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Abstrakt

Hypoglykémia je limitujucim faktorom lie¢by pacientov s diabetes mellitus. Vyssi vek je vyznamnym rizikovym
faktorom hypoglykémie a incidencia hypoglykémie sa vyznamne zvy3suje po 75. roku Zivota. Vo vysSom veku su
CastejSie pritomné neurologické symptomy hypoglykémie bez pritomnosti varovnych autonémnych priznakov.
Hypoglykémia u tychto pacientov ma aj vaznejsie nasledky a méze ohrozit pacienta na Zivote. Rizikové faktory
hypoglykémie u starsich pacientov zahffiaju kognitivnu dysfunkciu, demenciu, kardiovaskuldrne ochorenia, chro-
nicku oblickovu chorobu a dalsie komorbidity. U starSich pacientov s vy3sim rizikom hypoglykémie pri antidiabetic-
kej liecbe volime mene;j striktné glykemické ciele a preferujeme lie¢bu s nizkym rizikom hypoglykémie.

Klacové slova: chronickd oblickovéa choroba — demencia - diabetes mellitus — hypoglykémia - kognitivna dysfunk-
cia — kardiovaskuldrne ochorenia - vyssi vek

Abstract

Hypoglycaemia is limiting factor of treatment of patients with diabetes mellitus. Older age is significant risk factor
for hypoglycaemia and incidence of hypoglycaemia is significantly increased after age of 75 years. Neurological
symptoms without warning autonomic signs occur more often in older age. Hypoglycaemia in these patients have
severe consequences and can worsen their survival. Risk factors of hypoglycaemia in older patients include co-
gnitive dysfunction, dementia, cardiovascular diseases, chronic kidney disease and other comorbidities. In older
patients with higher risk of hypoglycaemia we prefer less strict glycaemic control and treatment with low risk of
hypoglycaemia.

Key words: cardiovascular diseases — chronic kidney disease - cognitive dysfunction - dementia - diabetes melli-
tus — hypoglycaemia - older age

Uvod

V prevencii chronickych mikrovaskularnych a makro-
vaskuldrnych komplikacii diabetes mellitus (DM) je naj-
doélezitejsia ¢o najlepsia glykemicka kontrola diabetikov,
ktora si Casto vyzaduje intenzifikaciu terapeutického
rezimu. Intenzifikdcia liecby sa vsak spaja so zvysenym ri-
zikom vyskytu hypoglykémie, ktory zaroven tuto liecbu
limituje. Tyka sa to najma pacientov lie¢enych inzulinom
a peroralnymi pripravkami sulfonylurey (SU). Hoci vac-
$inou ide o kratkodoby stav, mnohokrét je viak velmi
intenzivny. Postupne sa méze stat rekurentnym, opa-
kujucim sa javom, vyznamne sa podielajucim na psy-
chickej traumatizacii pacienta a na vzrastajucej morbi-
dite a mortalite. Hypoglykémia zvy3suje celkovu a kardio-
vaskularnu (KV) morbiditu a mortalitu pacientov s DM
a modze byt aj priamou pricinou smrti pacientov do-

sledkom fatalnych srdcovych arytmii. V ¢ase a priebehu
opakovanych hypoglykémii méze doéjst k vyskytu zly-
hania vnimania hypoglykemickych, hlavne adrenerg-
nych (varovnych) symptémoy, s vyvojom fenoménu ne-
uvedomenia si hypoglykémie a objaveni sa zavazného
stavu kvantitativnej a kvalitativnej poruchy vedomia, az
s moznym nasledkom Umrtia. Na fatalne dosledky hypo-
glykémie su zvldst nachylini pacienti s DM vo vy3som
veku [1,2].

Specifika hypoglykémie u diabetikov vo
vyssom veku

S vacsim rizikom hypoglykémie sa spaja vy3si vek spo-
jeny aj s dlhSim trvanim DM. Vyskyt hypoglykémie sa
vyznamne zvySuje u pacientov s DM po 75. roku Zivota.
Hypoglykémia je nebezpecnejsia u starsich ludi a ob-
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javuje sa Castejsie pri snahe o dosiahnutie prisnejsich
glykemickych cielov [3].

U starsich pacientov sa pri hypoglykémii preferencne
vyskytuju viac neurologické ako autonémne symptomy.
U starsich pacientov v porovnani s mladsimi diabetikmi
dochédza k poklesu prahu pre vnimanie autonémnych
symptémov a objavuju sa neurologické priznaky a po-
ruchy kognitivnych funkcii bez nélezitého varovania.
Hypoglykémia sa méze prezentovat vo forme zévratov,
alebo poruch videnia. No¢na hypoglykémia sa méze ma-
nifestovat ako prechodny stavzmatenosti, ale aj ako tranzi-
térny ischemicky atak, pripadne cievna mozgova prihoda.
Prejavy ako agitovanost, dezorientovanost, alebo zmeny
spravania sa ¢asto mylia s priznakmi demencie [4,5]. Podla
sekundérnej analyzy studie ACCORD (the Action to Con-
trol Cardiovascular Risk in Diabetes) sa u starSich pacien-
tov CastejSie vyskytovali neSpecifické znamky hypoglyk-
émie, ako ndhla slabost, alebo nevykonnost [6].

Starsi fudia su aj viac zranitelni ndsledkami hypoglyk-
émie. Désledkom znizeného prijmu potravy, stareckej ano-
rexie, Ubytku svalov (sarkopénie) a pridruznych chordéb,
vratane, DM, srdcového zlyhavania, chronickej obstrukg¢-
nej choroby pluc a inych chronickych zapalovych ocho-
reni vznika u nich krehkost (frailty) organizmu. Hypo-
glykémie u starSich pacientov zvysuju ich krehkost
a zranitelnost, ktora naopak zvysuje riziko vzniku hypo-
glykémie, a vznika tak zacarovany bludny kruh. Hypo-
glykémie u starsich ludi mézu viest nielen k Zivot ohrozu-
jucim dysrytmiam, ale aj k zdvratom s naslednymi padmi
a Urazmi. No¢na hypoglykémia je rizikom aspiracie pocas
spéanku, ktord moéze viest k pneumanii s fatdlnymi doé-
sledkami pre geriatrického pacienta [3].

Rizikové faktory hypoglykémie vo vysSom
veku
Vek je vyznamnym rizikovym faktorom vzniku hypo-
glykémie, ktora sa u starsich diabetikov s dlhsim trvanim
DM, hlavne 2. typu (DM2T) vyskytuje castejsie. Podla
americkej retrospektivnej Studie zahfnajlucej takmer
20 tisic diabetikov starsich ako 65 rokov bola incidencia
hypoglykémie 1,23 epizdéd na 100 paciento-rokov pri
liecbe derivatmi SU a 2,76 epizéd na 100 paciento-ro-
kov pri lie¢be inzulinom [7]. Riziko hypoglykémie zvy-
Suje liecba inzulinom a derivatmi SU, najma v davkach
usilujucich sa o dosiahnutie ¢o najtesnejsej glykemic-
kej kontroly. Udaje ziskané z databazy SUPREME-DM
(SUrveillance, PREvention, and ManagEment of Diabetes
Mellitus), zahffajucich najvacsiu skupinu poistenych dia-
betickych pacientov v USA, z ktorych 95 % malo DM2T,
potvrdili vyznamny podiel inzulinovej lie¢by na vyskyte
hypoglykémie. Najvyssi vyskyt hypoglykémie bol u pa-
cientov s predpisanou inzulinovou lie¢bou, ktory bol 3-
az 5-nasobne vyssi v porovnani s podavanymi peroral-
nymi sekretagogami a az 10- az 12-nasobne vys33i, ako
bol u pacientov liecenych inymi peroralnymi antidiabe-
tikami - nesekretagogami [8].

Vyznamnym rizikovym faktorom hypoglykémie je
vyssi vstupny glykovany hemoglobin HbA, , (najskér

dosledkom volby intenzivnejsej liecby) a nizsi body mass
index (BMI), ktory méze suvisiet s krehkostou starec-
kého organizmu, malnutriciou a pritomnymi komorbi-
ditami. Naopak obezita désledkom inzulinovej rezis-
tencie sa spdja s nizSim ucinkom podévaného inzulinu
[9,101.

Velmi dolezitym faktorom ovplyvnujicim vyskyt hy-
poglykémie su dalsie choroby, tzv. komorbidity. V spo-
minanej stadii SUPREME-DM sa riziko zdvaznej hypo-
glykémie zvySovalo s po¢tom pritomnych komorbidit,
z ktorych najrizikovejsie boli chronicka obli¢kova cho-
roba, KVO, srdcové zlyhanie a depresia. U starsich ludi
sa ako rizikové faktory hypoglykémie vo vztahu k DM
zdorazriuje pritomnost kognitivnej dysfunkcie, auto-
némnej neuropatie, chronickej obli¢ckovej choroby, zni-
zend funkcia pecene a endokrinna insuficiencia, z hla-
diska lie¢by podavanie inzulinu a derivatov SU so snahou
dosiahnut tesnu glykemicku kontrolu, uzivanie betablo-
katorov, sedativ, ako aj polyfarmakoterapia a vo vztahu
k Zivotnému S$tylu nedostatocna vyziva, diétne chyby
a prijem alkoholu [3,8,11].

Aktudlne Standardy Americkej diabetologickej asocidcie
(ADA) z roku 2019 uvéadzaju rizikové faktory, ktoré sa spa-
jaju so zvySenym rizikom hypoglykémie asociovanej s lie¢-
bou DM: Medzi nich patri lie¢ba inzulinom alebo inzulino-
vymi sekeratagogami (derivaty SU, glinidy), zhorsena funk-
cia obli¢iek alebo pecene, dlhsie trvanie DM, vyssi vek,
krehkost (frailty), zhorsenie kognitivnych funkcii, zhor-
$ena kontraregulacna odpoved, syndrém neuvedomenia
si hypoglykémie, fyzickd alebo intelektova disabilita, ktora
zhorsuje behaviordlnu reakciu na hypoglykémiu, abuzus
alkoholu a polyfarmacia (hlavne neselektivne betabloka-
tory, inhibitory angiotenzinkonvertujuceho enzymu, blo-
katory angiotenzinového receptora) [12].

Hypoglykémia a centralny nervovy systém
vo vyssom veku

Glukéza je nevyhnutny energeticky substrat pre ¢in-
nost centralneho nervového systému (CNS), a preto niet
pochybnosti, ze tazka hypoglykémia poskodzuje CNS.
Takisto relativne mierna, ale opakovana hypoglykémia
moze zapricinit vyrazny pokles funkcie CNS v zmysle
poruchy kognitivnych funkcii. Ide o poruchy pozor-
nosti, psychomotorickej rychlosti, alebo vysoko kva-
litného procesu spracivania a ukladania informacii
do pamati. Pre tieto poruchy sa pouziva aj termin po-
sthypoglykemickd encefalopatia, na ktoru st zvIast na-
chylni starsi pacienti [1,2].

Kognitivna dysfunkcia Kognitivne funkcie zahfaju
procesy vnimania, pozornosti, uenia, pamate a mys-
lenia. Na zaklade prijimania a spracovavania informa-
cii z vonkajsieho aj vnutorného prostredia umoznuju
¢loveku vytvarat si obraz sveta, orientovat sa v nom
a vysvetlovat si ho. Medzi zakladné kognitivne funkcie
radime percepciu, pozornost, pamat, koncentraciu, re-
akeny cas, koordinaciu pohybov, schopnost udit sa, spra-
covavanie informacii, rieSenie problémov a planovanie.
Na zhorsenie kognitivnych funkcii u starSich diabetikov
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vplyva niekolko faktorov, medzi ktoré patria aj opako-
vané hypoglykémie [13]. Kognitivna dysfunkcia vznika
aj ako prejav poskodenia mikrocirkuldcie mozgu s na-
slednymi zmenami nervového tkaniva v dosledku dlho-
dobej hyperglykémie. Povazuje sa za Specificki mikro-
vaskuldrnu komplikdciu DM a oznacuje sa ako pokles
kognitivnych funkcii asociovany s diabetes mellitus.
Charakterizovana je ako mierne az stredne tazka kogni-
tivna porucha reprezentovana znizenou mentélnou fle-
xibilitou a psychomotorickym spomalenim, za nepritom-
nosti inych chorobnych jednotiek kauzdlne spojenych
s poskodenim poznévania. Kognitivny deficit je chronicky,
bez vztahu ku akutnej hypoglykémii alebo hyperglykémii
a nepritomné su kritéria pre demenciu, alebo iné priciny
kognitivnej poruchy, ako je napr. Parkinsonova choroba.
U starsich diabetikov viak dochadza k prekryvaniu tychto
nozologickych jednotiek a tazsie sa odlisuju [14].

DalSou vyznamnou skuto¢nostou je obojstranny vztah
medzi hypoglykémiou a kognitivnou dysfunkciou. Cize
nielen opakované hypoglykémie sa spdjaju so zhorsenim
kognitivnych funkcii, ale aj naopak horsie kognitivne funk-
cie, overené prislusSnymi testmi, 1,4- az 1,8-ndsobne zvy-
Suju riziko hypoglykémie. Tuto skuto¢nost treba zobrat do
uvahy najma u starsich pacientov s DM a pri antidiabetic-
kej liecbe volit menej prisne cielové hodnoty [15,16].

Demencia a hypoglykémia Dal3im déleZitym fakto-
rom, ktory treba zobrat do Uvahy pri liecbe starsich dia-
betikov, je demencia. S narastajucim vekom sa zvysuje
prevalencia demencie aj hypoglykémie, pricom viaceré
klinické studie potvrdili ich obojstranny a vzajomne sa
ovplyviujuci vztah. Metaanalyza studii potvrdila, Ze
u starsich pacientov s DM2T s hypoglykemickymi epizé-
dami sa zvysuje riziko demencie 1,7-ndsobne a naopak
pritomnost demencie v porovnani s pacientmi bez de-
mencie 1,6-ndsobne zvysuje riziko hypoglykémie. U dia-
betikov s demenciou sa v porovnani s chorymi bez de-
mencie pri liecbe inzulinom potvrdil aj vy3$si vyskyt
zavaznej hypoglykémie (14,8 vs 10,4 prihod na 100 pa-
ciento-rokov) a hypoglykemickej kémy (7,6 vs 3,9 prihod
na 100 paciento-rokov), pricom u nich bol aj vy3si vyskyt
depresie a ndhlych cievnych mozgovych prihod. U star-
sich diabetikov postihnutych demenciou je takisto do-
lezité volit menej striktné glykemické ciele, aby sme sa
vyhli hypoglykémidm so zévaznymi désledkami [17,18].

Hypoglykémia a kardiovaskularny systém
vo vyssom veku

S vyssim vekom stupa aj prevalencia kardiovaskular-
nych ochoreni (KVO). Zavazna hypoglykémia méze pri-
spievat k vzniku velkych makrovaskularnych a mikrovas-
kuldrnych prihod, resp. je prinajmensom indikdtorom
nepriaznivého klinického stavu pacienta s predispo-
ziciou k vzniku tychto prihod. Spdja sa s nepriaznivym
ovplyvnenim mortality u chorych s DM [19].

Tomuto problému treba venovat velkd pozornost
v suvislosti s odporucanim intenzivnej antidiabetickej
lieCcby na znizenie mikrovaskuldarnych a makrovasku-
larnych komplikacii aj u chorych s DM2T. Metaanalyza

4 klinickych studii (ACCORD, ADVANCE, VADT, UKPDS)
potvrdila, Ze intenzivny rezim sa spaja s 2,5-krat vy3sim
rizikom zdvaznej hypoglykémie. Hypoglykémia je zvlast
rizikova u chorych s DM2T s vy3sim vekom, dlh3im prie-
behom ochorenia a pritomnym KVO na podklade ate-
rosklerézy, u ktorych sa potvrdila zvysena KV-mortalita
pri viac intenzifikovanom rezime liecby [20-25].

Riziko nahlej smrti pri zavaznej hypoglykémii vznika
najma dosledkom kontraregulaénej aktivacie sympato-
adrendlneho systému, vyskytu malignych arytmii, isch-
émie myokardu a indukcie protrombotického stavu. Pocas
hypoglykémie dochadza k zvyseniu frekvencie srdca
a systolického tlaku krvi, kym diastolicky krvny tlak klesa.
V priebehu hypoglykémie sa m6zu objavit predsienové
a komorové extrasystoly, ako aj zdvazné poruchy rytmu
typu komorovej tachykardie a fibrilacie komér. Hypo-
glykémia sa moze stat proarytmogénnou prostrednic-
tvom aktivacie sympatikového systému, poklesu plaz-
matickej koncentracie draslika a rozsirenia intervalu QT.
Mébze dojst k akutnej ischémii myokardu dosledkom
nepriaznivého vplyvu katecholaminov na myokard, de-
fektného energetického metabolizmu srdca a indukcie
protrombotického stavu. Pri hypoglykémii dochadza
ku akutnej stresovej aktivacii hemostatického systému,
pricom sa aktivuju krvné dosticky, zvysuje sa adhezi-
vita cievneho endotelu a indukuje koagula¢na kaskada.
Zvysuje sa aj viskozita krvi [26].

V pripade hypoglykémie a KVO existuje obojstranny
vztah, v ktorom pritomnost KVO zvysuje riziko hypoglyk-
émie, a naopak zévazna hypoglykémia sa povazuje za vy-
znamny rizikovy faktor KV-prihod a KV-mortality u cho-
rych s diabetes mellitus, najma vo vyssom veku.

Vyssie riziko hypoglykémie sa vyskytuje u diabetikov
s KVO v anamnéze, u ktorych je az 2-ndsobne vy3si vyskyt
zavaznej hypoglykémie, nezavisle od veku, hladiny HbA ,
trvania diabetu, podavanej inzulinovej lie¢by a pritomnej
kardiovaskularnej autondmnej neuropatie (KAN). KAN sa
takisto spdja aZ s 2-nasobne vyssim rizikom zévaznej hy-
poglykémie. V analyze pacientov s DM2T, registrovanych
v elektronickom zdravotnickom systéme v USA v skupine
so zadvaznou hypoglykémiou, bola aj vyssia prevalencia
ischemickej choroby srdca, kongestivneho zlyhania srdca,
fibrilacie predsieni a cerebrovaskularnych ochoreni [9,271].

Intenzivna antidiabeticka lie¢ba je jednoznacne po-
trebnd na ovplyvnenie hyperglykémie, ktora je riziko-
vym faktorom vzniku chronickych mikro- a makrovas-
kuldrnych komplikécii a nepriaznivo ovplyvnuje mor-
talitu pacienta z dlhodobého hladiska. Zaroven by sme
vsak mali zobrat do Uvahy vyssi vyskyt hypoglykémie,
ktord moéze byt rizikovym faktorom nahlej smrti pa-
cienta. Preto sa treba vyhnut zavaznym a opakovanym
hypoglykémiam bezpecnou liecbou v zmysle jemnejsej
titracie davky liekov s rizikom hypoglykémie, alebo pre-
ferenciou liekov s jej nizkym rizikom. Tato zasada je ob-
zvlast dolezita u diabetikov vyssieho veku.

Pre znizenie KV-rizika pri DM2T bude potrebné apli-
kovat viac Specificky a komplexny pristup s ovplyvne-
nim dalsich rizikovych faktorov, ako su artériova hyper-
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tenzia, aterogénna dyslipidémia a protromboticky stav.
Z hladiska ovplyvnenia hyperglykémie sa musi dodr-
Zat taktika liecby s pomalym, ale progresivnym znizo-
vanim HbA,_ vseobecne < 7,0 % (DCCT) so zvazenim be-
nefitu a rizika tesnej glykemickej kontroly. U pacientov
vo vy$som veku sa mdzeme uspokojit s menej prisnymi
cielovymi hodnotami glykemickej kompenzacie. Z hla-
diska rizika indikovanej antidiabetickej lie¢by a vyberu
najvhodnejsich liekov treba zvazit neziaduci prirastok te-
lesnej hmotnosti a najma vyskyt zavaznych hypoglyk-
émii, ktoré sa z tohto aspektu povazuju za najrizikovejsie.

Hypoglykémia a komorbidity vo vysSom
veku

Na vyskyt hypoglykémie vyznamne vplyvaju aj dalsie
komorbidity, ako diabeticka obli¢kova choroba, cirh6za
pecene, najma spojena s hepatalnou insuficienciou,
a onkologické ochorenia, ktoré zvysuju riziko hypoglyk-
émie 2- az 3-ndsobne a vyskytuju sa ¢asto ako ochore-
nie podielajuce sa na vzniku hypoglykémie. U pacientov
s DM2T a hypoglykémiami hospitalizovanych na nasej kli-
nike bola nefropatia, vratane diabetickej obli¢kovej cho-
roby, pritomna u 54,8 % pripadov, ochorenia pecene boli
u 22,6 % pripadov a nadory u 18,2 % pripadov [28]. Tieto
komorbidity treba zobrat do Uvahy aj vo vyssom veku,
pretoze v tomto obdobi zZivota sa vyskytujui vyznamne
Castejsie. S vekom sa znizuje funkcia obliciek a pecene,
¢im sa znizuje aj klirens inzulinu a peroralnych antidiabe-
tik, ktoré su v zavislosti od jednotlivych preparatov me-
tabolizované v obli¢kach, alebo v peceni [3,9,29].

Zaver

Krehky diabetik vo vyssom veku je vysokorizikovy z hla-
diska vzniku hypoglykémie, ako aj z jej nepriaznivych
doésledkov na CNS a KV-systém. Tieto skutoc¢nosti treba
zobrat do Uvahy pri zvazovani intenzifikacie antidiabe-
tickej lie¢by, a aby sme sa vyhli hypoglykémiam, treba
volit menej prisne cielové hodnoty HbA _ (obycajne
staci do hranice 8 % podla DCCT). Mali by sme prefero-
vat lieky s nizsim rizikom hypoglykémie a v pripade in-
zulinovej liecby vytitrovat taku davku, aby sa minimali-
zoval vznik zavaznej hypoglykémie.

Tento ¢ldnok je podporeny spolocnostou Merck Sharp
&Dohme s.r.0., Slovakia.
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Nové technologie v lécbé diabetu:
Od strucné teorie ke klinické praxi
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a lll. interni klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Sponzor: A.IMPORT.CZ spol.sr. 0.

Organizator: GALEN - SYMPOSION s.ro.

Odborny garant: MUDr. Jan Soupal Ph.D.
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Piednasejici:

od 16:00 do 18:00 hod

Ucastnicky polatek

bezplatné

Program

1. Glukézové senzory: vyhody
i limitace

2. Individualizace lécby diabetu
1. typu: CGM nebo FGM

3. Funkce CONTROL IQ:

Prvni praktické zkusenosti s hybridnim
uzavienym okruhem

4. Workshop - praktické aspekty pouzivani

CGM u détskych a dospélych pacientu
s diabetem 1. typu
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