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Abstrakt

Uvod: Dostupné Gdaje o lie¢be inzulinom na Slovensku su len zo $tatistickych hlaseni NCZI (Narodné Centrum
Zdravotnickych Informacii), ktorych vysledky su poskytované az s 18-mesacnym oneskorenim a zdroje zo zdra-
votnych poistovni si malo dostupné. Jednorazové prierezové neintervencné zistovanie DIAEXPLORER sa uskutoc-
nilo v roku 2022. Cielom bolo zistit pouzivanie inzulinovych rezimov u diabetikov 2. typu, kvalitu kompenzacie
diabetu, perzistenciu a adherenciu lie¢by, pritomnost mikrovaskuldrnych a makrovaskularnych komplikdcii a zva-
zenie modifikacie inzulinového rezimu v dalsej liecbe. Sibor a metddy: Subor tvorilo 1310 pacientov. Pozado-
vané udaje boli ziskané v ramci beznej klinickej praxe zo 45 diabetologickych ambulancii naprie¢ celym Sloven-
skom. Boli sledované 3 inzulinové rezimy: BOT (Basal-supported Oral Therapy) — bazalny inzulin pridany k lie¢be
peroralnymi antidiabetikami (PAD), BBT (Basal-Bolus insulin Therapy) — bazalny inzulin s prandialnym inzulinom s/bez
lie¢by PAD a MIX - lie¢ba premixovanym inzulinom s/bez liecby PAD. Vysledky: Pocet muZov bol 665, tak isto zien
bolo 665. Priemerny vek bol 66,3 rokov, priemerna dizka trvania diabetu 15,3 rokov, priemerna dizka lie¢by inzuli-
novym rezimom BOT/BBT/MIX bola 3,9/5,4/6,6 rokov, priemerna hodnota HbA,_bola 8,5 % (DCCT) a pri inzulino-
vych rezimoch velmi podobna. U 15 % pacientov bola hodnota HbA, < 7 %. Priemerné davka bazalneho inzulinu
pri rezime BOT/BBT bola 27,3/67,6 U/den, prandidlneho inzulinu pri rezime BBT 38,6 U/den. Mikrovaskularne ocho-
renia boli pritomné u 75 % a makrovaskularne ochorenia u 40 % pacientov. Ako uspokojivi a dobrud hodnotili lekari
lie¢bu u 53 % pacientov. Priblizne v 70 % sa lekari rozhodli pre zmenu lie¢by, naj¢astejsie pri rezime BOT, bez zmeny
liecby pri rezime MIX. Najviac preferovanou zmenou lie¢by (44-59 %) bol prechod na fixni kombinéciu bazalneho
inzulinu s agonistom GLP1-receptorov (GLP1-RA). Zavery: Prieskum ukazal porovnatelnt dlhodobu kompenzaciu,
znizenu adherenciu k liecbe a potrebu modifikacie inzulinového rezimu, predovsetkym jeho zjednodusenim po-
uzitim fixnej kombinacie bazalneho inzulinu s GLP1-RA.

Klacové slova: DIAEXPLORER-zistovanie — inzulinova liecba - inzulin bazalny/prandialny/premixovany — peroralne
antidiabetika (PAD)

Abstract

Introduction: Available data on insulin treatment in Slovakia are only from statistical reports of the National Health
Information Centre (NCZI), the results of which are provided with up to an 18-month delay and sources from health
insurance companies are scarcely available. A one-off cross-sectional non-interventional DIAEXPLORER survey was
conducted in 2022. Objective: to determine the use of insulin regimens in type 2 diabetics, the quality of diabetes
compensation, persistence and adherence of treatment, the presence of microvascular and macrovascular compli-
cations and consideration of modification of insulin regimen in further therapy. Cohort and methods: The cohort
consisted of 1 310 patients. The required data were obtained within normal therapeutic practice from 45 diabetes
outpatient clinics across Slovakia. 3 insulin regimens were studied: BOT (basal-supported oral therapy) - basal insu-
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lin added to oral hypoglycemic therapy/oral antidiabetic drugs (OAD), BBT (basal-bolus insulin therapy) — basal in-
sulin with prandial insulin with/without OAD treatment and MIX — premixed insulin treatment with/without OAD
therapy. Results: The number of men was 665, as well as 665 women. The mean age was 66.3 years, the median
duration of diabetes was 15.3 years, the mean duration of treatment with the BOT/BBT/MIX insulin regimen was
3.9/5.4/6.6 years. The mean HbA,_was 8.5 % (DCCT) and very similar in insulin regimens. In 15 % of patients, HbA,_
was < 7 %. The mean dose of basal insulin in the BOT/BBT regimen was 27.3/67.6 U/day, the mean dose of pran-
dial insulin in the BBT regimen was 38.6 U/day. Microvascular diseases were present in 75 % and macrovascular dis-
eases in 40 % of patients, respectively. Physicians evaluated 53 % of patients as satisfactory and good treatment. In
approximately 70 %, physicians chose to change treatment, most often with the BOT regimen, without changing
treatment with the MIX regimen. The most preferred treatment change (44-59 %) was to switch to a fixed combi-
nation of basal insulin with a GLP1 receptor agonist (GLP1-RA). Conclusions: The review showed comparable long-
term compensation, reduced adherence to treatment and the need for modification of the insulin regimen, primarily
by simplifying it through the use of a fixed combination of basal insulin with GLP1-RA.

Key words: DIAEXPLORER survey —insulin treatment — insulin basal/prandial/premixed - oral antidiabetic drugs (OAD)

Uvod
Vyskyt diabetes mellitus (DM) celosvetovo alarmujuico
rastie. Odhaduje sa, Ze v roku 2021 bolo evidovanych
537 miliénov ludi s DM a oc¢akdva sa, ze do roku 2030
sa toto cislo zvysi na 643 miliénov [1]. Diabetes a jeho
komplikacie zvysuju morbiditu a mortalitu, ktoré financne
zatazuju systém zdravotnej starostlivosti. Pri dlhodobom
manazmente DM je déleZité udrzanie primeranej me-
tabolickej kompenzacie, ktord ovplyviuje vyskyt a pro-
gresiu chronickych komplikécii. Podla odporucani Ame-
rican Diabetes Association/European Association for the
Study of Diabetes (ADA/EASD) je vhodné pre kazdého
pacienta zvolit individualizovany ciel metabolickej kom-
penzacie (HbA, ) a upravovat cielene liecbu pri nedo-
siahnuti optimalnej kompenzacie po 3-6 mesiacoch [2].
ADA z roku 2022 odporuca 4 rézne cielové hodnoty
HbA, , resp. priemernej glykémie nalacno (GLN):
= HbA <7 % (GLN = 8 mmol/l) pre vietkych dospe-
lych (nie tehotné) pacientov bez rizika hypoglykémie
pri uzivani kontinudlineho glukézového monitoringu
(continuous glucose monitoring - CGM) sa odpo-
ruca cas straveny v optimalnom rozmedzi (TIR - Time
In Range) > 70 % , ¢as pod optimalnym rozmedzim
(TBR — Time Below Range): TBR < 3,9 mmol/l < 4 %
aTBR<3,0mmol/l<1%
dosiahnutie hodn6t HbA, <7 % moze byt prospesné,
ak sa da dosiahnut bezpecne a bez signifikantnej
hypoglykémie
= menej prisne ciele pre hodnoty HbA < 8 % (GLN
= 9,2 mmol/ I) mézu byt vhodné pre pacientov s ob-
medzenou oc¢akévanou dizkou Zivota alebo v pripa-
doch, ked' neziaduce ucinky lie¢by prevysuju bene-
fity [3]

Dosiahnutie a udrzanie optimalnej metabolickej kon-
troly je néro¢né [4]. Hoci Uvodnd lie¢ba u vacsiny pa-
cientov s diabetes mellitus 2. typu (DM2T) zacina per-
oralnymi antidiabetikami (PAD) s postupnym navysovanim
z monoterapie na dvojkombinaciu, ev. trojkombinaciu
a postupne je potrebna intenzifikacia lie¢by neinzulino-
vymi injekénymi antidiabetikami ¢i substitu¢nad liecba

inzulinom, hlavne u starsich pacientov, resp. pacientov
s dlhsie trvajucim ochorenim [5,6,7]. Inzulin méze byt
pridany k PAD v konven¢nom rezime (1-2-krat denne)
alebo v rezime bazal-bolus (BBT - bazal-bolus terapia,
4-krat denne). Napriek kombinovanej lie¢be PAD s in-
zulinom v3ak mnoho pacientov nedosahuje ciele me-
tabolickej kompenzécie [5,6]. Basu et al 2019 vytvo-
rili na zéklade dat z IDF (International Diabetes Federa-
tion) a 14 kohortovych studii mikrosimuldciu prognézy
vyvoja DM2T v rokoch 2018-2030 v 221 krajinach. Pred-
pokladaju, ze v roku 2030 bude inzulinom lie¢enych
74 % diabetikov 2. typu (odhadom 510,8 miliénov ludi
s DM2T). Pri dostupnosti inzulinu (na celom svete) a cie-
fovom HbA 7 % méZe pocet diabetikov 2. typu uZiva-
jucich inzulin vzrast na 15,5 %. Predpoklada sa, ze ce-
lodennd davka v rokoch 2018-2030 vzrastie o 20 % [8].
Cena inzulinu sa v ostatnej dekade zdvojnésobila a pre
niektorych pacientov, napr. v USA, predstavuje katastro-
fické vydavky [9]. V rozvinutych krajinach patria medzi
najcastejsie bariéry pri inicidcii a titracii lie¢by inzulinom
obava z hypoglykémie, hmotnostny prirastok, strach,
nedostatocna edukacia a komunikacia medzi pacientom
a lekdrom. V rozvojovych krajinach su to nedostato¢ny
pristup k starostlivosti, nedostatok bezplatnych alebo
hradenych liekov, nizka Uroven edukdcie a slabé pove-
domie o chorobach. Okrem oneskorenej intenzifikacie
lie¢by a nevhodne zvoleného inzulinového rezimu le-
karom (davka, frekvencia, typ inzulinu) je bariérou pri
dosiahnuti optimalnej metabolickej kontroly nedosta-
to¢na perzistencia a adherencia pacienta k predpisa-
nej liecbe, ktoré si potenciované sposobom aplikécie
lieku, frekvenciou a komplexnostou rezimu [5,7].

Perzistencia a adherencia k lie¢be dibetes
mellitus

Perzistencia (pokracovanie v uzivani odportcanej lie¢by
pocas predpisaného obdobia) a adherencia k liecbe
(v sulade s preskripciou o uzivani a davke) su pri chro-
nickych ochoreniach ako DM2T velmi délezité. Su indi-
katormi spokojnosti pacienta s liecbou. Nedostato¢na
perzistencia a adherencia zhorsuju metabolickd kom-



penzaciu a zvy3uju riziko chronickych komplikacii a mor-
tality [5,7]. Nedostato¢na perzistencia pri lie¢be inzuli-
nom moze viest k zadvaznejsej hyperglykémii nez pokra-
Covanie v lie¢be so suboptimalnou adherenciou k davke
a frekvencii podavania inzulinu [5]. Overenie, ¢i pa-
cienti redlne dodrziavaju inzulinovy rezim, je kompliko-
vané, kedZe adherencia k uzivaniu PAD sa odhaduje na
67-85 % [10]. Adherencia k uzivaniu inzulinu variruje od
30 do 86 % v zavislosti od pacientskej populdcie [7].

Nizka adherencia k lie¢cbe DM vyustuje do zbytoc-
ného utrpenia pacientov a do rastu nakladov. Nedos-
tato¢na kontrola a neadekvatna liecba DM moze skratit
ocakavanu dlzku Zivota o viac ako 5-10 rokov [11]. Dalsie
studie z USA potvrdzuju nonadherenciu k PAD v roz-
pati od 13-64 %, nonadherenciu k poddvaniu inzulinu
v rozpéti od 19 % do 46 % [12]. Studia Cost of Diabetes
v Eurépe preukazala, Ze len 28 % pacientov lie¢enych
pre DM2T dosahuje dobru kontrolu glykémie [13].

Vysoka prevalencia DM vyznamne zvysuje ekono-
mické naklady v zdravotnictve. Studia CODE2 ukazala,
ze celkové naklady na lie¢bu viac ako 10 miliénov pa-
cientov s DM2T v hodnotenych krajinach boli priblizne
29 milidrd USD, ¢o predstavuje v priemere 5 % z celko-
vych vydavkov na zdravotnu starostlivost v kazdej kraji-
ne. Priame nédklady na komplikacie suvisiace s nedosta-
to¢nou metabolickou kontrolou DM su 3- az 4-krét vyssie
ako u pacientov s optimalnou kontrolou. Nepriame na-
klady (vyrobné straty v dosledku pracovnej neschop-
nosti, pred¢asného odchodu do déchodku a pred¢asné-
ho Umrtia a pod) su priblizne rovnaké ako tieto priame
naklady. Podobné vysledky boli zistené aj v inych $tudi-
ach [14,15,16]. Nonadherencia k uzivaniu PAD je vo vse-
obecnosti spojend s vy3simi ndkladmi na zdravotn sta-
rostlivost. Pocet dennych injekcii inverzne koreluje
s perzistenciou a adherenciou k liecbe.

Inicidcia inzulinovejlie¢by s poddvanim bazélneho in-
zulinu 1-krdt denne ma vyssiu perzistenciu nez pri poda-
vani premixovaného analégu 2-krat denne, hoci adhe-
rencia k obom rezimom bola podobna [17]. V inej studii
bola adherencia k podéavaniu inzulinu 1-krdt denne
signifikantne vyssia ako 4-krat denne (55,9 % vs 45,4 %)
[18]. Na druhej strane Studie, ktoré porovnavali rezimy
s premixovanym a bazalnym inzulinom, uvédzaju kon-
troverzné data od relativneho zniZenia HbA,_ po zvy-
Sené riziko hypoglykémii a prirastku na hmotnosti, ¢o
moze mat negativny vplyv na adherenciu a perzisten-
ciu [7].

Aj pri liecbe agonistami GLP1 (Glucagon Like Peptide 1)
receptorov (GLP1-RA) je najvyssia perzistencia pri po-
davani 1-krat tyzdenne v porovnany s 1-krét, resp. 2-krat
denne [19].

Niekedy adherencia zavisi aj od typu uzivaného in-
zulinu [8]. V USA analyza 2 databaz porovnavala efekt
prechodu z inzulinu glargin na detemir na klinické
a ekonomické vystupy. Po roku mali pacienti, ktori boli
prevedeni z glarginu na detemir, signifikantne nizsiu
adherenciu a perzistenciu nez ti, ktori ostali na glargine,
pricom 33-40 % sa vratilo spat ku glarginu. Naopak,
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pacienti, ktori boli predtym lie¢eni detemirom a presli
na glargin mali vyssiu (ale nie signifikantnu) perzisten-
ciu a adherenciu, nez ti, ktori ostali na detemire [20].
V nemeckej Studii pacientov uzivajucich kombindciu
PAD a bazélneho inzulinu glargin, detemir a NPH bola
2-ro¢na perzistencia pri poddvani inzulinu 65, 53 a 59 %
[21]. Cramer et al 2005 a 2004 uvdadzaju v databaze
6 222 diabetikov 2. typu (veterdnov) 77 % adherenciu
pacientov k uZivaniu predpisaného inzulinu, ¢o je po-
dobné ako adherencia k uzivaniu PAD [6,10]. Ini autori
popisuju len 63 % adherenciu k uZivaniu inzulinu [22].
Pacienti, ktori uzivaju kombinovanu lie¢bu PAD s inzuli-
nom, uzivali menej ¢asto inzulin nez PAD. Nebola zis-
tena asociacia medzi typom inzulinu a komplianciou.
Pravdepodobnou pri¢inou nonadherencie bol pocet
dennych injekcii a Ze dévky inzulinu pacientom na BBT
neboli predpisané vo fixnom reZzime [6]. Signifikant-
nymi prediktormi uZivania inzulinu boli HbA, _a inten-
zita manazmentu DM (podavanie spravnej davky in-
zulinu, plnenie inzulinovych ihiel, vynechanie davky,
neskorsie podanie inzulinu, chybajica Uprava davky
inzulinu). Pravidelné uzivanie inzulinu je nevyhnutné
pre dosiahnutie optimalnej metabolickej kompenzacie
[3]. Ako najcastejsie dévody nonadherencie k lie¢be
uviedli diabetici lie¢eni inzulinom zaneprazdnenost,
cestovanie, vynechanie jedla, stres a emocné problémy,
rozpaky z podavania injekcii na verejnosti, potrebu apli-
kacie v rovnakom case, zabudanie, prilis vela injekcii,
zvySovanie hmotnosti, komplikovany rezim a bolestivé
vpichy [23].

Studia TRIAD (The Translating Research Into Action
for Diabetes) na zaklade udajov od poskytovatelov pri-
marnej starostlivosti (v USA) uvadza viacero faktorov
zo strany pacienta aj lekara, ktoré vedu k nedostatoc¢-
nej iniciacii liecby inzulinom u diabetikov 2. typu. Az
54 % lekérov individualizovalo ciele na zaklade veku
pacienta, o¢akéavanej dlzky Zivota, zdravotnych komor-
bidit, vlastnej schopnosti manazmentu a ochoty. Va¢-
sina lekdrov (64 %) uviedla, Ze mnohi pacienti boli re-
zistentni voci novej perorélnej alebo inzulinovej lie¢be
kvoli obavam z lie¢by a progresie ochorenia. 80 % res-
pondentov uviedlo, Ze nedodrzZiavanie predpisov zo
strany pacientov by ich odradilo od iniciacie lie¢by in-
zulinom [24].

Prva observacna prospektivna viacnarodna (18 krajin
s roznym ekonomickym statusom) $tudia MOSAI1c sle-
dovala vplyv pacienta, lekdra, zdravotného systému
a ekonomiky na rozhodovanie o lie¢be v populdcii 2 528
diabetikov 2. typu lie¢enych inzulinom. Zmeny terapeutic-
kého rezimu boli realizované u 90 % pacientov, pricom
boli menej ¢asté v krajindch s vy$sim ekonomickym sta-
tusom. Vacsina Upravy lie¢by zahfiala zmenu inzulinu
ajeho davky. Medzi prediktory zmeny inzulinovej lie¢by
patrili mladsi vek, inzulinovy rezim iny ako podavanie
len bazalneho inzulinu, vyssie hodnoty HbA,_a dlzka
trvania DM2T. Zvy3ené hodnoty HbA, _ostali konstant-
nym prediktorom nezdvisle od ekonomického statusu
regiénu. Dizka trvania DM2T signifikantne ovplyvnila
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zmenu v inzulinovej liecbe len v krajinach s vysokymi
prijmami, nie v ostatnych regiénoch. Z celého suboru
uviedlo 474 % pacientov hypoglykémiu kedykolvek
v priebehu sledovania. Hypoglykémia bola pozitivnym
prediktorom zmeny lie¢by v ekonomicky vyssej strednej
vrstve, ale negativnym prediktorom v regiénoch s vy-
sokym prijmom. Vyskyt hypoglykémii bol vy3si u pa-
cientov, ktori nemali realizovanu Ziadnu upravu liecby.

Na zaciatku Studie dosahovalo individualizovany ciel

HbA, 20,6 % pacientov. Napriek realizovanym zmenam
len 26,8 % pacientov dosiahlo na konci 2-ro¢ného sle-
dovaného obdobia individualizované cielové hodnoty
HbA, . Pri¢inou mohli byt nonadherencia k liecbe, do-
platky, pristup k zdravotnej starostlivosti [4].

V manazmente DM2T je komplikované posudit vztah
medzi celkovym klinickym benefitom (glykemicka kon-
trola vs hypoglykémia), liecebnymi moznostami (po-
rovnatelnd ucinnost) a naslednymi priamymi a nepria-
mymi nakladmi na zdravotnu starostlivost. Napriklad,
hociinzulinové analégy su drahsie, analyzy v Spojenom
kralovstve ukdzali, Ze ¢astejsie uzivanie huméannych in-
zulinov nez analégovych inzulinov by zvysili celkové
naklady spolo¢nosti na manazment diabetikov 2. typu
liecenych inzulinom. Je potrebné zvazit skutocnost, ze
celkové vydavky nemusia nevyhnutne klesnat, ak sa
budu pouzivat lacnejsie lieky [25].

Ciel' projektu

Cielom projektu DIAEXPLORER bolo zistit (v roku 2022) ¢as
iniciacie lie¢by inzulinom, prehlad jednotlivych inzuli-
novych rezimov a ich vplyv na metabolickd kompen-
zéciu v subore 1 310 pacientov s DM2T v 45 diabetolo-
gickych ambulancidch na Slovensku. Dostupné udaje
o liecbe inzulinom na Slovensku su len zo Statistickych
hlaseni Narodného centra zdravotnickych informdcii
(NCZI), ktorych vysledky su poskytované az s 18 mesac-
nym oneskorenim a zmélo dostupnych zdrojov zdravot-
nych poistovni. Informacie o pouzivani r6znych inzuli-
novych rezimov v lie¢be diabetikov 2. typu su nedosta-
to¢né. Projekt DIAEXPLORER sledoval u diabetikov 2. typu
druhy inzulinovych rezimov a ich frekvenciu uzivania,
aktudlny stav kompenzéacie DM, pritomnost mikrovas-

kuldrnych komplikacii a kardiovaskularnych ochoreni
(KVO), vyskyt hypoglykémii a inych neziaducich ucinkov
inzulinovej liecby, hodnotil adherenciu a komplianciu
k liecbe, s naslednymi tvahami lekdrov o zmene liecby
v suvislosti s novymi terapeutickymi moznostami.

Subor a metddy

Populacia pacientov

Populaciu tvorilo 1310 jedincov s DM2T (665 muzov
a 665 zien) lieCenych inzulinom (v réznom rezime) s/bez
liecby PAD vo veku 30 rokov a starsich, ktori spliali in-
kltzne kritérid. Do prieskumu sa zapojilo 45 ambulancii
naprie¢ celym Slovenskom.

Dizajn projektu

Jednorazové prierezové neintervencné zistovanie ak-
tuadlneho stavu pacientov s DM2T pri urcitom inzulino-
vom rezime s alebo bez dalsej antidiabetickej liecby lie-
cenych v beznej ambulantnej praxi. Zistovanie sa usku-
tocnilo dotaznikovou formou.

Inkldzne kritérid: DM2T, muz alebo Zena vo veku
30 rokov a starsi, lie¢ba jednym typom inzulinového rezimu
(bez zmeny v ostatnych 3 mesiacoch) s /bez dal3ej antidia-
betickej liecby.

Exkluzne kritérium: sti¢asna lie¢ba inzulinom a GLP-RA,
gravidita

Otézky online dotaznika tvorilo 6 obsahovych okru-
hov: 1. demografické udaje, 2. aktualny inzulinovy rezim,
3. biochemické vysetrenia, 4. komorbidity, 5. neZiaduce
ucinky inzulinovej lie¢by a 6. hodnotenie lekdra — kom-
pliancia a adherencia k liecbe a zvdZenie zmeny in-
zulinovej lie¢by. Pacienti boli zaradovani do sledova-
nia v poradi, v akom prichddzali na klinické vysetrenie
a mali vysledky pozadovanych biochemickych para-
metrov nie starsie ako 3 mesiace.

Sledované parametre
Aktudlny inzulinovy rezim pacienta

Boli sledované 3 inzulinové rezimy: BOT (Basal-suppor-
ted Oral Therapy) - bazdlny inzulin pridany k lie¢be

Tab. 1 | Demograficka a anamnesticka charakteristika stiboru

SUBORY/REZIMY IT vietci
CHARAKTERISTIKA n=1310
podiel pacientov na jednotlivych rezimoch (%) 100
muzi (%) 50
zeny (%) 50
priemerny vek (roky) 66,3
dizka trvania DM (roky) 15,3
telesna hmotnost (kg) 91,4
BMI (kg/m?) 32
fajéiari (%) 20
makrovaskularne komplikacie (%) 40
mikrovaskularne komplikacie (%) 75

BOT BBT MIX
n=470 n=>556 n=284
36 42 22
54 48 48
46 52 52
65 66 69
12,6 17 16,2
90,6 92,9 89,6
31,7 324 31,6
22 17 23
37 39 47,5
69,6 79 757

BBT - Basal-Bolus insulin Therapy/bazalny inzulin s prandialnym inzulinom s/bez lie¢by PAD BOT - Basal-supported Oral Therapy/bazalny inzulin
pridany k lie¢be PAD IT - inzulinoterapia MIX - lie¢ba premixovanym inzulinom s/bez lie¢by PAD



PAD, BBT (Basal-Bolus insulin Therapy) — bazalny inzulin
s prandidlnym inzulinom s/bez lie¢cby PAD a MIX- lie¢ba
premixovanym inzulinom s/bez liecby PAD. Zistoval sa
druh inzulinu, davka inzulinu a ¢as podania inzulinu.
Aktualne vySetrené biochemické parametre: HbA, , glyk-
émia nalac¢no (GLN), postprandidlna glykémia (PPG) a hla-
dina C-peptidu.

Neziaduce ucinky inzulinoterapie: hypoglykémie v prie-
behu dra/tyzdna, v priebehu noci/tyzdna, reakcie v mies-
tach vpichu, alergia a pod.

Komorbidity: diabeticka retinopatia, diabeticka neu-
ropatia, diabeticka nefropatia, infarkt myokardu, cievna
mozgova prihoda, tranzitérny ischemicky atak, arteridlna
stendza > 50 %, revaskularizacia, aterosklerotické po-
stihnutie koronarnych ciev, asymptomaticka/symptoma-
ticka ischemickd choroba srdca a stuperi srdcového zly-
havania podla NYHA.

Otazky pre lekara: Ako hodnotite komplianciu a ad-
herenciu pacienta k lie¢be? Zvazujete u tohto pacienta
zmenu lie¢by? Ak uvazujete o zmene liecby, aky by bol
Vas dalsi postup?
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Zdroje a zber udajov

Ziskavanie Gdajov aj vypliianie online dotaznikov pre-
biehalo v obdobi od 1. 7. 2022-31. 8. 2022. Zdrojom in-
formaécii boli zaznamy v lekarskej zdravotnej dokumen-
tacii pacientov. Udaje boli poskytnuté zo 45 diabetolo-
gickych ambulancii a boli ziskané pri osobnej ndviteve
pacienta u lekdra v rdmci beznej ambulantnej praxe. Pa-
cienti do prieskumu boli zaradeni tak, ako prichddzali na
diabetologické vysetrenie pocas réznych dni v tyzdni.
Udaje boli ziskané od 1 310 pacientov, 665 muzov, 665
Zien.

Vysledky

Demografickd a anamnesticka charakteristika
suboru

Z celkového poctu 1310 pacientov bolo 50 % muzov
a 50 % zien. Priemerny vek bol 66,3 rokov, najvyssi bol
69 rokov v skupine pacientov na rezime MIX. V tejto
skupine bola aj najvyssia priemernd hodnota indexu
telesnej hmotnosti (BMI) 31,6 kg/m2. Priemerna hod-

Tab. 2 | Dizka lie¢by aktualnym rezimom a davky inzulinu

SUBORY/REZIM IT

DLZKA IT a DAVKA

< 12 mesiacov
13-24 mesiacov
25-36 mesiacov
37-60 mesiacov
61-108 mesiacov

> 108 mesiacov

bazalny inzulin
<15U

16-25U

26-30U

31-40U

>40U

prandialny inzulin
<25U

26-35U

36-45U

>45U
premixovany inzulin
<30U

31-45U

46-60 U

>60U
prandialny inzulin pri MIX reZime
<5U

6U

8u

10U

>10U

BOT BBT MIX
n=470 n=>556 n=284
25% 10 % 19 %

20 % 6 % 9%
14 % 8% 9%
16 % 16 % 14 %
14 % 20 % 20 %
1% 40 % 30 %
27,3 29,0 =
16 % 18,3 % =
29% 28,1 % =
20 % 16,0 % =
23 % 21,4% -
1% 16,2 % =

= 386U =

- 20,5 % =

- 26,6 % =

- 228 % =

= 30,0 % =

- - 19,0 %

= = 25,0 %

= = 34,5 %

- = 21,5%

= = 86U

= = 20,0 %

= = 20,0 %

- - 26,7 %

- - 13,3 %

= = 20,0 %

BBT - Basal-Bolus insulin Therapy/bazalny inzulin s prandidlnym inzulinom s/bez lie¢by PAD BOT - Basal-supported Oral Therapy/bazélny inzulin
pridany k lie¢cbe PAD IT - inzulinoterapia MIX - lie¢ba premixovanym inzulinom s/bez lie¢by PAD
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Tab. 3 | Druhy pouzivanych inzulinov

‘
N
N
N

SUBORY/REZIM IT BOT BBT MIX
DRUH INZULINU n=470 n=556 n=284
glargin 100U 40 % 31% =
glargin 300U 30 % 29 % -
degludeg 11 % 15 % -
detemir 10 % 14 % -
humanny bazélny inzulin 9 % 11 % =
glulisin - 29 % -
aspartat - 23 % -
faster aspart - 12% -
lispro 100U - 10 % -
lispro 200U - 6 % -
huménny prandialny inzulin - 20 % -
aspart mix - - 35%
lispro mix - - 23 %
degludeg + aspart - - 14 %
huménny mix - - 23 %
mix s prandidlnym inzulinom - - 5%

BBT - Basal-Bolus insulin Therapy/bazalny inzulin s prandidlnym inzulinom s/bez liecby PAD BOT - Basal-supported Oral Therapy/bazélny inzulin
pridany k liecbe PAD IT - inzulinoterapia MIX - liecba premixovanym inzulinom s/bez lie¢cby PAD

Tab. 4 | Biochemické parametre

SUBORY/rezim IT vietci BOT BBT MIX
100 % 36 % 42 % 22%
biochemické hodnoty n=1310 n=470 n=556

_____

15 % 15,7 % 13,9% 15,5 %

n=197 n=74 n=77 n=44

7,01-8,0 31% 323% 31% 29,5%

n =406 n=152 n=172 n=_84

8,1-9,0 28 % 28% 27,1 % 27,5%

n=367 n=132 n=151 n=78

>9,0 26% 24% 28% 27,5%

n =340 n=112 n=156 n=78
(GLN(mmol/)-priemernahodnota 85 84 8 84

< 6,0 mmol/I 14 % 16 % 14,4 % 12,3 %

6,0-6,99 mmol/I 15 % 11 % 16,2 % 18,0 %

7,0-7,99 mmol/I 17 % 21% 14,4 % 17,3 %

8,0-8,99 mmol/I 19 % 20% 17,1 % 18,7 %

9,0-9,99 mmol/I 12% 11 % 11,5 % 12,0 %

10-10,99 mmol/I 9% 8% 9,5 % 8,8 %

> 11,0 mmol/I 15 % 13 % 16,9 % 13,0 %
(PPG(mmol/)-priemerahodnota 106 108 106 104

< 8 mmol/I 18 % 16 % 18,3 % 19 %

8-8,99 mmol/I 16 % 14 % 16,5 % 16 %

9-9,99 mmol/I 13% 12 % 13,1 % 14 %

10-10,99 mmol/I 14 % 13 % 15,1 % 15 %

11-12,99 mmol/I 22% 26 % 19,6 % 19 %

> 13 mmol/I 18 % 19 % 17,3 % 17 %

BBT - Basal-Bolus insulin Therapy/bazalny inzulin s prandidlnym inzulinom s/bez liecby PAD BOT - Basal-supported Oral Therapy/bazélny inzulin
pridany k liecbe PAD DHN - dolna hranica referencnej hodnoty (normy) C-peptidu GLN - glykémia na la¢no IT - inzulinoterapia MIX - lie¢ba pre-
mixovanym inzulinom s/bez liecby PAD PPG - postprandialna glykémia
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nota HbA,_v celom subore bola 8,5 %, pricom 15 %
pacientov malo hodnotu < 7 %, ale u 26 % pacientov
bola > 9 %. Najviac pouzivanym inzulinovym rezimom
bol BBT, ktorym bolo lie¢enych 556 pacientov, t.j. 42 %
jedincov z celého suboru (tab. 1).

Liecba inzulinom

Priemerna doba pouzivania inzulinového rezimu bola
najdlhsia pri rezime MIX (6,6 rokov). Az 30 % pacientov
zotrvévalo na tejto liecbe > 9 rokov. Este vy3si podiel
pacientov (40 %) lie¢enych > 9 rokov bol pri rezime BBT.
U 25 % pacientov na rezime BOT bola priemerna dizka
lie¢by do 1 roku, ¢o bol najvyssi podiel zo sledovanych
rezimov. Najvyssia priemernd dennd davka inzulinu
(67,6 U/den) bola pri rezime BBT, najnizsia (27,3 U/der)
pri BOT. Déavka bazalneho inzulinu u pacientov na BOT
(27,3 U/den) bola priblizne rovnaka ako u pacientov na
BBT (29,0 U/der). 40 % pacientov na rezime BBT malo prie-
mernu dennu dévku prandidlneho inzulinu > 45 U/den.
V skupine pacientov na MIX rezime malo 14 % pacien-
tov pridany do lie¢by aj prandialny inzulin (tab. 2).
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Podiel analégov humanneho inzulinu na liecbe v celom
stbore bol 79 %, lie¢bu huménnym inzulinom malo 21 %
(tab. 3).

Biochemické parametre

Priemerna hodnota HbA,_bola v celom stbore 8,5 % DCCT,
najvyssia hodnota bola pri rezime BBT (8,7 %), u 15 %
pacientov bol HbA, <7 %. U 602 pacientov, <o je pribliz-
ne polovica vsetkych, bola hodnota GLN < 8,99 mmol/I.
U tretiny pacientov bola GLN > 10,0 mmol/l. Medzi jed-
notlivymi skupinami pacientov neboli zistené podstat-
né rozdiely. PPG bola u priblizne polovice pacientov
> 10 mmol/l s najvyssim podielom u pacientov na rezime
BOT (tab. 4). Hodnoty C-peptidu boli dostupné u 891 pa-
cientoy, ¢o su dve tretiny suboru. C-peptid nad dolnou
hranicou normalnej hodnoty bol potvrdeny u 481 pa-
cientov (73,5 % z celkového poctu vysetrenych), tab. 4.

Makrovaskularne komplikacie
Vyskyt chronickych makrovaskuldrnych komplikacii u pa-
cientov podla jednotlivych inzulinovych rezimov je uve-

Tab. 5 | Vyskyt makrovaskularnych komplikacii v sibore pacientov

SUBOR/REZIM IT cely subor
RF + MaVK n=1310
priemerny vek (roky) 66,3
dizka trvania DM (roky) 153
fajciar (%) 20
KVO (%) 40
symptomatické KVO (%) 53
NYHA II-IV (%) 30
infarkt myokardu (%) 31
revaskularizacia alebo artériova stenéza > 50 % (%) 31
cievna mozgova prihoda (%) 21
tranzitérny ischemicky atak (%) 13
asymptomaticka korondarna choroba srdca (%) 22

BOT BBT MIX
n=470 n=556 n =284
65 66 69
12,6 17 16,2
22 17 23
37 39 48
47 53 59
30 31 36
26 29 36
28 27 35
23 18 22
14 15 10
21 20 25

BBT - Basal-Bolus insulin Therapy/bazalny inzulin s prandialnym inzulinom s/bez liecby PAD BOT - Basal-supported Oral Therapy/bazalny inzulin
pridany k liecbe PAD MaVK - makrovaskuldrne komplikacie diabetu IT - inzulinoterapia MIX - liecba premixovanym inzulinom s/bez lie¢cby PAD

RF - rizikové faktory

Tab. 6 | Vyskyt mikrovaskularnych komplikéacii diabetu v siibore pacientov

MiKV bez iba iba
SUBORY/REZIMY IT MiVK DR DN
cely subor
100 % 25,0 % 6,0 % 23,8%
n=1310 n=328 n=79 n=312
BOT*
36 % 30,4 % 6,0 % 32,0%
n =470 n=143 n=28 n=150
BBT*
42 % 21,0 % 52% 20,0 %
n =556 n=116 n=29 n=111
MIX*
22 % 24,3 % 7,7 % 17,6 %
n=284 n=69 n=22 n=>50

iba

DK DR + DN DR+DKD DN+DKD DR+DN+DKD
57 % 13,0 % 2,21 % 9,84 % 14,45 %
n=74 n=171 n=29 n=129 n=189
55% 10,6 % 1,9 % 6,6 % 7,0 %
n=26 n=50 n=9 n=31 n=33

6,3 % 15,1 % 24 % 10,8 % 19,4 %
n=35 n=_84 n=13 n =60 n=108
4,6 % 13,0 % 2,5% 13,4 % 16,9 %
n=13 n=37 n=7 n=38 n=48

DKD - Diabetic Kidney Disease/diabeticka choroba obli¢iek DN - diabeticka neuropatia DR - diabeticka retinopatia IT - inzulinoterapia

MiVK - mikrovaskularne komplikacie *vysvetlivky, vid'tab. 1, s. 69
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deny v tab. 5. Z celkového poctu 525 pacientov bolo
KVO potvrdené u 40 %. Najcastejsie (59 %) sa vyskyto-
valo u pacientov na rezime MIX.

Mikrovaskularne komplikacie

Mikrovaskularne komorbidity/komplikacie boli rozde-
lené podla pritomnosti jedného, kombinacie dvoch
alebo troch ochoreni (tab. 6). V celom subore bola naj-
Castejsou mikrovaskularnou komplikaciou diabeticka
neuropatia (DN), ktord sa vyskytovala u 801 pacientov
(61,1 %), z ktorych 312 jedincov ju malo ako jedind, kym
u ostatnych sa vyskytovala v kombindcii s dalSimi kom-
plikaciami. Pri rezimoch BOT/BBT/MIX bol percentudlny

Graf 1 | Hodnotenie inzulinovej liecby celého
stiboru

B nedostato¢na B uspokojiva s obcasnymi chybami

iba s pomocou pribuznych bezproblémova

s Castymi chybami

podiel DN 66/65/61 %. Diabetickd retinopatia mala
najvyssi podiel (42 %) pri rezime BBT, 40 % pri rezime
MIX a najmenej (25,5 %) pri rezime BOT. Diabeticka
nefropatia sa vyskytovala najmenej casto (32 %). Pri
rezimoch BOT/BBT/MIX bol podiel 27/38/37 %. Takmer
patina pacientov (19,4 %) pri rezime BBT mala sucasne
3 mikrovaskuldrne komplikacie.

Hodnotenie a zvaZzovanie zmeny lieCby
lekdrom

Hodnotenie liecby lekdrom z hladiska spokojnosti s jej
dodrziavanim a vysledkami ukazuje graf 1 a tab. 7. Pri
porovnani rezimov lie¢by bola nedostato¢na kompen-
zacia najcastejsia pri rezime BBT a tu boli pritomné aj
najcastejsie chyby v lie¢cbe. Najmenej chyb a najlepsie
dodrziavanie liecby bolo pri rezime BOT.

Zvazovanie zmeny liecby

Priblizne v 70 % sa lekari rozhodli pre zmenu lie¢by, naj-
Castejsie pri rezime BOT, bez zmeny lie¢by pri rezime
MIX (tab. 8).

Najviac preferovanou zmenou lie¢by (44-59 %) bol
prechod na fixni kombinaciu GLP1-RA s bazalnym in-
zulinom, potom zvy3enie davky inzulinu prizachovanom
rezime lie¢by (9-10 %), pri rezime MIX to bola zmena na
fixni kombinaciu inzulinu degludek a inzulinu aspar-
tat (11 %). Pre zmenu lie¢by sa lekari rozhodli najviac pri
BOT reZime (85 %), tab. 9.

Neziaduce ucinky liecby

Vyskyt neziaducich ucinkov liecby bol nizky, u 106 pa-
cientov sa vyskytla hypoglykémia a u 89 pacientov
doslo ku zvy3eniu telesnej hmotnosti, graf 2.

Diskusia
U vacsiny pacientov s DM1T alebo DM2Tje pricinou vy-
nechania inzulinu zabudnuty ¢as podania (43 %), vyne-

Tab. 7 | Hodnotenie liecby podla inzulinovych rezimov

SUBORY/REZIMY IT cely sibor
HODNOTENIE IT n=1310
nedostatoc¢na (%) 15,0
iba s pomocou pribuznych (%) 6,5
s ¢astymi chybami (%) 25,4
uspokojiva s obc¢asnymi chybami (%) 39,0
bezproblémova (%) 14,0

IT - inzulinoterapia *vysvetlivky, vid' tab. 1, s. 69

BOT* BBT* MIX*
n=470 n=556 n =284
12,0 183 127
60 56 9.8
19,0 30,4 26,8
45,0 335 40,5
18,0 12,2 102

Tab. 8 | Zvazovanie zmeny inzulinovej liecby

SUBORY/REZIMY IT cely siibor
ZMENA IT n=1310
vébec nie (%) 8
skor nie (%) 23
skor ano (%) 30
urcite ano (%) 39

IT - inzulinoterapia *vysvetlivky, vid' tab. 1, s. 69

BOT* BBT* MIX*
n=470 n=556 n=284
7 10 8
19 23 29
30 31 28
44 37 36




chand davka inzulinu (58 %) a zdmerne vynechanie po-
dania inzulinu (33 %) [26]. Morris et al 1997 na zdklade
indexu adherencie (predpisand dévka inzulinu a vydany
inzulin) zistili najvy3sie hodnoty HbA,_a potrebu hospi-
talizacie pre DM u tych, ktori uzivali inzulin najmenej
[27]. Cramer a Pugh 2005, ktori vyhodnocovali databa-
zu pacientov (muzov veterdnov), povazuju za najcastej-
Sie pri¢iny nesprdvneho uzivania inzulinu nedostato¢ny
selfmonitoring, doplatky za lieky/starostlivost, vztah/
doveru k lekarovi. Lepsia kompliancia u novych pacien-
tov, ktori uzivaju inzulin, pravdepodobne suvisi s ich
snahou dosiahnut lepsi hodnoty HbA, . Chronicki uziva-
telia inzulinu by mali byt opakovane edukovani, ako upra-
vit davku inzulinu. Ak napriek tomu pretrvavaju vyssie
hodnoty HbA , je vhodnejsie diabetikom 2. typu pridat
PAD nez patrat po dévodoch sporadického vynechania
inzulinu. Hoci v databdze veterdnov uzivalo predpisany
inzulin az 77 % pacientov, vy33i HbA, _svedcil pre nedo-
stato¢nu adherenciu k predpisanym injekciam a odpo-
ri¢anému rezimu hlavne pri dlhodobej inzulinoterapii.
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Pomact by mohli nové technologické moznosti moni-
torovania pravidelnosti a presnosti davky inzulinu [6].
Studia MOSA1c potvrdila, ze zmeny vinzulinovej lie¢be
u diabetikov 2. typu boli bezné nezévisle od ekonomic-
kého statusu krajiny. Najc¢astejsou zmenou (pocas 2 rokov)
bola Uprava davky inzulinu, ¢o potvrdzuje aktivny ma-
nazment pacienta. Menej ¢asto bolo pozorované prida-
nie alebo vynechanie neinzulinovej antidiabetickej liecby.
Hoci tito pacienti boli aktivne manaZovani, u 10 % z nich
nebola vykonand Zziadnazmenav lie¢be, pricom typ a davky
inzulinu, frekvencia injekcii a uZivanie PAD alebo GLP1-RA
ostali vac¢sinou nezmenené pocas 2-ro¢ného obdobia.
Rozhodovanie o zmene lie¢by by malo byt (ideélne) za-
loZzené na pacientovych potrebdach a individuélnych kli-
nickych, socialnych, kulturnych faktoroch a zZivotnom
Style. Rozhodujuce su aj vzdelanie a skusenosti lekara,
systém zdravotnej starostlivosti a socio-ekonomicky status
pacienta [4]. Nedostato¢nd perzistencia a adherencia
k antidiabetickej lie¢be u diabetikov 2. typu zvysuje riziko
chronickych komplikacii, ¢o vedie k zhorSeniu kvality

Tab. 9 | Dalsi postup pri zmene lie¢by

SUBORY/REZIM IT

ZMENA SPOSOBU LIECBY

zmena na fixnt kombindciu GLP1-RA + bazalny inzulin
navysenie davky bazalneho inzulinu/premixovaného inzulinu
zmena/Uprava liecby PAD

zmena bazélneho inzulinu

zmena na rezim BBT

navysenie davky prandidlneho inzulinu

zmena prandialneho inzulinu

pridanie prandialneho inzulinu

zZmena na premixovany rezim

zmena druhu premixovaného inzulinu

zmena na fixni kombindciu inzulinu degludek a inzulinu aspartat
neuvazujem o zmene liecby

IT - inzulinoterapia *vysvetlivky, vid'tab. 1, s. 69

BOT* BBT* MIX*
59% 44% 44%
1% 10% 9%
5% 5% 6%
2% 5% -
2% 5% 4%
- 5% -
- 3% -
- - 2%
2% 0% -
- - 3%
3% 3% 1%
16 % 20% 21%

Graf 2 | Neziaduce ucinky liecby
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Zivota a zvy$enym nakladom na zdravotnu starostlivost.
Pri zlepseni perzistencie a adherencie mézu pomoct
zjednodusenie komplexnej liecby (fixné kombinacie),
technoldgie ulahcujuce podavanie inzulinu (inzulinové
pumpy), lepsi bezpecnostny profil liekov (nizsie riziko
hypoglykémie, hmotnostného prirastku alebo gastro-
intestinalnych tazkosti), edukdcia a lepsia vzdjomna ko-
munikdcia [7]. Nedostatocnd perzistencia vedie k za-
vaznejdej hyperglykémii nez nonadherencia [5].

Zaver

Prieskum na zéklade vyjadreni lekarov potvrdil, Ze jed-
noduchsie lie¢ebné schémy sa lepsie dodrziavaju a je
pri nich menej chyb. Hodnotenie ako ,nedostato¢nd
liecba” bolo pri rezime BBT o 30 % castejSie nez pri
rezime BOT a MIX. Pri porovnani inzulinovych rezimov
bola dlhodoba glykemickd kompenzacia priblizne rov-
naka s priemernou hodnotou HbA,_8,5 % (DCCT). Moz-
nost lie¢by fixnou kombinaciou bazéalneho inzulinu
s GLP1-RA je vhodnou alternativou pri modifikacii liecby
[28].

O zmene lie¢by lekari uvazovali u 39 % pacientov, pricom
v 62 % to bolo z dévodu nedostato¢nej kompenza-
cie. Vyrazne preferovanou lie¢bou pri vsetkych inzuli-
novych rezimoch bola kombindcia bazalneho inzulinu
a GLP1-RA.

Nonadherencia je jednou z pricin nedostatoc¢nej Uspes-
nosti zdravotnej starostlivosti. Dovody su multifakto-
rialne, pri rieSeni problému je dolezZité angaZovat celu
spolo¢nost, nevyhnutna je Sirokéd spolupraca naprie¢
vsetkymi zlozkami spolocnosti. Hlavny faktor, urcujici
kvalitu i dfzku Zivota, je psychosocidlny stav spolo¢-
nosti, ktory ovplyvnuje zivotny Styl obcanov. Délezit4
je dovera obcanov vo vedenie krajiny, ktoré zlepsi mo-
rdlne parametre spoloc¢nosti a zaisti mierny, ale trvaly
rast ich ekonomickej situdcie.
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