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Praktické skusenosti s dapagliflozinom:
kazuistiky

Practical experience with dapagliflozin: case reports
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Suhrn

Hlavnym ciefom komplexnej lieCby diabetes mellitus 2. typu je okrem glykemickej kompenzacie aj znize-
nie celkového kardiovaskularneho a rendlneho rizika. Kardioprotektivny a renoprotektivny efekt inhibitorov
SGLT2 (SGLT2i) bol v nedavno ukoncenych klinickych studiach potvrdeny dokonca aj u nediabetikov. Dve kazuis-
tiky z beznej klinickej praxe v Slovenskej republike sa venuju efektu jedného z SGLT2i - dapagliflozinu u pacienta
s diabetes mellitus 2. typu (DM2T) a stcasne pritomnou chronickou chorobou obliciek, a tiez u pacienta s DM2T
eSte bez kardiovaskularneho ochorenia, ale uz s pritomnymi kardiovaskularnymi rizikovym faktormi. Obe kazu-
istiky preukazuju, ze efekt lieCby touto skupinou farmak je velmi vyrazny, a predovsetkym skory.
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Summary

In addition to glycemic control, the main goal of comprehensive treatment of type 2 diabetes mellitus is to
reduce overall cardiovascular and renal risk. The cardioprotective and renoprotective effect of SGLT2 inhibi-
tors (SGLT2i) has been confirmed in recently completed clinical trials even in non-diabetic patients. Two case
reports from routine clinical practice in the Slovak Republic discuss the effect of one of the SGLT2i - dapagli-
flozin in a patient with type 2 diabetes mellitus (DM2T) and concomitant chronic kidney disease, and also in a pa-
tient with DM2T without cardiovascular disease but with cardiovascular risk factors already present. Both case
reports demonstrate that the effect of treatment with this group of pharmaceuticals is very pronounced and,
above all, early.

Key words: chronic kidney disease - dapagliflosin - SGLT2 inhibitor - type 2 diabetes mellitus
P< doc. MUDr. Zbynek Schroner, PhD. | zbynek.schroner@gmail.com

Dorucené do redakcie | Received 28. 2. 2023
Prijaté po recenzii | Accepted 22. 3. 2023

UVOd (CKD - Chronic Kidney Disease), 3. symptomatické

V sucasnosti hlavnym cieflom komplexnej lieCby diabe-
tes mellitus 2. typu (DM2T) je okrem glykemickej kom-
penzacie aj znizenie celkového kardiovaskularneho
(KV) a rendlneho rizika. Kardioprotektivny a renopro-
tektivny efekt inhibitorov SGLT2 (SGLT2i) bol v nedav-
no ukoncenych klinickych Studiach potvrdeny dokon-
ca aj u nediabetikov [1-6]. Do klinickej praxe na Slovensku,
ako prvy predstavitel tejto skupiny farmak, v juni
2014 prisiel dapagliflozin [7]. Dapagliflozin ma silné
medicinske dékazy pre svoje v su¢asnosti 3 mozné in-
dikacie liecby: 1. DM2T, 2. chronicka choroba obliciek
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chronické srdcové zlyhavanie [8]. Na zaklade publikova-
nych novych kardiovaskularnych a renalnych dat pre
skupinu antidiabetik zo skupiny agonistov receptorov
GLP1 (GLP1-RA) a SGLT?j, tieto dve skupiny sa dostava-
ju do popredia odporucanej terapie medzinarodnych
guidelines pre pacientov s aterosklerézou podmiene-
nych kardiovaskularnych ochoreni (ASKVO), vysokym
KV-rizikom, srdcovym zlyhavanim a CKD hned v 1. linii
(doteraz boliv 2. linii po metformine) bez ohladu na hla-
dinu HbA, [9].

Diab Obez 2023; 23(45): 37-42



Dve kazuistiky z beznej klinickej praxe v Slovenskej
republike od skuseného diabetoléga sa venuju efektu
jedného z SGLT2i - dapagliflozinu u pacienta s DM2T
asucasne pritomnou CKD, atiez u pacientas DM2T este
bez KVO, ale uz s pritomnymi KV-rizikovym faktormi.

Kazuistika 1

Anamnéza pacienta, priebeh ochorenia
diabetu a jeho doterajSi manaZment
Jedna sa o kazuistiku pacientky, pani Marie. Je to mlada,
vitdlna 42-rocna pacientka s DM2T v trvani 8 rokov,
ktora je posledné 3 roky dispenzarizovana na nasej
diabetologickej ambulancii. Pacientka s vyskou 175 cm,
hmotnostou 93 kg a BMI 30,4.

V rodinnej anamnéze pani Marie su pritomné KVO
v oboch liniach, konkrétne infarkt myokardu (IM) u otca
a IM + chronické srdcové zlyhavanie s redukovanou
gjekcnou frakciou u matky. DIhodobo sa lieci na arté-
riovU hypertenziu, dyslipoproteinémiu a hyperurikémiu.
Medzi chronické komplikacie diabetes mellitus (DM),
ktoré sa postupne pridruzili, patri diabeticka senzitiv-
no-motoricka neuropatia (v roku 2021), incipientna dia-
beticka retinopatia na lavom oku (v roku 2021), ako aj
diabeticka nefropatia v kombinacii s vaskularnou nefro-
sklerézou (v roku 2019). Doteraz nemala diagnostiko-
vané ziadne KVO, avsak je vo vysokom KV-riziku pre
pozitivnu rodinnd anamnézu KVO, artériovld hyper-
tenziu, dyslipidémiu a anamnézu exnikotinizmu.

Pacientka chronicky uziva irbesartan/hydrochlorotia-
zid 300 mg/12,5 mg, nitrendipin v davke 20 mg vecer,
ASA 100 mg, kyselinu tioktovd 300 mg, gabapentin
300 mg, alopurinol 150 mg a rosuvastatin v davke 20 mg.
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Medzi dalSie medikacie patri cholekalciferol, aminokyse-
liny (oxokyseliny), vazodilatancia a vitaminy.

Pacientka bolainicialne po potvrdeni DM v roku 2015
liecena diétnymi a rezimovymi opatreniami, nasledne po
roku metforminom s postupnou up-titraciou davky. Od
roku 2016 je lie¢end kombinovanou peroralnou terapiou
zahrnujucou DDP4i a derivaty sulfonylurey (schéma).

Pacientka bola dlhodobo glykemicky kompenzovana
(graf 1), so zhorSujucimi sa parametrami glykemickej
kompenzacie v poslednom roku. Postupne od roku
2019 dochadza k redukcii eGFR a k postupnej retencii
dusikatych latok a k progresii mikroalbuminurie.

Koncom oktdbra 2022 sa pacientka dostavila na pra-
videlnu kontrolu. Pacientka je normotenzna (TK127/77
Torr, SF 63/min), KP kompenzovana. Od poslednej kon-
troly doslo k ndrastu telesnej hmotnosti (+3 kg). Labo-
ratérne je pritomna hyperazotémia (urea 10,1 mmol/I,
kreatinin 112 pmol/l), ionogram bez signifikantnej patolo-
gie. Kalkulovana eGFR 54 ml/min/1,73 m? (CKD-EPI 2021)
s UACR 862 mg/g zodpovedajuce CKD G3aAl. Hod-
nota FPG 7,1 mmol/l, HbA, 6,93 % DCCT. Selfmonito-
ringom namerané ranné a postprandialne glykémie
v pasme 5,7-8,5 mmol/I.

Zmena liecby

U pacientky bolo potrebné nielen zlepsit' glykemicku
kompenzaciu. Vyssia davka gliquidonu v kombinacii
s DPP4i bola asociovana so sklonom k hypoglykémii,
preto bol vyradeny z terapie. Metformin tolerovala pa-
cientka len v nizkej davke, ktora bola redukovana az
vysadena a inzulinoterapiu pacientka nepreferovala.
Linagliptin je povazovany za bezpecny, kardiorenalne
neutralny. Ideadlnou volbou by bola kombinacia s SGLT2i

Schéma | Schematické znazornenie priebehu terapie diabetu

linagliptin 5 mg + metformin 850 mg +/- gliquidon

metformin 500 mg + linagliptin 5 mg + gliklazid MR 30 mg

2022-2023 linagliptin 5 mg + dapagliflozin 10 mg
2021-2022 linagliptin 5 mg + gliquidon 60-90 mg
2020-2021
2019-2020
2018-2019 metformin 1 000 mg + sitagliptin 100 mg
2016-2018 metformin 850-1 000 mg

2015 dietetické a reZimové opatrenia
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napr. s dapagliflozinom, ktory nebol doposial do liecby
zaradeny vzhladom na indikacné obmedzenia a para-
metre glykemickej kompenzacie. Do chronickej tera-
pie bol v oktébri 2022 zaradeny dapagliflozin v davke
10 mg denne na liecbu CKD, teda bez ohladu na hod-
notu HbA, . Zaradenie dapagliflozinu na liecbu CKD
spolu s linagliptinom na lieCbu diabetu predstavuje
u pacientky nielen potencial zlepSenia kompenzacie
diabetu, ale aj aditivny benefit v zmysle kardio - a reno-
protektivity.

Hlavné odkazy a vystupy prinosné pre
klinicka prax
Na kontrolnom vysSetreni po 3 mesiacoch liecby dapa-
gliflozinom v janudri 2023 je pacientka euforicka, sub-
jektivne sa citi dobre. Pacientka je tlakovo (TK 123/75
Torr, SF 64/min) a KP kompenzovana. Dochadza k reduk-
Cii telesnej hmotnosti (-4 kg). Laboratérne registruje-
me pokles FPG (6,3 mmol/l), PPG (6,7 mmol/l) a zlep-
Senie glykemickej kompenzacie (HbA, 6,33 % DCCT).
Kalkulovana eGFR na drovni 52 ml/min/1,73 m?, moc
chemicky pozitivny na glukdzu a bielkoviny, v Addiso-
vom sedimente bez pritomnosti elementov. Pacientka
pokracuje v lie¢be linagliptinom a dapagliflozinom.
Vo februari 2023 pacientka absolvovala kontrolné
vySetrenie na nefrologickej ambulancii, pri ktorom vy-
Setrenim zbieraného 24-hodinového mocu bola eGFR
stanovend na 59 ml/min/1,73 m2. Po 5 mesiacoch liecby
dapagliflozinom doslo k zlepseniu GF (aj ked porovna-
vame kalkulovanu a meranu GF) a pacientka benefitu-
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je nielen zlepSenim kompenzacie diabetu, ale najma
nefroprotektivitou dapagliflozinu pri prognéze CKD.
Planovana je kontrola po pol roku lie¢by dapagliflozi-
nom. Medzitym pacientka telefonicky oznamuje dobru
kompenzaciu diabetu a dobru toleranciu ordinovanej
terapie.

Kazuistika 2

Anamnéza pacienta, priebeh ochorenia
diabetu a jeho doterajSi manaZment

Jedna sa o pacienta pana Milana. Ide o 37-ro¢ného pa-
cienta s DM2T s trvanim 4 roky. Milan je profesionalny
vodi¢ kamidnu pracujuci na Slovensku aj v ramci celej
EU.

V rodine pacienta sa doteraz nevyskytli ziadne kar-
diovaskularne alebo onkologické ochorenia. Doposial
sa lieCi na artériovu hypertenziu, uziva fixny preparat
perindopril/amlodipin 3,5 mg/2,5 mg. Chodi na pravi-
delné preventivne prehliadky. Vzhladom na skoru dia-
gnoézu a dlhodobo optimalnu kompenzaciu DM nema
doteraz potvrdené Zziadne chronické komplikacie dia-
betu. Zavaznym rizikovym faktorom okrem hyperten-
zie je u pacienta nikotinizmus (1-1,5 krabicky denne)
a nadhmotnost pri sedavom zamestnani (BMI 30,6).

Fyzické kontroly na ambulancii boli s ohfadom na pra-
covnu zaneprazdnenost pana Milana nepravidelné a spo-
radické, ale pacient realizoval ¢asty denny selfmonitoring
glykémii, ako aj preventivne prehliadky u svojho zamest-
navatela v Nemecku, dokonca vratane vysetrenia HbA, .

Graf 1 | Hodnoty HbA, v priebehu terapie v rokoch 2000-2023
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Spolupraca s pacientom bola ¢asto realizovana pomo-
cou telemediciny (telefén a email).

Od stanovenia diagndzy diabetu v decembri 2019
bol lieceny klasickym, nasledne XR metforminom v ma-
ximalne tolerovanej davke 1 000 mg denne. Hodnota
HDbA, v Case diagndzy bola 8,4 % DCCT, FPG 9,1 mmol/I,
vSetky ostatné biochemické a mocové parametre boli
v ramci fyziologickych referen¢nych noriem.

Zmena liecby

V juli 2020 sa pacient dostavil na kontrolu, pri ktorej
sme zaregistrovali vyrazné zlepSenie parametrov me-
tabolickej kompenzacie. Vzhladom na kratke trvanie
diabetu a absenciu zavaznejSich komorbidit pacient
nedosahoval cielové hodnoty glykemickej kompenza-
cie. Hodnoty FPG 7,8 mmol/I, PPG ziskané SMBG od 6,3-
8,6 mmol/l, HbA 7,3 % DCCT). Vzhladom na potrebu
ZlepSenia metabolickej kompenzacie, subezne s potre-
bou minimalizacie rizika hypoglykémie bol k metforminu
XR pridany dapagliflozin.

Pacient absolvoval pocas sledovaného obdobia nie-
kolko kontrol na diabetologickej ambulancii a niekolko
prehliadok u zamestnavatela. Parametre metabolickej
kompenzacie znazornuje graf 2.

Hlavné odkazy a vystupy prinosné pre
klinicka prax

V¢asna kombinacia dapagliflozinu s metforminom pred-
stavuje u pana Milana zaruku dlhodobej optimalnej
kompenzacie diabetu bez prirastku na telesnej hmot-

nosti. Pozitivom tejto lieCby je bezpelnost, ucinnost

spolu s kardioprotektivitou a nefroprotektivitou, ktoru
poskytuje dapagliflozin.

Zaver

V prvej kazuistike u pacientky eSte bez pritomného
KVO, ale s pritomnymi 4 KV-rizikovymi faktormi a CKD
v Stadiu KDIGO G3aA1, a teda uz velmi vysokym kar-
diovaskularnym a renalnym rizikom, SGLT2i dapagli-
flozin bol nasadeny nielen s ciefom zlepSenia meta-
bolickej kompenzacie DM2T, ale aj s predpokladom
KV- a rendlnej protekcie u relativne mladej pacientky
s DM2T.

V druhej kazuistike, v ktorej bol pouzity SGLT2i da-
paglifiozin u pacienta s DM2T eSte bez KVO, ale uz
s pritomnymi KV-rizikovym faktormi, doslo po pridani
tohto preparatu k rychlemu zlepSeniu metabolického
statusu, bez zvySeného rizika hypoglykémie a bez pri-
rastku telesnej hmotnosti.

Z kazuistik je vidiet, Ze beZna prax potvrdzuje vy-
sledky klinickych randomizovanych studii. Okrem kar-
diovaskularnej a renalnej protekcie je treba zdbéraznit
aj to, Co ukazali obe kazuistiky, ze efekt lieCby touto
skupinou farmak je velmi skory.
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