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52. kongres Europskej asociacie pre studium diabetu

12.-16.9. 2016, Mnichov, Nemecko

Kongresy Eurdpskej asociacie pre Studium
diabetu (EASD) maju dlhodobu tradiciu nielen
v tom, Ze prind3aju vedecké poznatky naj-
vysdieho kalibru, ale tiez tym, Ze spdjaju naj-
lepsich vyskumnych pracovnikov a klinikov
z celého sveta. Osobné stretnutia, pracovné
i neformalne diskusie rozsiruju intelektuainy
prinos tychto akcii. Miestom konania 52. kon-
gresu Eurdpskej asociacie pre studium dia-
betu (EASD) bol bavorsky Mnichov. V dhoch
12. - 16. septembra 2016 sa na kongrese zislo
do 17 000 ucastnikov. Kongres prebiehal v pa-
ralelne v niekolkych sdlach mnichovského
kongresového centra ICM Messe Miinchen.

Klasicky kongres zac¢ina prihovorom prezidenta, i
prezidentky EASD/EFSD. Sucasna prezidentka prof. Ju-
liane R. Zierath vo svojom prejave Presidential address
zdoéraznila, ze hlavnym cielom EASD je zlep3enie kva-
lity Zivota pacientov s diabetes mellitus (DM). EASD je
zamerand nielen na podporu zadkladného, ale aj klinic-
kého vyskumu, a tiez na rozsirenie takto ziskanych po-
znatkov do beznej klinickej praxe. V ramci EASD pracuje
viacero edukac¢nych skupin. Dlhoro¢ne je zndma Dia-
betes Education Study Group (DESG). Tohto roku vznikla
nova edukacnd skupina zamerand na vyskum vyznamu
fyzickej aktivity v prevencii a liecbe DM (Exercise and
Physical Activity Study Group — EXPAS).

Témy kongresu boli Siroké, prebiehali v paralelnych
skupinach. Kazdy mal moznost vybrat si svoju oblubenu
problematiku. Cena prof. Clauda Bernarda bola udelena
prof. Cooperovi z Australie. Vo svojej prednaske sa veno-
val vyznamu interakcii medzi metabolickymi a hemody-
namickymi signadlnymi cestami v patogenéze chronic-
kych diabetickych komplikacii, a to predovietkym dia-
betickej nefropatie. Prof. Cooper postupne predstavil
jednotlivé patogenetické mechanizmy, ktoré sa uplat-
nuju pri vzniku diabetickej nefropatie. Okrem hyper-
glykémie a s nou spojenou zvysenou tvorbou konco-
vych produktov pokrocilej glykécie (AGEs) je to jednak
zvysend tvorba angiotenzinu Il, reaktivnych kyslikovych
radikdlov, transformujiceho rastového faktora (TGF
beta), ale aj dalsich faktorov. Prehladne poukazal aj far-
makologické (¢asto zatial len experimentalne) moznosti
ovplyvnenia tychto faktorov.

Z klinického hladiska boli zaujimavé prednasky, ktoré
sa venovali najnovsim poznatkom, ¢o sa tyka liecby inhi-
bitormi SGLT2 a inkretinovej lie¢by (agonisty GLP1, inhi-
bitory DPP4). Kym minulého roku dominovala kardiovas-
kuldrna problematika lie¢by SGLT2, v Mnichove viaceré
prednésky boli venované predovietkym ich kostnej bez-
pecnosti, rendlnej bezpecnosti (v pripade empagliflo-

92

EASD Annual Meeting
12 -16 September 2016

2 Easly

zinu dokdazana dokonca nefroprotektivita),
otdzke mozného rizika tzv. euglykemickej
diabetickej ketoacidézy pri ich poufziti. Zauji-
mavym zistenim je, Ze malé zvy3enie hladiny
keténov pri pouZiti tychto preparatov méze
mat dokonca pozitivny efekt na zlepsenie
myokardidlneho metabolizmu. Prof. Bailey
predstavil vysledky 26-tyzdriovej Studie,
v ktorej pacienti nedostato¢ne kompen-
zovani metforminom a DPP4-inhibitorom
sitagliptinom boli prevedeni na kombina-
ciu agonisty GLP1-receptorov — liraglutidu
s metforminom. V porovnani s kombinaciou
sitagliptinu a metforminu bola kombinacia liraglutidu
a metforminu Gc¢innejsia v znizovani HbA _a tiez v efekte
na telesni hmotnost. Prof. Zinman predniesol vysledky
studie, v ktorej bol liraglutid davany pacientom s dlho-
trvajucim diabetom (DM) 1. typu, ktorych vac¢sina mala
uz nadvahu. Dokazany bol vyznam tohto preparétu u ta-
kéhoto typu pacientov, predovietkym na zniZzovanie
hmotnosti a tieZ urcité znizenie davky inzulinu. Prof. Ko-
vatchev vo svojej prednaske ukézal vyhodnost kombina-
cie GLP1-agonistov s bazalnym inzulinom. Tato kombi-
nacia ma aditivny u¢inok na znizenie glykemickych pa-
rametrov (bazalny inzulin ovplyviuje hlavne glykémiu
nalatno a GLP1-agonista postprandidlnu glykémiu),
pri niz3ej davke inzulinu, bez zvySeného rizika hypo-
glykémie. Minimalizovany je tiez vzostup hmotnosti pri
tejto kombinacii. Vyhodnost tejto kombinacie ukazala
aj studia LIXILAN, v ktorej bol kombinovany agonista
GLP1-receptorov - lixisenatid s bazélnym inzulinom glar-
gin. Predstavené boli tieZ vysledky 7-ro¢nej extenzie
studie DURATION-1 s exenatidom QW, ktory sa podava
1-krét tyzdenne. Z klinického hladiska sa velmi prinos-
nou ukazuje kombindcia liekov zalozenych na ucinku
inkretinov s inhibitormi SGLT2 pre ich komplementarny
mechanizmus ucinku.

Zaujimavé boli aj prednasky ohladom diétnej liecby
DM. Jakubowicz venoval pozornost bielkovinam srvatky,
ktora vznika pri vyrobe tvarohu. Srvatka podadvana v ramci
rafajok vedie k vyraznejSiemu zniZeniu postprandidlnej
glykémie a HbA , k poklesu telesnej hmotnosti a k vac-
siemu pocitu sytosti v porovnani s inymi zdrojmi bielko-
vin u pacientov s DM2T. Bozzetto et al zistili, Ze poddvanie
extrapanenského olivového oleja znizuje postprandidlnu
glykémiu pri DM1T modulovanim hladin GLP1-a ovplyv-
nenim rychlosti vyprazdfiovania zalidka.

Samostatny blok predndsok bol venovany problema-
tike diabetickej demencie (DD) a moznosti jej ovplyvne-
nia. DD demencia moéze po sedemdesiatke rychle progre-
dovat a do urcitej miery zhorsSovat vysledky starostlivosti
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o pacienta. Velky vyznam z pohladu prevencie a lie¢cby ma
zanechanie fajc¢enia. K zhorseniu DD dochadza po opako-
vanych hypoglykémiéch a nepriaznivy vplyv moze mat
pokles krvného tlaku. V klinickych studidch sa nepotvrdilo
povodné podozrenie, Ze statiny mozu viest k DD.

Didakticky vyborne spracovana bola prednéska prof.
Hattersleyho z Velkej Britanie, ktory dostal cenu Novo
Nordisk foundation za excelentny prinos k diabetolégii.
Prof. Hattersley je nestorom klinického vyskumu mono-
génovych diabetov. Na konkrétnych pacientoch s per-
manentnym neonatdlnym DM a tiez s MODY 3 ukéazal
Uspesdny prechod z ¢asto dlhodobej lie¢by inzulinom na
terapiu derivatmi sulfonylurey. Okrem inych tém sa ve-
noval réznym genotypovym a fenotypovym charakte-
ristikdm, ktoré ndm pomdhaju v rozliseni réznych pod-
typov DM1T, ale aj DM2T.

Medzi predndsatelov, ktori pritahuju pozornost od-
borného publika, patri prof. Del Prato, ktory zdoraz-
nil vo svojej prednaske vyznam vcasnej kombinovanej
lie¢by. Dosiahnutie rychlej a dobrej glykemickej kom-
penzicie je doélezité z dlhsieho ¢asového Useku na pre-
venciu predovsetkym KV ochoreni.

Prof. Holman prezentoval nové poznatky ohladom
zévaznej hypoglykémie a kardiovaskuldrnych prihod.
V studii TECOS so sitagliptinom bola pozorovana bi-
direkénd asocidcia medzi zdvaznou hypoglykémiou
a kardiovaskularnymi ukazovatelmi (Major Advance
Cardiac Events — MACE/srdcové zlyhéavanie) s evident-
nym zvysenym rizikom zdvaznych hypoglykémii po in-
farkte myokardu alebo po hospitalizacii pre srdcové
zlyhdavanie. Tieto nové poznatky mézu poukazovat ani
nie tak na pri¢inu MACE alebo srdcového zlyhavania,
ale skér na pacientov, ktori su rizikovi pre vznik tychto
komplikacii v désledku mnohych koexistujucich riziko-
vych faktorov.

Slovenska diabetolégia mala na kongrese aktivne za-
stipenie v podobe posteru autorov Javorsky et al zo IV.
internej kliniky LF UPJS a FNLP v Kosiciach v spolupraci
s viacerymi klinickymi pracoviskami na Slovensku aj

prihody semaglutid
n=1648
(%)
primarny kompozitny 66
vyskyt prihod *
celkova mortalita 3,8
KV mortalita 2,7
nefatalny IM 29
nefatdlna CMP 1,6
revaskularizacia 5,0
hospitalizécia pre SZ 3,6
retinopatia (komplikacie) 3,0
nefropatia nova/zhorsena 3,8

v Cechach. Autori vo farmakogenetickej $tudii ukazali,
ze polymorfizmus génu pre GLP1-receptor ovplyvnuje
terapeuticky uspech lie¢by DPP4-inhibitormi.

Dr. Nair v rdmci bloku Stary, ale dobry sa venoval pocho-
peniu mechanizmu Uc¢inku metforminu. Velky vyznam sa
v sucasnosti prikladd ovplyvneniu mikrobiému v ¢reve
(narast Akkermansia muciniphila). Autor rozoberal aj vztah
metforminu k moznej prevencii onkologickych ochoreni.
Ocakavaju sa vysledky primdrne preventivnej studie The
Glucose Lowering In Non-diabetic hyperglycaemia Trial
(GLINT) ohladom makrovaskularneho kompozitného uka-
zovatela pri lie¢be metforminom s predizenym uvolfova-
nim.

»Premiéru” mali vysledky velkej randomizovanej Studie
SUSTAIN 6, ktord hodnotila kardiovaskuldrnu (KV) bez-
pecnost liecby GLP1-agonistom — semaglutidom. Doka-
zana bola KV protektivita tohto preparatu, kedze doslo
k signifikantnému 26% poklesu primarneho KV vy-
sledku. Primdrnym kombinovanym cielom tejto studie
bol ¢as do vyskytu nefatalneho infarktu, cievnej mozgo-
vej prihody alebo smrti z kardiovaskuldrnych pricin.

Komentar kardioléga

Prof. Melanie J. Davies (Spojené kralovstvi) prezento-
vala, vysledky klinickej studie SUSTAIN-6, ktoré preu-
kazali vyznamny kardiovaskularny benefit uz druhého
GLP1-agonistu, semaglutidu u diabetikov 2. typu. Prvym
GLP1-agonistom bol liraglutid (Studia LEADER), ktory
bol s prezentovany v juni 2016 na Americkom diabeto-
logickom kongrese.

Semaglutid je potentné antidiabetikum, kedZe vy-
znamne a trvale redukuje HbA,_(1 mg subkuténna davka
1-krét tyZzdenne redukovala HbA, z Grovne 8,7 % 0 1,4 %
a0,5mgdavkao 1,1 %, u placeba to bolo 0 0,4 %), pricom
semaglutid vykazuje ,placebovy vyskyt” hypoglykemic-
kych epizéd. V Studii sa preukdzalo, ze redukuje i telesnu
hmotnost o 5 kg (1 mg davka pri Uvodnej hmotnosti
92,1 kg v priemere), 0 3,6 kg (0,5 mg davka), a len 0 0,5-
0,7 kg (u placeba). Do klinickej studii SUSTAIN-6 bolo

placebo RR p
n=1649
(%)
< 0,001
pre noninferiortu
89 0,74 <0,001
pre noninferiortu
3,6 1,05 0,79
2,8 0,98 0,92
39 0,74 0,12
2,7 0,61 0,04
7,6 0,65 0,003
33 1,11 0,57
18 1,76 0,02
6,1 0,64 0,005

* Umrtie z kardiovaskularnych pricin, nefatalny infarkt a nefatalna mozgova prihoda



zaradenych 3 297 diabetikov 2. typu s hodnotou HbA,
> 7 %, vo veku = 50 rokov (2 735 diabetikov s kardio-
vaskularnym ochorenim a/alebo s chronickou obli¢ko-
vou chorobou) alebo vo veku = 60 rokov (562 diabe-
tikov s aspon > 1 kardiovaskularnym rizikovym fakto-
rom). Priemerné trvanie diabetu u zaradenych pacientov
bolo 13,9 rokov a priemernd vstupna hodnota HbA,_bola
8,7 %. Od samého zaciatku Studie boli zaradeni diabe-
tici velmi dobre lie¢eni: antihypertenzivnou lie¢bou
(93,5% pacientov), statinmi, eventudlne kombinovanou
hypolipidemickou lie¢bou (76,5% pacientov) a tri Stvr-
tiny pacientov (76,3%) obdfzalo antitromboticku liecbu.
Studia bola dizajnovana tak, aby preverila kardiovasku-
larnu bezpecnost nového potencialne uzito¢ného anti-
diabetika (tzv. GLP1-agonistu). V studii pouzili postupnu
up-titraciu davky semaglutidu (spociatku 0,25 mg 1-krat
tyzdenne a nakoniec v dlhodobom reZime boli 2 ramena
lie¢by — 0,5 mg 1-krdt tyzdenne a 1,0 mg 1-krat tyzdenne).
Tieto zaujimavé vysledky $tudie su zhrnuté pre vacsiu
prehladnost v tabulke. Vysledky st to ohromujuce, na-
kolko primarny zlozeny ciel (kardiovaskularna mortali-
ta-nefatalny infarkt myokardu-nefatdlna mozgova pri-
hoda) bol semaglutidom redukovany vyznamne o 26 %,
vyskyt nefatalnej mozgovej prihody bol redukovany vy-
znamne o 39 % a vyskyt nefatalnych infarktov myokardu
tiez vyznamne o 26 %. Pacienti v placebovom ramene
liecby potrebovali pridatnu antidiabeticku lie¢bu.
Vysledky nasvedcuju pre ovplyvnenie aterogenézy
u diabetikov 2 typu semaglutidom. Vyskumnici $tudie
predpokladaju, ze len ,kratke trvanie studie” znemoz-
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nilo dosiahnut aj priaznivé a vyznamné ovplyvnenie
kardiovaskuldrnej mortality.

Zaverom mozno konstatovat, Ze u diabetikov sa po-
stupne rozsiruje armamentérium liecby, a to takej liecby,
ktora neovplyvnuje len droven glykémie - ale ktord
priaznivo ovplyviuje aj vyskyt kardiovaskuldrnych
prihod. Podobné vysledky dosiahol liraglutid v stadii
LEADER a este predtym empagliflozin (SGLT2-inhibi-
tor) v $tudii EMPA-REG OUTCOME. Zda sa, Zze kombina-
cia lie¢by empagliflozinom s liraglutidom ¢i semagluti-
dom moze diabetikom priniest ohromny benefit.

52. kongres EASD mal velmi dobru odbornt a spolo-
¢ensku uroven a splnil o¢akavania vacsiny ucastnikov.
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