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Souhrn

Hypoglykemie u diabetes mellitus je spojena predevsim s terapii inzulinem, derivaty sulfonylurey a glinidd. Jeji
Ié¢ba je zalozena na v¢asném podani sacharidl, v idealnim pfipadé glukdzy. Za optimalni mnozstvi je povazo-
vano 15-20 g, nékteré soucasné studie naznacuji oprdvnénost podavani mnozstvi glukézy prepoctené na kilogram
hmotnosti. Pro [é¢bu tézké hypoglykemie je v laickém provedeni urcen glukagon, v profesionalnim predevsim in-
travendzné podana glukéza.

Kli¢cova slova: diabetes mellitus 1. typu - diabetes mellitus 2. typu — glukagon - glukéza - hypoglykemie — 1é¢ba

Current view of treatment of hypoglycemia

Summary

Hypoglycemia is a side effect of the therapy primarily with insulin, sulphonylurea derivates and glinides. Its therapy
is based on the immediate ingestion of sacharides, preferably glucose. Amount of 15-20 g is recommended as its
optimal dose, although several recent studies are suggesting amount related to the patient’s weight. The therapy
of severe hypoglycemia in the non-professional settings is based on glucagon injection, in the professional ones
intravenous administration of glucose is preferable option.
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Uvod

Hypoglykemie u pacientd s diabetes mellitus (DM) je
nezadoucim Gc¢inkem nékterych antidiabetickych Iéku.
Pro své negativni konsekvence (je spojena s nepiijem-
nymi pocity a je také ,straS8dkem” pro pacienta a Iékare,
nebot vede k aktualnim porucham mozkové ¢innosti,
které zvysuji riziko zranéni, mlze zpUsobit i smrt ze-
jména svym proarytmogennim Ucinkem, v pfipadé cas-
tych opakovani pak v dlouhodobém horizontu mize
vést i k chronickym poruchdm mozkové cinnosti) je
jednim z faktor( negativné ovliviujicich metabolickou
kontrolu onemocnéni [1-3]. Hypoglykemie je defino-
véna jako stav abnormalné nizké hladiny glykemie. Za
hodnotu glykemie, kterd by méla pacienta upozornit
na pocinajici hypoglykemii nebo jeji vyssi riziko a vést
k zahdjeni 1é¢by a zvazZeni pfipadnych daldich preven-
tivnich krokud ve smyslu Gpravy terapie, byla ur¢ena hod-
nota < 3,9 mmol/l, za klinicky signifikantni hypoglykemii
je povazovédna hodnota < 3,0 mmol/I. Hypoglykemie je
spojena s lécbou inzulinem, derivaty sulfonylurey a gli-
nidy. Ostatni antidiabetické Iéky, jsou-li podavany samo-
statné ¢i v kombinaci mezi sebou, dle soucasnych zna-
losti hypoglykemii pravdépodobné nezpisobuji. Jsou-li
viak podany v kombinaci s [ékem z prvnich 3 uvedenych

skupin, mohou jeji riziko zvySovat [4]. Cilem |é¢by hypo-

glykemie je predevsim:

= co nejrychlejsi navrat koncentrace glukézy v krvi nad
dolni hranici normy

= minimalizovat riziko rychlého opakovani hypoglyk-
emie

= minimalizovat riziko pfilisné hyperglykemie
V dal3im kroku je pak tfeba se zamyslet nad pouce-

nim pacienta ¢i pfipadnou Upravou lé¢by.

Lécba mirné hypoglykemie pacientem
samotnym

Pacient by mél pfi priikazu hypoglykemie glukometrem
nebo pfi zaznamenani jejich piiznakl reagovat okamzi-
tym pozitim glukdzy (sacharidd). Pokud byla hypoglyk-
emie zachycena jen na zakladé pfiznakl a situace to
dovoluje, téz by si mél bezprostiedné zméfit hodnotu
glykemie glukometrem (uréi tak pfiblizné jeji tizi a ziska
orientacni srovnani pro dalsi pfipady hypoglykemie).

Soucasna doporuceni

Vyznamné diabetologické spole¢nosti [5-7] aktudlné do-
porucuji k okamzitému lé¢ebnému zvladnuti hypoglyk-
emie (bez ohledu na jeji pfi¢inu) podat 15-20 g rychle
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vstiebatelnych (jednoduchych) sacharidd a za 15 min
prfeméfit glykemii glukometrem. Tento postup Ize opa-
kovat tak dlouho, dokud nedojde k navratu glykemie
do normélniho rozmezi, tj. nad hodnotu 4,0 mmol/I.
V pfipadech, v nichz hrozi navrat hypoglykemie v na-
sledujicich hodinach (napt. v pfipadé hypoglykemii
zpUsobenych fyzickou aktivitou, inzulinovymi sekreta-
gogy nebo alkoholem), je nasledné doporucovéno bud’
pojist hlavni jidlo, nebo (pokud jidlo neni v planu v na-
sledujicich 1-2 hod) svacinu obsahujici 15-20 g pomalu
vstiebatelnych (slozenych) sacharidd, které slouzi k do-
plnéni glykogenovych zésob vycerpanych po fyzické
aktivité, ¢i k pokryti protrahovaného ucinku inzulino-
vych sekretagog nebo alkoholu. (Z klinického hlediska
je vhodné pripomenout, ze mohou nastat situace, ze-
jména s ohledem na tézkou fyzickou namahu - prace
¢i sport, v nichz je vhodné pozit v [é¢bé hypoglykemie
hned poprvé vyssi mnozstvi glukézy a pacienta o této
moznosti poucime, aby se v téchto vyjimecnych pfipa-
dech zakladniho doporuceni striktné nedrzel. Nicméné
z4adné studie v tomto ohledu dostupné nejsou.)

Za nejucinnéjsi typ sacharidli v 1é¢bé hypoglykemie
je tradi¢né povazovdana glukéza [7-9], ackoliv je mozné
pouzit jakoukoliv formu sacharidd, kterd obsahuje
rychle dostupnou glukézu [5]. Jako dalsi nejvhodnéjsi
se jevi sachardza, ktera ma podobny efekt na glykemii
jako samotnd glukéza [5]. Fruktéza se zdd byt ve srov-
nani s obéma predchozimi méné uc¢inna [9,10].

Porovnani rGznych forem sacharid(i v oblasti jejich
vhodnosti k [é¢bé hypoglykemie doklada studie autort
Slama et al [9], kterd zkoumala efekt 7 typl sacharidd
(v davce 15 g) v [é¢bé hypoglykemie zplsobené inzuli-
nem u diabetikl 1. typu — glukdzy v tabletach, roztoku
a gelu, sacharézy v kostkach a rozpusténé ve vodé,
hydrolizovaného polysacharidového (kukufi¢ného) roz-
toku a pomerancového dzusu (tab. 1). Do 10 min od poziti
bylo dosazeno zhruba stejné prdmérné glykemie po
poziti roztoku i tablet glukézy a sacharézy a polysacha-
ridového roztoku, do 15-20 min pak doslo k vétsimu
narlstu glykemie pfi poziti pevné formy glukdzy a sa-
charézy. Rozpusténa forma glukézy a sacharézy ziejmé
neudrzela promptni vzestup glykemie az do 15-20 min,

Tab. 1. U¢inek raznych typa sacharidi (v davce 15 g)

v lécbé hypoglykemie zpiusobené inzulinem
u diabetikd 1. typu

typ sacharidu v davce 15g primérny vzestup glykemie
(mmol/l) za 10 min
kostka sacharézy 1,23+0,4
roztok sacharézy 1,59+0,3
tablety glukézy 1,28+0,5
roztok glukdzy 1,12+0,5
hydrolyzat polysacharid( 1,82+0,7
glukdzovy gel 024+04
pomerancovy dzus 0,37+0,3

jelikoz roztok byl mnohem rychleji absorbovén a meta-
viech ¢asech vyvolalo podani dzusu a gelu (tab. 1), zfejmé
z dlivodu viskdzni konzistence gelu, jeZ ulpiva v Ustech
a hornim zaZivacim traktu, a nemuze tak byt absor-
bovan v celé davce, v pfipadé pomerancového dzusu
pak pravdépodobné z diivodu odlisného mnozstvi sa-
charidli ve vyrobku, nez je vyrobcem na etiketé dekla-
rovan. Od zalé¢eni hypoglykemie glukézou a sacha-
rozou doslo k ulevé od hypoglykemickych symptomu
zhruba do 14 min; proto je také doporuc¢ovdno s mére-
nim glykemie po zaléceni hypoglykemie vyc¢kat 15 min,
a teprve podle této hodnoty rozhodnout o pfipadném
opakovani 1é¢by. V piipadé poziti gelu a dZzusu doslo
k Ustupu pfiznakd az po vice nez 20 min.

V dalSich studiich byl prokazan vzestupu glykemie po
poziti 15 g glukézy o zhruba 2,1 mmol/l do 20 min, v pfi-
padé 20 g glukézy o 3,6 mmol/lI do 45 min [9,11,12].

Jako konkrétni zdroje sacharidd k rychlému zaléceni
hypoglykemie jsou nejcastéji doporucovéany glukézové
tablety a stolni fepny cukr; vétSinou diabetologickych
spole¢nosti pak také med, popf. sladké limonady [5-7].
Naopak jako méné vhodné sacharidové zdroje se jevi
zminéné glukézové gely a ovocné dZusy nebo mléko
(a to pro pomalou anebo nedostate¢nou glykemickou
odpovéd, popi. hife predikovatelné mnozstvi sacha-
ridd v nich obsazenych).

Aktualni otazky optimalniho mnozstvi
sacharidd v 1é€bé hypoglykemie
Neexistuje mnoho studii, které by jasné dokladaly, jaka
davka sacharid( je ve skute¢nosti k Uspésnému zaléceni
hypoglykemii optimalni. Na po¢atku bylo mnozstvi sa-
charid(i doporucené k Ié¢bé hypoglykemie zvoleno ar-
bitrarné na zakladé konsenzu expertd, jehoz efektivitu
podpofily klampové studie [9,11]. V pfimém srovnani
pozdéjsi studie Brydena et al prokdzala, ze zatim co
dévka 15 g glukézy vede do 10 min k vyreseni 63,2 %
epizod hypoglykemie, 20 g dokonce az k 89,3 % hypo-
glykemii [13], recentnéjsi studie Vindedzise et al dosla
k obdobnym vysledklim (32-63 % vyfesenych epizod
hypoglykemie po podani jedné davky 15 g sacharidd
vs 55-98 % po poziti 20 g sacharid() [14]. Z tohoto po-
hledu se davka 15 g muze jevit jako nedostatecna, ¢i
alesport méné ucinna.

Dvé soucasné studie provedené v populaci diabetik
1. typu lé€enych injekcemi inzulinu [15] a inzulinovou
pumpou [16] podrobily standardné doporucovanou
davku 15 g sacharidd v [é¢bé hypoglykemie piimému
srovnani s davkou kalkulovanou podle télesné hmot-
nostina 0,3 g glukdézy/kg, ve snaze o presnéjsiindividua-
lizaci potfebného mnozstvi sacharid(i k Gspésnému vy-
feSeni hypoglykemie. V porovnéni s 15 g glukézy doslo
k vyssimu vzestupu glykemie po podéni kalkulované
davky, a tak k UspésnéjSimu vyredeni vétsiny epizod hypo-
glykemii s nizs$im podilem piipadd, v nichz bylo nutno
|é¢bu opakovat, a zaroveri bez nadmérné reaktivni hyper-
glykemie (tab. 2, tab. 3). Jelikoz v prvni studii [11] hlubsi



hypoglykemie (< 3,1 mmol/l) ¢astéji vyzadovaly lécbu
sacharidy v definovanych davkach opakovat, ve druhé
nasledujici studii [12] bylo navic testovano podéni dvoj-
nasobné davky glukézy (0,6 g/kg) pfi hypoglykemii
< 3,0 mmol/l. Iniciace Ié¢by takto hlubokych hypoglyk-
emii dvojnasobnym mnozstvim sacharidd efektivné
snizilo miru nutnosti lé¢bu opakovat. Na zdkladé ta-
kovych novych poznatkd mUze vyvstavat otazka, zda je
standardné uvadéna davka 15 g sacharid( k akutni 1é¢bé
hypoglykemie vzdy davkou optimalni, alespori u paci-
entl s DM1T.

Kalkulovana davka sacharidi podle télesné hmot-
nosti (0,3 g/kg) byla nakonec testovéna také u diabe-
tik( 2. typu lécenych inzulinem [17]. Srovnavana vsak
byla na rozdil od predchozich dvou studii s fixni davkou
12 ga30gglukdzy.V porovnanis 12 g davkou byla opét
v |é¢bé hypoglykemie ucinnéjsi 1é¢ba zalozend na kal-
kulované davce z télesné hmotnosti, a stejné tak i fixni
davka 30 g. Nicméné jak podani davky kalkulované, tak
i 30 g bylo asociovéno s vy3si reaktivni hyperglykemif
(tab. 4).

Z vyse uvedeného je zfejmé, Ze doporuceni mnozstvi
sacharidl uzitych v 1é¢bé se mohou v budoucnu zménit.
Jiz nyni je véak mozné polozit si otdzku, zda napf. u paci-
ent(, u kterych soucasna doporuceni neposkytuji ade-
kvatni 1é¢bu hypoglykemie, tyto poznatky ze studii ne-
zohlednit.
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Lécba tézké hypoglykemie jinou osobou
(laikem)

Tézka hypoglykemie je definovéana jako hypoglykemie,
pfiniz si pacient nedokaze pomoci sdm a je nutna pomoc
dalsi osoby. Zde lezi ,tiha okamziku” na nékom jiném nez
pacientovi, nejcastéji na ¢lenech rodiny, ¢ pokud k uda-
losti dojde v préci, na spolupracovnicich. Ty je nutné
o spravném postupu lécby s predstihem a dobfe infor-
movat a omezit tim ,chybovost” podéni [18].

PeroraIni podani glukézy se pro nebezpedi aspirace
nedoporucuje, sprdvnym zasahem je subkutanni (s.c) ¢i
intramuskularni (i.m.) aplikace glukagonu. Dédvka 1 mg
glukagonu podana s.c. nebo i.m. zvysuje glykemii v pru-
méru o 8,5 mmol/l béhem 60 min [19]. Glukagon v3ak
muze mit omezenou Ucinnost u pacientu s depleci jater-
niho glykogenu (tj. v souvislosti s extrémnim sportov-
nim vykonem ¢i dlouhodobé snizenym pfijmem sacha-
rid{, jaterni insuficienci ¢i selhanim) ¢i u pacientt opilych
[20-22].

V soucasné dobé se testuji nové formy a zplisoby podani
glukagonu, zejména z toho dlvodu, Ze Ié¢ba pomoci ny-
néjsich glukagonovych pohotovostnich kitd je technicky
obtiznd a komplikovand mnoha mezikroky predchazeji-
cimi vlastni aplikaci, coz ve stresovych situacich znesnad-
nuje rychlé podani predevsim nezkusenym jedincdim. Re-
centné provedend simulacni studie dolozila, Ze glukagon
nedokazalo spravné injikovat 80 % laik(l, a dokonce téz

Tab. 2. Efekt rozdilnych davek glukézy v Iécbé hypoglykemii u diabetikii 1. typu Ié€enych inzulinem

davka glukézy k 1é¢bé hypo- primérny vzestup

rozdil glykemii (mmol/I)

reaktivni hyperglykemie nutnost opakovani

glykemie (< 3,9 mmol/l) glykemie za 10 min po 10 min (95% Cl) (> 8 mmol/l) za 10 min lé¢ebného postupu
standardni davka 15 g 1,2 mmol/l - 1,36 % 373%
kalkulovana davka 0,3 g/kg 1,5 mmol/I 0,26 (p =0,02) 1,41 % 28,9 %

télesné hmotnosti

Tab. 3. Efekt rozdilnych davek glukézy v Iécbé hypoglykemii u diabetiki 1. typu lééenych inzulinovou pumpou

davka glukoézy k 1écbé primeérny vzestup glykemie

hypoglykemie (< 3,9 mmol/l) za 10 min
standardni davka 1,1 mmol/I
kalkulovana davka z télesné 1,5 mmol/I

hmotnosti

* primérna hodnota glykemie

pocet pripadi s glykemii reaktivni hyperglykemie
> 4 mmol/l po prvni lé¢bé (= 8 mmol/l) za 30 min
60 % 40 %
(*7,5 mmol/I)
82 % 54 % (*8,7 mmol/l)
(p=0,07) (p=0,09)

Tab. 4. Efekt rozdilnych davek glukézy v lIécbé hypoglykemii u diabetik 2. typu lé¢enych inzulinem

davka glukézy k 1écbé hypoglyk- prameérny vzestup glykemie

emie (< 3,9 mmol/l) za 10 min

fixni davka 12 g 1,2 mmol/I
fixni davka 30 g 1,9 mmol/I
(p=0,02)

kalkulovana davka 0,3 g/kg 1,7 mmol/I

télesné hmotnosti (p=0,11)

* prdmérnéa hodnota glykemie

pocet pfipadu s glykemii frekvence reaktivni hyperglyk-
=4 mmol/l do 10 min po prvni emie (= 8 mmol/l) za 30 min
lé¢bé
66 % 28 % (*7,0 mmol/l)
95 % 62 % (*8,5 mmol/l)
(p <0,001) (p < 0,001)
85 % 63 % (*8,7 mmol/l)
(p=0,009) (p <0,001)
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50 % zdravotnikt [18]. Aktualné probihaji zavére¢né testy
glukagonu pro intranazalni podani, jehoz ucinnost odpo-
vida glukagonu injek¢nimu, ale zpUsob podani je uZiva-

telsky ,mnohem privétivéjsi” a ,chybovost” jeho aplikace
nizsi[18].

Lécba tézké hypoglykemie v profesionalnich
podminkach (RZS, nemocnice)

Vzhledem ke komplikovanosti situaci a v tomto ohledu
k nedostate¢nému poctu randomizovanych studii mnoho
oficidlnich doporuceni v ramci vyznamnych svétovych
ani Ceskych zainteresovanych odbornych spole¢nosti
dosud vydano nebylo. Za ramcovy navod Ize povaZovat
text J. Skrhy: ,Zatimco pii hypoglykemii vzniklé ndhodné
u pacienta lé¢eného inzulinem nékdy staci i jednora-
zova dévka (bolus) aplikovana sttikackou (40-80 ml 40%
glukézy) s ndslednou Upravou pokrmem, u protrahova-
nych hypoglykemii pfi 1é¢bé derivaty sulfonylurey je za-
potiebi podat i nékolik infuzi v pribéhu 48 hod a moni-
torovat glykemie i 72 hod” [23]. Zfejmé nejpodrobné;jsi
aktualni doporuceni k 1é¢bé hypoglykemie poskytuje
Joint British Diabetes Societies — Inpatient Care Group
(tab. 5) [24-26].

S ohledem na pouziti nizko ¢i vysokokoncentrova-
nych roztokd glukdzy v Uvodni fazi 1é¢by stoji za zminku
studie Moora a Woollarda [25], ktefi srovnavali efekt 50%
a 10% glukézy. Mezi obéma skupinami nebyl ¢asovy
rozdil v rychlosti obnoveni védomi (mediadn 8 min), vétsi
mnozstvi glukézy a vyssi hodnota glykemie po lé¢bé
byly ve skupiné s 50% glukézou. Zadna jina studie zamé-
fend na podobné téma publikovéna nebyla.

Specifickou situaci je vyse zminéna hypoglykemie
zpUsobena derivaty sulfonylurey, u nichz potencialné
hrozi jeji opakovani. V téchto pfipadech a také pfi hypo-
glykemii zplisobené vysokou davkou inzulinu (napf. pfi

zaméné noc¢niho inzulinu za denni, pokusu o sebevrazdu
apod) je v zahranic¢i doporucovano i podani oktreoidu
[27].

Zaveér

Hypoglykemie je stéle redlnou komplikaci [é¢by dia-
betu nékterymi tfidami antidiabetickych pfipravka, ze-
jména inzulinu. ZpUsob lécby hypoglykemii se vsak i po
nékolika desetiletich prakticky nezménil - stdle je vy-
mezen p.o. podanim sacharidd u mirnych hypoglyk-
emii a injek¢ni aplikaci glukagonu druhou osobou i iv.
podanim glukdzy lékafem v pfipadé hypoglykemii téz-
kych. AktudIné je pro Ié¢bu mirnych hypoglykemickych
epizod doporucovéno pozit per os 15-20 g sacharidi
(optimélné glukdzy) a zkontrolovat Uspésnost lécby
premérenim glykemie glukometrem za 15 min. O zp(-
sobu |é¢by béZné hypoglykemie musi byt pacient do-
state¢né poucen a ma ji zahdjit co nejdfive po poklesu
glykemie < 3,9 mmol/I & jakmile se objevi jeji ptiznaky.
V soucasné dobé vyvstava nékolik otazek tykajicich se
doporucovaného mnozstvi sacharidd k 1écbé mirné
hypoglykemie. V dohledné dobé bude pfi jejich feseni
mozné v ambulantni sféfe vyuzit intranazalni zpGsob
podani glukagonu. V pfipadé tézkych hypoglykemii
aktudlné neexistuji konkrétni ceské doporucené po-
stupy v rdmci nemocni¢ni péce, v zahraniéi je naznacen
odklon od pouzivani vysoce koncentrovanych roztokd
glukdzy.

Cldnek byl podporen grantem GA UK - &. projektu 362217.
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