyperurikémiu užíva alopurinol a v chronickej 
liečbe je tiež antiagregans.

Priebeh ochorenia
Pacientka narodená (1946) bola vo februári roku 2010 
pre novozistený DM2T, s hyperglykémiami bez ketoa-
cidózy hospitalizovaná na internej klinike. Po prechod-
nej aplikácii intenzifikovaného inzulínového režimu (IIT) 
za účelom potlačenia glukotoxicity bola nastavená na 
perorálne antidiabetiká (PAD) metformin XR 1 000 mg 
2-krát denne (pre gastrointestinálnu intoleranciu kla-
sickej formy metforminu) a glimepirid 3 mg 2-krát denne. 
Výsledky z r. 2010 pri zistení diabetu: glykémia 23,3 mmol/l, 
AGAD a IA2 negatívne, C-peptid 2,66 μg/l (N 0,8–
3,85 μg/l), HbA1c 12,9 % DCCT (N < 6 %). Pacientka je od 
marca 2010 vedená v našej diabetologickej ambulan-
cii, o 3 mesiace, t. j. 06/2010 po zahájení liečby sa meta-
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lárnym inzulínom glargín na metabolickú 
kompenzáciu: kazuistika
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bolická kompenzácia zlepšuje – HbA1c 7,18 % DCCT, 
glyk émia nalačno v rozmedzí 5–7 mmol/l, postprandi-
álne 6–10 mmol/l, pokračuje v nastavenej liečbe. Meta-
bolická kompenzácia bola udržaná do apríla r. 2014, 
kedy sme registrovali HbA1c 7,7 % DCCT, k liečbe bol 
pridaný vildagliptín v dávke 2-krát 50 mg, následná 
kontrola v septembri 2014: HbA1c 6,6 % DCCT. V liečbe 
pokračovala do r. 2016, kedy sa kompenzácia začala 
opäť zhoršovať: HbA1c v októbri 2016 bol 8,5 % DCCT, 
vo februári 2017 to bolo 7,3 % DCCT, v auguste 2017 to 
bolo 8,7 % DCCT, v máji 2018 to bolo 7,6 % DCCT, v júni 
2019 to bolo 8,6 % DCCT a v októbri 2019 už 9,3 % 
DCCT. V selfmonitoringu zaznamenávala hyperglyk-
émie, sporadicky až 20 mmol/l. Hladina C-peptidu kle-
sala, v auguste 2017 bola 1,0 μg/l. Od r. 2017 bola pa-
cientke opakovane navrhovaná inzulinoterapia – kon-
krétne pridanie bazálneho inzulínu do liečby, s čím sa 
vytrvalo nestotožňovala. Až pri zhoršovaní príznakov 
diabetickej neuropatie a pri intenzívnejšom pociťovaní 
polyúrie a polydipsie súhlasila s inzulinoterapiou v ok-
tóbri 2019. Nasadili sme biosimilárny inzulín glargin 
(Semglee) v dávke 20 j. s.c. o 20,00 hod. večer (t. j. 0,2 j. 
inzulínu/kg telesnej hmotnosti), túto dávku sme podľa 
selfmonitoringu vytitrovali na 24 j. s.c./24 hod. Antro-
pometrické parametre pri nasadení biosimilárneho 
inzulínu glargin boli: výška 163 cm, hmotnosť 100 kg, 
BMI 37,59 kg/m2. Pacientka inzulinoterariu zvládla bez 
ťažkostí, podľa edukácie dodržiavala diétne a režimo-
vé opatrenia, intenzívnejšie realizovala selfmonito-
ring, vrátane nočných glykémií. Pri kontrolnom vyšet-
rení 3 mesiace po zahájení inzulinoterapie, teda v ja-
nuári 2020 bol HbA1c 7,4 % DCCT, pacientka bola bez 
výskytu hypoglykémií, bez zaznamenanej variability 
glykémií v celodenných glykemických profiloch. Meta-
bolická kompenzácia sa teda za 3 mesiace zlepšila 
o 2 % DCCT. Pacientka sa mala výborne, nemala za-
znamenané žiadne hypoglykémie, ustúpili subjektív-
ne príznaky dekompenzácie diabetu – polyúria a poly-
dispia, navyše sa významne zmiernili príznaky poly-
neuropatie. Nezaregistrovali sme ani ďalší hmotnostný 
prírastok.

Diskusia
Pri vyčerpaní možnosti liečby perorálnymi antidiabe-
tikami a pri zhoršujúcej sa metabolickej kompenzá-
cii je v liečbe DM2T na mieste inzulinoterapia. Prida-
nie bazálneho inzulínu, aplikovaného 1-krát denne sa 
javí ako veľmi účinné, bezpečné a zároveň zo strany 
pacientov aj ako najakceptovateľnejšie. Vyžaduje však zo 
strany lekára najmä intenzívnejšiu edukáciu a zo strany 
pacienta predovšetkým ochotu dodržiavať diétne a reži-
mové opatrenia a realizovať intenzívnejší self monitoring 
glykémií. Táto liečba dokáže významne zlepšiť meta-
bolickú kompenzáciu, čo potvrdzuje aj prípad našej pa-
cientky, ktorá napriek dlhodobým obavám z inzulinotera-
pie, aj vďaka ľahkej aplikácii inzulínu inzulínovými perami, 
bezproblémovo zvládla aplikáciu inzulínu, dodržiavala 
diétne a režimové opatrenia a spoľahlivo realizovala self-
monitoring. Výsledkom bolo nielen významné zlepše-
nie metabolickej kompenzácie bez výskytu hypoglyk-
émií (pokles HbA1c za 3 mesiace liečby o 2 % DCCT), ale aj 
zmiernenie príznakov bolestivej formy diabetickej neuro-
patie DK.

Záver
Intenzifikácia liečby DM2T v zmysle pridania bazálneho 
inzulínu v konvenčnom inzulínovom režime k liečbe per-
orálnymi antidiabetikami pri vyčerpaní iných možností 
liečby sa javí ako priaznivá voľba na zlepšenie metabo-
lickej kompenzácie tak pre lekára, ako aj samotného 
pacienta. Táto liečba je účinná a zároveň bezpečná a zo 
strany pacientov aj dlhodobo prijateľná.
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Kazuistika
Demografické údaje pacienta
Vek: 61 rokov, pohlavie: žena

Anamnéza pacienta a terajšie ochorenie
Rodinná anamnéza: otec mal DM1T – zomrel 72-ročný po 
nefatálnej cievnej mozgovej príhode (NCMP), matka zomre-
la 77-ročná na morbus Alzheimer. Osobná anamnéza: 
v 1963 infekčná hepatitída, v 4/2002 bronchopneu monický 
syndróm l. dx. S hemoptýzou, od r. 2000 autoimunitná 
tyreo iditída – hypotyreóza na substitučnej liečbe, st. p. CHE 
(2004), od r. 2006 hyperlipoprotein émia (HLP) v liečbe, od 
10/2009 arte riálna hypertenzia v liečbe, v 11/2010 operácia 
ca rek ta, po CHT LA: aspirin 100 mg/deň, naftidrofuryl 
100 mg 2-krát denne 1 tbl., kandesartan 8 mg/deň, tyro xín 
100 μg/deň, atorvastatín 20 mg/ deň. Sociálna a pracovná 
anamnéza: invalidná dôchodkyňa, predtým pracovala 
na družstve; býva na dedine, práca v záhrade; diétu do-
držiava; žije s manželom, je podpora zo strany rodiny.

Objektívny nález a výsledky vyšetrení
Priebeh diabetu, stav ochorenia a klinický obraz tesne 
pred zmenou liečby: história DM: DM2T od 04/2004, 
metformín v liečbe, následne hnačky po metformíne, 
aj XR, kombinácia maximálnej dávky sulfonylurey (SU) 
+ vildagliptín, po operácii rekta v 02/2011 prechod na 
intenzívnu inzulínovú terapiu (IIT) – zlá metabolická 
kompenzácia, HR 20 j. s.c./deň až 52 j. s.c/deň, HN 8 j. 
s.c./deň až 18 j. s.c./deň do 08/2015, následne glargín 
(iGla) 20 j. s.c/deň, v 08/2019 zmena za biosimilárny iGla 
20 j. s.c./deň. Diabetické komplikácie: od 08/2011 ne-
proliferatívna diabetická retinopatia (NPDR) l. dx. Od 
06/2011 periférne artériové ochorenie DK f.s. IIb (Fon-
taine), od 05/2011 diabetická polyneuropatia (EMG). 
Od 08/2011 diabetická nefropatia 2. št. (MAU pozitívny – 

kompliancia pacienta k liečbe dobrá (strava, práca, SJ 
pozná). Pred zmenou 08/2019: hmotnosť 82 kg, výška 
160 cm, BMI 32,03 kg/m2, TK 130/80 mm Hg, sérová glyk-
émia 8,05 mmol/l, urea 5,30 mmol/l, krea tinín 69,00 μmol/l, 
bilirubín celkový 24,40 μmol/l, AST 0,34 μkat/l, ALT 
0,42 μkat/l, GMT 0,38 μkat/l, ALP 0,81 μkat/l, cholesterol 
celkový 3,49 mmol/l, triacylglyceroly: 1,46 mmol/l, HDL-C 
1,35 mmol/l, LDL-C 1,90 mmol/l, HbA1c 7,70 % DCCT, MAU 
28 mg/24 hod, hypoglykémie sporadicky po fyzickej akti-
vite Dôvody na zmenu liečby – cena doplatku za inzulín zo 
strany pacientky, zistenie efektu liečby zo strany lekára.

Priebeh ochorenia
Hodnotenie po 3 mesiacoch od zmeny liečby: Pohľad 
pacienta na zmenu liečby: pozitívne hodnotenie pa-
cientky (nemala žiadne nežiadúce účinky, spokojná aj 
s aplikačným perom). Pohľad lekára na zmenu liečby: ak 
je pacient spokojný a má dobrú kompenzáciu DM, tak aj 
lekár je spokojný. Výsledky kontrolných vyšetrení: 11/2019 
Hmotnosť 82,00 kg, výška 160 cm, BMI 32,03 kg/m2, TK 
125/85 mm Hg, sérová glykémia 8,7 mmol/l, sérový krea-
tinín 67 μmol/l, sérové ALT 0,36 μkat/l, sérová kreatín ki-
náza 1,05 μkat/l, sérový cho le sterol 3,38 mmol/l, séro-
vé triacylglyceridy 1,48 mmol/l, sérový HDL-C 1,24 mmol/l, 
sérový LDL-C 1,9 mmol/l, dU-ALB 3,0 mg/24 hodín, HbA1c 
DCCT 7,7 % počet hypo glykémií rovnaký ako pri pred-
chádzajúcom glargíne.

Záver
Zmena inzulínovej liečby nepreukázala zhoršenie meta-
bolickej kompenzácie u pacientky, nebol zaznamenaný 
nežiadúci účinok liečby. Bola hmotnostne neutrálna. 
Kazuistika poukazuje na to, že zmenou inzulínu sa ne-
zhoršila metabolická kompenzácia diabetu. Tým sa pre 
lekárov rozširuje portfólio inzulínov v praxi.

Liečba biosimilárnym inzulínom glargín  
v klinickej praxi: kazuistika

Treatment with biosimilar insulin glargine in clinical practice: 
case report
Adriana Philippiová
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Diabetologické edukačné centrum (DEC) pri 1. internej 
klinike Jesseniovej lekárskej fakulty Univerzity Komen-
ského ( JLF UK) v Martine a Univerzitnej nemocnice 
Martin (UNM) od roku 2004 ako ojedinelé nadregio-
nálne pracovisko pod odbornou garanciou pred-
nostu 1. internej kliniky JLF UK a UNM prof. MUDr. Ma-
riána Mokáňa, DrSc., FRCP Edin, metodicky, odborne 
a prakticky realizuje edukáciu, poradenstvo a výchovu 
k zdraviu v špecializačnom odbore diabetológia, po-
ruchy látkovej premeny a výživy. DEC vzniklo v súlade 
s historicky prvým Národným diabetologickým progra-
mom Slovenskej republiky, Koncepciou odboru diabe-
tológia, poruchy látkovej premeny a výživy, závermi 
Saint Vincentskej deklarácie a následnými medziná-
rodnými dokumentmi. Po celkovej rekonštrukcii od 
roku 2013 spĺňa všetky odborné, priestorové, materi-
álno-technické a právne požiadavky kladené na profe-
sionálnu edukáciu, poradenstvo a výchovu k zdraviu. 
Plní tým úlohy komplexného centra. Jeho súčasťou 
je historická výstavka liekov a zdravotníckych pomôcok 
a edukačné materiály. Edukáciu, poradenstvo a výchovu 
k zdraviu vykonáva ako dobrovoľník PhDr. Andrea Bu-
kovská, MHA, MPH.

DEC zabezpečuje základnú, komplexnú, špecializo-
vanú, reedukačnú, cielenú a špeciálnu edukáciu pre 
diabetikov, rodinných príslušníkov, rizikové skupiny, 
edukátorov a zdravotníckych pracovníkov. Prvý kon-
takt s diabetikom prebieha individuálnou formou zvy-
čajne už počas hospitalizácie. Skúsenosti dokazujú, že 
ide o najefektívnejší spôsob na získanie teoretických 
vedomostí, praktických zručností a schopností zmeniť 
svoj prístup k životu a chronickej chorobe. Diabetik má 
totiž priestor a čas ujasniť si jednotlivé kroky na zvlád-
nutie každodenných problémov. Individuálne je pristu-
pované k detským, chirurgickým, nevidiacim a trans-
plantovaným diabetikom a ich rodinným príslušníkom. 
V roku 2019 bolo prostredníctvom DEC zrealizovaných 
1 298 individuálnych a skupinových edukácií a pora-
denstva pre diabetikov a zdravotníckych pracovníkov, 

čo predstavuje 3,56 edukácie na každý deň v roku. 
Z tohto počtu bolo počas hospitalizácie v UNM kom-
plexne v 1–10 sedeniach odedukovaných 32 diabetikov 
hospitalizovaných na jednotlivých oddeleniach 1. inter-
nej kliniky včítane Metabolickej jednotky, na Gyneko-
logicko-pôrodníckej klinike, Chirurgickej klinike a trans-
plantačnom centre včítane JIS a ambulancií, Infekčnej 
klinike, Internej klinike gastroenterologickej včítane JIS, 
Kardiologickom oddelení, Klinike anesteziológie a in-
tenzívnej medicíny, Klinike detí a dorastu, Klinike hema-
tológie a transfuziológie, Klinike otorynolaryngológie 
a chirurgie hlavy a krku, Klinike stomatológie a maxilo-
faciálnej chirurgie, Klinike tuberkulózy a pľúcnych cho-
rôb, Kožnej klinike, Neonatologickej klinike, Neurologickej 
klinike, Oddelení rádioterapie a onkológie, Ortopedickej 
klinike a Urologickej klinike na základe ordinácie diabe-
tológa alebo konkrétnej požiadavky od diabetika. Eduká-
ciu sťažovala skutočnosť, že mohla byť realizovaná až 
v popoludňajších hodinách po pracovnom čase eduká-
tora, hoci jej priebeh by si vyžadoval skôr dopoludňaj-
šie hodiny. Každý diabetik bol po edukácii vybavený 
kompletným edukačným materiálom a hot-line kon-
taktom v prípade potreby pomoci. V roku 2019 bolo 
vydaných 406 súborov edukačných materiálov zosta-
vených podľa konkrétnych potrieb diabetika alebo 
pracoviska. Po hospitalizácii alebo v prípade akútnych 
problémov bolo individuálne alebo hot-line telefonicky 
odedukovaných 807 diabetikov z 22 miest zo Sloven-
ska a 4 miest z Česka. Individuálnu edukáciu dopĺňala 
skupinová edukácia, ktorá umožňuje efektívnu výmenu 
skúseností medzi viacerými diabetikmi nielen z ne-
mocnice, ale aj z ambulancií. Táto kontinuálne prechá-
dza do kolektívnej edukácie realizovanej združením 
DIAMART v spolupráci s mestom Martin a 1. internou 
klinikou v pravidelných intervaloch. Pre všetkých zá-
ujemcov nielen z radov pacientov, ale aj odbornej ve-
rejnosti bola prostredníctvom DEC doplnená literatúra 
s diabetickou a diabetologickou tematikou v Turčian-
skej knižnici a Akademickej knižnici a audiovizuálnom 

Edukácia v diabetologickom edukačnom 
centre v Martine
Andrea Bukovská1,2
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stredisku JLF UK. V roku 2019 bola poskytnutá od-
borná informácia v súvislosti s ochorením diabetes mel-
litus 459 zdravotníckym pracovníkom včítane účastníkov 
dvoch praktických seminárov školiaceho kurzu pred 
špecializačnou skúškou v odbore diabetológia, poru-
chy látkovej premeny a výživy. Neoddeliteľnou súčas-
ťou práce edukačného tímu je hromadná edukácia na 
diabetologických kongresoch doma a v zahraničí. Pro-
stredníctvom DEC bolo v rokoch 2004–2019 na ko-
lektívnej a hromadnej edukácii odedukovaných viac 
ako 7 000 diabetikov, rodinných príslušníkov, odbor-
nej a širokej verejnosti. DEC poskytuje aj zdravotné, 
sociálne, právne a metodické poradenstvo diabetikom 
a edukátorom. Aktívne sa podieľa na pedagogickej čin-
nosti pri vzdelávaní lekárov, sestier a edukátorov. Neod-
deliteľnou súčasťou aktivít DEC je aj primárna, sekun-
dárna a terciárna výchova k zdraviu, ktorej cieľom je 
poskytovať a rozširovať teoretické vedomosti, upevňo-
vať postoje a návyky zamerané na ochranu a podporu 
zdravia jedincov a populačných skupín, podporovať po-
zitívne a odstraňovať negatívne prvky, ktoré sa týkajú 
zdravia.

V spolupráci s Nemocničnou lekárňou UNM Lekáreň 
v nemocnici DEC zabezpečuje edukáciu a kompletný 
servis glukometrov. V rámci realizácie úloh bolo pro-
stredníctvom DEC v roku 2019 v súlade s ISO normou 
15197:2013 diabetikom vydaných 39 a akútne servi-
sovaných 31 zo 104 spravovaných glukometrov Free-

Style Optium Neo, ktoré aj vzhľadom k individuálne 
zabaleným testovacím prúžkom spĺňajú všetky krité-
riá na používanie v zdravotníckych zariadeniach. DEC 
akútne poskytlo ďalších 459 zdravotníckych pomôcok, 
najmä ihiel k jednorazovým inzulínovým perám, ktoré 
nie sú v UNM dostupné, čím výrazne uľahčilo každo-
dennú prácu lekárov, sestier a sanitárov pri starost-
livosti o diabetikov počas hospitalizácie. Prostredníc-
tvom DEC sú kliniky a oddelenia UNM zásobované 
aktuálnym edukačným materiálom na osvetu pacien-
tov a zdravotníckych pracovníkov.

Pôsobnosť DEC dokazuje, že diabetikov, rizikovú ve-
rejnosť, ale aj zdravotníckych pracovníkov je potrebné 
neustále edukovať. Boli zistené a operatívne vyriešené 
nedostatky a chyby zdravotníckych pracovníkov nielen 
pri odberoch glykémií, ale aj pri aplikácii inzulínu jed-
norazovými inzulínovými perami. Mnohí pacienti do-
kazujú rezervy v edukácii, nakoľko podľa tvrdení v mi-
nulosti neabsolvovali edukáciu alebo majú obsolentné 
a nesprávne názory, ktoré nezachytávajú aktuálnu per-
sonalizovanú diabetológiu založenú na dôkazoch alebo 
sú veľmi nesprávne edukovaní prostredníctvom zná-
mych, internetu alebo sociálnych sietí. DEC má preto 
mimoriadny význam v systéme komplexnej zdravotnej 
starostlivosti o diabetikov zlepšením kvality ich života 
a poklesom počtu hospitalizácií z dôvodu akútnej de-
kompenzácie diabetes mellitus.
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Diabetology EDUCATION FORUM sa tohto roku 
konalo v Martine, v hoteli Viktória v dňoch 7.–8. feb-
ruára. Generálnym partnerom podujatia bola spoloč-
nosť MERCK, organizáciu zabezpečovala spoločnosť 
A-mendi management s.r.o.

Úvod podujatia patril doc. Zbynkovi Schronerovi, 
ktorý sa venoval posledným smerniciam ESC/EASD 
z rokov 2018 a 2019. Cieľom liečby by mala byť pre-
vencia komplikácií a optimalizácia kvality života pa-
cienta. Podľa aktuálnych odporúčaných postupov je 
základom farmakoterapie vždy metformín. Ďalšie lie-
kové skupiny sú indikované na základe posúdenia prí-
tomnosti kardiovaskulárneho ochorenia, srdcového 
zlyhávania a chronickej obličkovej choroby, dôležitým 
faktorom je cena liečby.

Z pohľadu kardiológa dr. Katarína Hatalová zdô-
raznila významný prínos metformínu v rámci zníženia 
rizika kardiovaskulárnych endpointov a celkovej mor-
tality u diabetikov. Taktiež vyzdvihla prínos správne 
indikovaného včasného kardiologického vyšetrenia 
u diabetika s cieľom záchytu fibrilácie predsiení, srd-
cového zlyhávania a včasnej diagnózy závažného ko-
ronárneho postihnutia.

V nasledujúcej prezentácii doc. Katarína Rašlová po-
ukázala na protektívny efekt metformínu v zmysle zní-
ženia rizika prechodu z prediabetu do diabetu 2. typu, 
priblížila metformín ako komplexné liečivo s viacerými 

miestami pôsobenia a celosvetovo najpredpisovanejšie 
perorálne antidiabetikum. Dr. Radovan Plášil sa za-
meral na postupný prínos metformínu v terapii diabetu 
od 70. rokov minulého storočia, neustále sa rozširujúce 
indikácie a taktiež perspektívu využitia v onkológii.

Dr. Daša Skripová priblížila v kazuistike veľmi dobrý 
efekt fixnej kombinácie empagliflozínu a metformínu 
u dlhoročne nedostatočne kompenzovaného inzulín-de-
pendentného pacienta. Dr. Ľubomíra Tomusová sa 
z pohľadu nefrológa zamerala na liečbu metformí-
nom u diabetikov so zníženými renálnymi funkciami. 
Doc. Ingrid Dravecká v zaujímavej kazuistike popísala 
vývoj klinického stavu pacientky z fázy ťažkých hypoglyk-
émií do rozvoja diabetu v teréne kortikoterapie, pričom 
v rámci širokej diferenciálnej diagnostiky bola zvažovaná 
taktiež autoimunitná IgG4-asociovaná pankreatitída 
a diabetes 3c. Dr. Linda Buková v kazuistike priblížila 
dlhodobý stabilný efekt kombinácie metforminu s exe-
natidom na redukciu hmotnosti a súbežne veľmi dobrú 
metabolickú kompenzáciu diabetu. Záverom doc. Viera 
Doničová v prehľadovej prednáške spolu s kazuistikou 
s podtitulom „traja bratia, štyri infarkty“ ukázala opti-
málny efekt liečby alirokumabom u pacienta s familiár-
nou hypercholesterolémiou.

Záverom možno skonštatovať, že podujatie malo 
veľmi dobrú odbornú úroveň a bolo výborne zorga-
nizované.

Diabetology EDUCATION FORUM
7.–8. február 2020, Martin

Radovan Plášil
Diabetologická ambulancia IRIDIA s.r.o., Vrútky 
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