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UZ DOSTUPNE V SR

Prvy a jediny liek, ktory aktivuje receptory pre GIP aj GLP-1 a tym ovplyvnuje
patofyzioldgiu obezity!

Mounjaro 5 mg preukazalo v priemere 16% (16,1 kg) Ubytok hmotnosti v 72 tyzdni.”

ey
\

Pacienti uzivajuci Mounjaro 15 mg vyznamne znizili svoju telesnd hmotnost
wEEIW  — v priemere o0 23,6 kg (22,5 %)."

ZlepsSenie preukdzané pri klu€ovych kardiometabolickych rizikovych

faktoroch vrdtane krvného tlaku, obvodu pdsu, triglyceridov,
HDL cholesterolu a LDL cholesterolu.”" #

REGULACIA HMOTNOSTI

Indikécia:’

Reguldcia hmotnosti

Mounjaro je indikované ako doplnok nizkokalorickej diéty a zvysenej fyzickej aktivity na reguldciu hmotnosti vrdtane znizovania a udrZiavania hmotnosti u dospelych

s pociatoénym indexom hmotnosti (BMI) s hodnotou

« 2 30 kg/m? (obezita) alebo

« 2 27 kg/m? az < 30 kg/m? (nadvéha) pri vyskyte najmenej jednej komorbidity suvisiacej s hmotnostou (napr. hypertenzia, dyslipidémia, obstrukéné spénkové apnoe,
kardiovaskuldrne ochorenie, prediabetes alebo diabetes mellitus 2.typu).

Vysvetlivky a poznamky:
BMI = index telesnej hmotnosti; GIP = glukézo-dependentny inzulinotropny polypeptid; GLP-1=glukagénu podobny peptid-1; HDL = lipoprotein s vysokou hustotou;
LDL = lipoprotein s nizkou hustotou.

#Zlepsenie kardiometabolickych parametrov nie je registrovanou indikéciou pre pouZitie lieku Mounjaro. Kardiometabolické parametre boli sekundéarnym
cielovym parametrom klinickej studie SURMOUNT-1.2 Vetci U&astnici podstupili intervenciu v oblasti zivotného Stylu vratane diéty so znizenym
obsahom kalérii a zvy3enej fyzickej aktivity!

*Odhad U¢innosti, analyza MMRM, populacia mITT (stbor analyzy U&innosti).?

*Odhad U&innosti pre jednotlivé davky nebol prispdsobeny pre multiplicitu, s vynimkou obvodu pésa 10 mg a 15 mg.? Testované u dospelych Pre zobrazenie
s obezitou (BMI = 30 kg/m?) alebo s nadvéhou (BMI = 27 kg/m?) s aspor 1 komplikdciou stvisiacou s hmotnostou, s vynimkou diabetu 2. typu. SPC si, prosim,
Referencie: naskenujte QR kéd.

1. SPC Mounjaro. 2. Jastreboff AM, Aronne LJ, Ahmad NN, et al. Tirzepatide once weekly for the treatment of obesity.
N Engl J Med. 2022;387(3):205-216. doi:10.1056/NEJMoa2206038.

W Tento liek je predmetom dal3ieho monitorovania. To umoZzni rychle ziskanie novych informdcii o bezpeénosti. Od zdravotnickych
pracovnikov sa vyZzaduje, aby hldasili akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie. Informdcie o tom, ako hldsit neziaduce reakcie,
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editorial | 3

VazZené kolegyne a kolegovia,

srdecne vas vitam pri ¢itani nového Cisla odborného Casopisu Slovenskej diabetolo-
gickej spolo¢nosti, ktoré je venované najma trendom v modernych technoldgiach.
Verime, Ze ziskate cenné informacie v ramci tejto rychlo sa rozvijajucej a nesmierne
dolezitej oblasti diabetolégie. Sme svedkami a tieZ strojcami nebyvalého rozvoja
nasho odboru, ktory nabera na sile v rychlo rasticom pocte pacientov a v ich stale
narocnejsom a komplexnejSom manazmente. Preto si drzme palce, aby sme na tejto
ceste boli jednotni a pevne drzali v rukach kormidlo naSej odbornej spolo¢nosti.

Ked sme na Slovensku koncom 90. rokov zacali nastavovat prvych diabetikov 1. typu

| na inzulinové pumpy a o niekolko rokov neskér sa zacala vyuzivat prva generacia
i £ | glukdzovych senzorov, netusili sme, aky dynamicky rozvoj nds v tejto oblasti ¢aka.

- 5 Nové technoldgie, konkrétne kontinudlny monitoring glykémii pomocou glukézo-
vych senzorov (Continuous Glucose Monitorig - CGM) a najma ich interaktivne prepojenie s novou generaciou
inzulinovych pdmp vo forme pokrocilého uzavretého okruhu (Advanced Hybrid Closed-Loop system - AHCL) za
asistencie umelej inteligencie nas v poslednych rokoch sprevadza v stale intenzivnejSej miere. Vo vSeobecnosti
je akceptovany nazor, Siroko podporeny evidence based medicinou (EBM), Ze pri prechode na CGM bez zmeny
formy liecby diabetu 1. typu dochadza k zlepSeniu metabolickej kompenzacie a v pripade AHCL je vyrazné zlep-
Senie podmienené percentom ¢asu stravenom na CGM.

AHCL-systémy predstavuju najmodernejsi a najefektivnejsi sposob liecby diabetu 1. typu s jednoznacne pre-
ukazanym benefitom na zlep3enie glykemickej kompenzacie a redukciu vyskytu hypoglykémii. CGM je integral-
nou sucastou AHCL-systémov a pri absencii CGM-technoldgie su tieto systémy nefunkéné, resp. je ich funkcia
redukovana len do jednoduchého davkovaca inzulinu. Uvedené je oficidlnou platformou SDS, ktora vyvija dlho-
dobd, Zial neldspedny, snahu o zvysenie Casového pokrytia CGM u naSich dospelych diabetikov 1. typu, ktoré
patri medzi najnizsie v celej Eurépskej unii.

Su kladené vysoké naroky na technicky a medicinsky manazment v zmysle zdielania dat zo senzora/pumpy
a najma ich prehladnej analyzy s naslednym odporucanim pre pacienta. Praca s novymi modernymi technolé-
giami je ¢asovo narocnd, vyzaduije si trpezlivost, kontinualne vzdeldvanie a naberanie sklsenosti, ktoré ziska-
vame aj cestou vzajomnej komunikacie s diabetikmi. Dospel som k presvedceniu, ze vyuzivanie CGM a najma
AHCL u naSich pacientov ndm poskytuje také detaily z ich bezného Zivota (stravovanie, pohyb, stresové zataze-
nie, spankovy rezim), ze nase vzajomné vztahy sa stavaju ovela dovernejSie, a tym Casto aj priatelskejSie. Priamo
vstupujeme do ich ,kuchyne” a nie nadarmo niektorf z nich tuto novd informacnu platformu nazyvaju ,detekto-
rom I7i". Ano, senzory lekdrom a najma pacientom ddvaju priestor vidiet a pochopit procesy, ktoré ndm zosta-
vali doposial skryté a nevedeli sme ich ovplyvnit.

Sme svedkami revollcie v modernej diabetoldgiia méZzeme s radostou konstatovat, ze CGM a AHCL sU v naSich
diabetologickych ambulanciach Siroko akceptované a stavaju sa Standardom liecby o diabetikov 1. typu. Najma
hybridné uzavreté okruhy predstavuju pre pacientov vyrazné zlepSenie kvality ich Zivota, rodinného aj pracov-
ného, eliminuju hypoglykémie a vyznamne znizuju riziko akutnych a chronickych komplikacif.

Prajem vam prijemné ¢itanie a verim, Ze toto nové &islo bude pre vas odbornym obohatenim a inSpiraciou.

S priatelskym pozdravom,

i Wl

jl— i

Radovan PIasil



U ...pre lepsi a dlhsi
forxiga zivot Vasich pacientov."*
(dapagliflozin) 10m S thradou pre DM2T, CKD, HFrEF'-**

3vT
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Signifikantne\
redukuje
mortalitu
a zlepsuje
kvalitu Zivota
napriec¢ EF'?3

Spomal'uje
progresiu CKD
a signifikantne
znizuje celkovu
mortalitu

u pacientov
s CKD'#
-

Liek Forxiga je mozné indikovat u pacientov s eGFR 2 25 ml/min/1,73 m?
pri vSetkych indikaciach bez limitu pre vysadenie’

* Forxiga je indikovana: - na liecbu dospelych pacientov pri nedostatotnej kontrole diabetes mellitus 2. typu ako pridavna lietha k diéte a k fyzicke] aktivite, - dospelym
pacientom na lietbu symptomatického chronického srdcového zlyhavania, - na liecbu chronickej choroby obliciek.

DM2T-diabetesmellitus2.typu; CKD-chronickdchorobaobliciek; HFrEF-srdcovézlyhavaniesoznizenouejekénou frakciou; eGFR-odhadovanarychlostglomerulamejfiltrécie;
HF - srdcové zlyhdvanie.

Liek Forxiga je mozné indikovat pri vietkych indikdcidch pri eGFR =25 ml/min/1,73 m2 U pacientov s diabetom je Gcinnost dapaglifiozinu na znizenie glykémie
redukovana, pokial je rychlost glomerularnej filtracie (eGFR) < 45 ml/min, ak teda eGFR klesne pod 45 ml/min, je potrebné u tjchto pacientov zvdzit eventudlne
pridanie dalSej antidiabetickej liechy.

Referencie: 1. SPC lieku Forxiga, dostupné na www.sukl.sk. 2. Zoznam kategorizovanjch liekov, dostupny na: www.health.gov.sk. 3. Jhund PS et al. Nat Med. 2022;
28(9):1956-1964. 4. Heerspink HJLetal. N Engl J Med. 2020; 383:1436-1446.

INFORMACIA O LIEKU FORXIGA 10 MG FILMOM OBALENE TABLETY

TATO INFORMACIA O LIEKU JE URCENA 0SOBAM OPRAVNENYM PREDPISOVAT LIEKY A 0SOBAM OPRAVNENYM
VYDAVAT LIEKY. VYDAJ LIEKU JE VIAZANY NA LEKARSKY PREDPIS S OBMEDZENIM PREDPISOVANIA. PRED
PREDPISANIM SI PROSIM PRESTUDUJTE INFORMACIU O LIEKU.

Uplna informécia o lieku je k dispozicii v Stihme charakteristickych viastnosti lieku dostupnom na adrese: AstraZeneca AB 0.,
Nivy Tower, Mlynské nivy 5, 821 09 Bratislava, na strdnke https://www.ema.europa.eu/sk/documents/product-
information/forxiga-epar-product-information_sk.pdf alebo ju ziskate po oskenovani tohto QR kédu:

SK-2165 | Datum pripravy: august 2024

AstraZeneca AB o.z.
Nivy Tower, Mlynské nivy 5, 821 09 Bratislava | tel.: +421 2 5737 7777 | www.astrazeneca.sk AStrazeneCa
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Jediny GLP-1 analég

s preukazanymi vyhodami*
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UCINNA GLYKEMICKA KONTROLA
A VYZNAMNE ZNIZENIE TELESNE)
HMOTNOSTI *45

PREUKAZANE ZNIZENIE RIZIKA
VZNIKU KV A OBLICKOVYCH
PRIHOD. *

VYZNAMNE ZNIZENIE UMRTIA
ZO0 VSETKYCH PRICIN. >

* Vlyhody zahfiaju preukazané znizenie rizika kardiovaskularnych a oblickovych prihod. Kardiovaskularne udalosti = Vysledky zo studie SUSTAIN 6, platia pre
Ozempic® 0,5 mg a 1 mg plus Standardna liecba v porovnani s placebom a $tandardnou liecbou u dospelych s DM2T, ktori maju vysoké kardiovaskularne
riziko alebo preukazané ASKVO.? Obli¢kové prihody (a smrt zo vietkych pricin) = Vysledky 3tudie FLOW: Zlozené primarne koncové ukazovatele: pokles
eGFR (250 %), zlyhanie obliciek alebo smrt v désledku oblickovych alebo KV pricin u dospelych s DM2T a CKD. Ozempic® preukézal 24 % relativne znizenie
rizika v porovnani s placebom (4,5 % absolttne znizenie rizika ), ked boli obe pridané k standardnej liecbe. Umrtie zo vetkych pricin bolo sekundarnym
potvrdzujicim koncovym ukazovatelom; Ozempic® preukézala 20 % vyznamné relativne zniZenie rizika (3,0 % absoltne zniZenie rizika) v porovnani
s placebom. Median sledovania bol 3,4 roka.?

+ Pacienti s DM2T, DM2T+ KVO a DM2T + CKD ' Aktualne SPC lieku Ozempic®
¥ Vysledky sa vztahuju na Ozempic® v 3tudiach SUSTAIN, ktoré zahriali placebo, sitagliptin, dulaglutid, exenatid ER, inzulin glargin, kanagliflozin sa Vam zobrazi po naéitani
a liraglutid. "#57# SUSTAIN 4: Priemerna zmena HbA1c v 30. tyzdni (+ MET + SU), vychodiskovéa hodnota 8,2 % (n= 1089): -1,2 % Ozempic® 0,5 mg (n = QR kédu.

362), (P<0,0001) a-1,6 % Ozempic® 1 mg (n = 360), (P<0,0001) oproti -0,8 % titrovany inzulin glargin v studii (n = 360). "7 SUSTAIN 7: Priemerna zmena
HbA1c v 40. tyzdni (+ MET), vychodiskova hodnota 8,2 % (n= 1201): -1,5 % Ozempic® 0,5 mg (n = 301) oproti -1,1 % dulaglutidu 0,75 mg (n = 299),
(P<0,0001); -1,8 % Ozempic® 1 mg (n = 300) oproti -1,4 % dulaglutid 1,5 mg (n = 299), (P<0,0001)."#

§ Ozempic® je indikovany na lietbu dospelych s nedostato¢ne kontrolovanou DM2T ako doplnok k diéte a cviceniu.!

ASKVO=aterosklerotické kardiovaskuldrne ochorenie, CKD=Chronické ochorenie obliciek (z angl. chronic kidney disease), DM2T=Diabetes mellitus 2. typu,
GLP-1 = Agonisty GLP-1 receptorov, KV=kardiovaskularny, KVO=kardiovaskularne ochorenie, MET=metformin, SU=sulfonylurea

Referencie: 1. Sthrn charakteristickych vlastnosti lieku Ozempic®, december 2024 2. Perkovic V, Tuttle KR, Rossing P, et al. Effects of semaglutide on chronic
kidney disease in patients with type 2 diabetes. N Engl J Med. 2024 and Supplementary Appendix. doi:10.1056/NEJM0a2403347. 3. Marso SP, Bain SC,
Consoli A, et al. SUSTAIN-6 Investigators. Semaglutide and cardiovascular outcomes in patients with type 2 diabetes. N Engl J Med. 2016;375(19):1834—
1844 and Supplementary Appendix. doi:10.1056/NEJM0a1607141 4. Capehorn MS, Catarig AM, Furberg JK, et al. Efficacy and safety of once-weekly
semaglutide 1.0mg vs once-daily liraglutide 1.2mg as add-on to 1-3 oral antidiabetic drugs in subjects with type 2 diabetes (SUSTAIN 10). Diabetes Metab.
2020;46(2):100-109. doi:10.1016/ j.diabet.2019.101117 5. Lingvay |, Catarig AM, Frias JP, et al. Efficacy and safety of once-weekly semaglutide versus daily
canagliflozin as add-on to metformin in patients with type 2 diabetes (SUSTAIN 8): a double-blind, phase 3b, randomised controlled trial. Lancet Diabetes
Endocrinol. 2019;7(11):834-844. doi:10.1016/52213-8587(19)30311-0 6. Data on file, IQVIA-MIDAS claim letter September 2024 7. Aroda VR, Bain SC,
Cariou B, et al. Efficacy and safety of once-weekly semaglutide versus once-daily insulin glargine as add-on to metformin (with or without sulfonylureas) in
insulin-naive patients with type 2 diabetes (SUSTAIN 4): a randomised, open-label, parallel-group, multicentre, multinational, phase 3a trial. Lancet Diabetes
Endocrinol. 2017;5(5):355-366. doi:10.1016/52213-8587(17)30085-2 8. Pratley RE, Aroda VR, Lingvay |, et al. SUSTAIN 7 Investigators. Semaglutide versus
dulaglutide once weekly in patients with type 2 diabetes (SUSTAIN 7): a randomised, open-label, phase 3b trial. Lancet Diabetes Endocrinol. 2018;6(4):275—
286. doi:10.1016/52213-8587(18)30024-X.
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8 | prehladové prace

Skusenosti s manazmentom pacientov
s extrémnou obezitou - 2. cast’

Experience with the management of patients with extreme
obesity - Part 2

Adela Penesovd'??

'Ambulancia pre diabetoldgiu, poruchy latkovej premeny a vyzivy Adia-Mar s.r.o., Bratislava
2(Jstav klinického a transla¢ného vyskumu, Biomedicinske centrum SAV, v. v. i., Bratislava
3Katedra biologickych a lekarskych vied, Fakulta telesnej vychovy a $portu UK v Bratislave

Sdhrn

NajcastejsSou endokrinopatiou asociovanou s obezitou u Zien je hyperandrogenizmus €asto asociovany so syn-
dromom polycystickych ovarii (PCOS), zatial ¢o u muzov sa ¢asto objavuje hypogonadizmus. U Zien sa obezita
podiela na patogenéze PCOS a priblizne 40-70 % pacientiek s PCOS ma nadvahu alebo obezitu. Podla systema-
tického prehladu a metaanalyzy Calderéna et al (2016) je u muZov s obezitou sihrnna prevalencia hypogona-
dizmu az 45,0-57,5 %. NajcastejSie ide o sekundarny hypogonadizmus asociovany s obezitou muzov (MOSH).
Zatial Co prevalencia subklinickej hypotyredzy je okolo 14,0 %, hyperkortizolizmus sa vyskytuje len v 0,9 % pri-
padov. U oboch pohlavi zohravaju androgény ddlezitd dlohu pri distribucii telesného tuku. Nizky podiel testos-
terénu u muzov a vysoky podiel volného testosterdnu u zien prispievaju k rozvoju metabolickych komplikacif.
Nadvaha a obezita pred graviditou su klti¢ovymi modifikovatelnymi rizikovymi faktormi pre vznik neziaducich
dopadov na priebeh tehotenstva (Adverse Pregnancy Outcomes - APO). Rocne sa celosvetovo vyskytne takmer
39 miliénov tehotenstiev komplikovanych obezitou. Nadvaha a obezita pred graviditou su klt€ovymi modifiko-
vatelnymi rizikovymi faktormi pre vznik neziaducich dopadov na priebeh tehotenstva i na dieta.

KlG€ové slova: Cushingov syndrém - extrémna obezita - gravidita - hyperandrogenizmus - hypogonadizmus -
hypotyredza - syndréom polycystickych ovarii

Summary

The most common obesity-associated endocrinopathy in women is hyperandrogenism, often associated with
polycystic ovary syndrome (PCOS), while hypogonadism is often found in men. In women, obesity is implicated in
the pathogenesis of PCOS, and approximately 40-70% of patients with PCOS are overweight or obese. According
to a systematic review and meta-analysis by Calderdn et al (2016), the cumulative prevalence of hypogonadism
in obese men is as high as 45.0-57.5%. Most commonly, this is secondary to male obesity-associated hypogo-
nadism (MOSH). While the prevalence of subclinical hypothyroidism is about 14.0%, hypercortisolism is found
in only 0.9% of cases. In both sexes, androgens play an important role in the distribution of body fat. Low tes-
tosterone in men and high free testosterone in women contribute to the development of metabolic complica-
tions. Overweight and obesity before pregnancy are key modifiable risk factors for the development of Adverse
Pregnancy Outcomes (APO). Nearly 39 million pregnancies complicated by obesity occur annually worldwide.
Pre-pregnancy overweight and obesity are key modifiable risk factors for the development of adverse preg-
nancy outcomes and for the baby.

Keywords: Cushing’s syndrome - extreme obesity - gravidity - hyperandrogenism - hypogonadism - hypothy-
reosis - polycystic ovary syndrome
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Uvod

Obezita mbze byt asociovand s viacerymi endokrin-
nymi zmenami/poruchami, vratane diabetes mellitus
2. typu (DM2T), Cushingovho syndrému, hypotyreo-
zy, syndromu polycystickych ovarii (PolyCystic Ovary
Syndrome - PCOS) a nedostatku rastového hormdnu
[44]. Mechanizmy, ktoré su zakladom rozvoja obezity,
sa liSia v zavislosti od abnormalit endokrinnych funk-
cif. Primarne ucinky inzulinu, glukokortikoidov (GK),
hormoénov Stitnej Zlazy a rastového horménu su aso-
ciované s energetickym metabolizmom v peceni, sva-
loch, tukovom tkanive a inych tkanivach. Aviak len ma-
lokedy st endokrinné poruchy pric¢inou obezity. Vtedy
hovorime o sekundarnej obezite. Ovela CastejSia je
prevalencia primarnej obezity, ktora je multifakto-
rialne podmienena.

Podla systematického prehladu a metaanalyzy je
u muzov s obezitou suhrnna prevalencia hypogonadiz-
mu az 45,0-57,5 % [43]. Prevalencia subklinickej hypo-
tyredzy je okolo 14,0 %, zatial Co hyperkortizolizmus
sa vyskytuje len v 0,9 % pripadov. Priblizne 40-70 %
pacientiek so PCOS ma nadvahu alebo obezity, ide teda
0 najcastejsiu s obezitou asociovanu endokrinopatiu,
pre ktorU je typicky hyperandrogenizmus [45]. U muzov
s obezitou je najcastejSou u endokrinopatiou hypogo-
nadizmus. U oboch pohlavi zohravaju androgény do-
lezity ulohu pri distribdcii telesného tuku [46]. Nizka
hladina testosterénu u muzov a vysoky podiel volné-
ho testosterdnu u Zien prispievaju k rozvoju metabolic
kého syndromu (MetSyn), ¢o je vyrazné aj u muzov s hy-
pogonadizmom [47].

Hypogonadizmus u muzov

Muzi s obezitou vykazuju progresivny pokles hladin
testosterdnu so zvysujlcou sa telesnou hmotnostou
[48]. ZniZzena syntéza globulinu viazuceho pohlavné
hormény (Sex-Hormone Binding Globulin - SHBG)
a nizSie hladiny hormdnov v cirkulujucej krvi predsta-
vuju spolo¢ny mechanizmus zodpovedny za sekun-
darny hypogonadizmus u muzov (Male Obesity-asso-
ciated Secondary Hypogonadism - MOSH) [49]. Medzi
dalSie faktory, ktoré potencidlne ovplyvAuju rozdiely
v hladinach androgénov, patri zmena sekrécie gonado-
tropinoy, estrogénov, osi hypotalamus-hypofyza-nad-
oblicky, leptinu, androgénnych receptoroy, Specifickych
steroidogénnych enzymov v periférnych tkanivach a pri-
padne grelinu [48,49].

Patofyziologické mechanizmy MOSH su velmi kom-
plexné. Zahfnaju zvysenie hladin leptinu, inzulinu, pro-
zapalovych cytokinov a zvySenu konverziu testosterénu
na estrogén v tukovom tkanive enzymom alfa-reduk-
taza [50]. To mdZe viest k funkénému hypogonadotrop-
nému hypogonadizmu, pri ktorom je defekt pritomny

www.diabetesaobezita.sk

aj na urovni hypotalamu, miesto uvolfiovania gonado-
tropinu (GnRH) [43,49,50]. Vysledny hypogonadizmus
moze sdm osebe zhorsit obezitu, ¢o vytvara bludny
kruh. ZniZenie telesnej hmotnosti je spojené so zvy-
Senim hladin viazaného aj neviazaného testosterdnu.
Normalizacia pohlavnych hormoénov v dbésledku stra-
tenej hmotnosti mdze byt mechanizmom, ktory pri-
spieva k priaznivym ucinkom bariatrickej chirurgickej
operdacie pri extrémnej obezite [51].

Len u 0,6 % zdravych muzov alebo 0,4 % muZov
s normalnou hmotnostou sa vyvinul funkény hypogo-
nadizmus, o naznacuje, Ze sa zvyc€ajne vyvija u muzov
s obezitou a suUvisiacimi komorbiditami [52,53]. MOSH
predstavuje endokrinnd dysfunkciu s udavanou pre-
valenciou 30-45 % u pacientov so stredne tazkou
az tazkou obezitou [50]. Prevalencia hypogonadizmu
U muzov s obezitou je vysSia v pritomnosti DM2T a inych
komorbidit [43,52].

MOSH sa vyznacuje réznymi znakmi a symptémami,
ako su sexualna dysfunkcia, depresia, Unava, zvysené
mnozstvo tukovej hmoty v tele a znizena kostna den-
zita, o negativne ovplyvnuje zdravie pacientov. Hor-
monalne abnormality charakterizujuce MOSH zahrna-
ju znizenie plazmatickych hladin volného a celkového
testosterénu, spolu so znizenym SHBG a zvySenymi
plazmatickymi hladinami estradiolu [54,55]. Hodnoty
gonadotropinov su v tejto situdcii zvycajne neprime-
rane nizke alebo normalne, ¢o pripomina hypogona-
dotropny hypogonadizmus. U mensieho percenta pa-
cientov s MetSyn mozu byt pozorované vyssie hladiny
gonadotropinov [56]. U muZov s funkénym hypogo-
nadizmom sa bezne vyskytuju neSpecifické sympto-
my a mierne znizené hladiny testosterénu [49,50,57].

V Studii Kort et al (2006) [58] sa ukazala negativna
korelacia medzi ich BMI a poctom pohyblivych sper-
mii. Pocet pohyblivych spermii v skupinach s réznym
BMI bol u muzov s normalnou hmotnostou 18,6 milié-
nov pohyblivych spermii, u muzov s nadvahou 3,6 mi-
lidnov pohyblivych spermif a u obéznych muzov len
0,7 miliénov pohyblivych spermiiv 1 ml. Vysledky Studie
Darand et al (2023) [59] u neplodnych muzov naznacuju,
Ze obezita (najma abdominalna) a visceralny tuk boli in-
verzne asociované s normalnou morfoldgiou spermii.

Désledkom hypogonadizmu vznikaju aj funkéné po-
ruchy, ako je erektilna dysfunkcia (ED).

Treba mat na pamati, ze ED je nezdvisly rizikovy
faktor kardiovaskularnych ochoreni (KVO) [60-62].
V studii Molina, Vega et al (2020) [63] pacienti s ED vy-
kazovali vyssi BMI, obvod pasa, pocet zloZziek metabo-
lického syndrému, inzulinovu rezistenciu a nepriazni-
vejSiu telesnu stavbu ako osoby bez ED. Multivaria¢na
logisticka regresna analyza ukazala odds ratio (OR)
2,602 pre 3. stupen obezity (BMI = 40 kg m?), o bol
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nezavisly rizikovy faktor ED [63]. V Stddii Fillo et al
(2012) [64] zo Slovenska malo 73 % muzov starsich
ako 40 rokov s abdominalnou obezitou urcity stupen
ED. V ingj stddii malo 79 % muzov s ED BMI > 25 kg/m?
a obézni muzi (BMI > 30 kg/m?) mali 3-krat vysSie
riziko ED ako bezna populacia [65]. Okrem toho je
stupen ED u obéznych pacientov zdvaznejsi ako u ne-
obéznych pacientov, ¢o vedie k zvySenej refraktér-
nej frekvencii na inhibitory fosfodiesterazy 5 u tazko
obéznych pacientov [66].

Funkény hypogonadotropny hypogonadizmus
mdze byt spbsobeny obezitou indukovanymi zvyse-
nymi hladinami leptinu, inzulinu, prozapalovych cy-
tokinov a estrogénov, pricom defekt sa nachddza na
drovni neurénov hypotalamického hormdénu uvolfiu-
juceho gonadotropin [43,50]. Vysledny hypogonadi-
zmus mbdze dalej zhorsit obezitu, ¢im sa vytvara tzv.
circulus vitiosus. Testosterén je druhy najddlezitejsi
anabolicky hormén, hned po inzuline; avsak inzuli-
nova rezistencia (IR) brani jeho spravnej funkcii v tele.
Nedostatok testosterénu moze sposobit zvySenu adi-
pogenézu a visceralnu obezitu, Co dokazuje rychly pri-
rastok hmotnosti pozorovany u muzov po androgé-
novej deprivacnej terapii alebo chirurgickej kastracii
[50]. Hypogonadizmus vyvolany obezitou je zvacsa
reverzibilny, ak déjde k znaénému ubytku hmot-
nosti. Opatrenia tykajlce sa zivotného Stylu tvoria
zakladny kameni manaZzmentu, pretoZze mdzu poten-
cialne zlepsit symptémy nedostatku androgénov bez
ohladu na ich vplyv na hladiny testosterénu. Ubytok
hmotnosti dosiahnuty farmakologicky pomocou
liraglutidu [67] alebo bariatrickym chirurgickym vy-
konom viedol k zlepSeniu hladin testosterénu a gona-
dotropinov a bol schopny zvratit hypogonadotropny
hypogonadizmus sp&sobeny obezitou [68,51]. Ak
tieto opatrenia a vyrazna redukcia hmotnosti nedo-
kazu zmiernit symptémy a normalizovat hladiny tes-
tosterénu, mdze sa u vhodne vybranych muzov zvazit
substitu¢na lie¢ba testosterénom. Inhibitory aroma-
tazy a selektivne moduldtory estrogénovych recep-
torov sa vsak neodporucaju kvoli nedostatku konzis-
tentnych dbkazov [69]. DOleZita je preto spolupraca
s uroldgom a endokrinolégom. Viaceré Studie sle-
dovali efekt takejto substitu¢nej liecby hypogonadi-
zmu na telesné a metabolické parametre. Tato liecba
moéze znizit mnozstvo celkového telesného tuku
[53,50]; avSak znizenie viscerdlneho tuku nebolo za-
znamenané vo vsetkych studidch. Substitu¢na terapia
sa ma predpisovat len pacientom s klinicky vyznam-
nymi priznakmi a trvalo nizkou hladinou testosterénu.
Substitu¢na lie¢ba hypogonadizmu by sa nemala ru-
tinne predpisovat muzom s funkénym hypogonadi-
zmom a nizkou hladinou testosterénu, kym klinicky
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prinos nepotvrdia dobre podlozené klinické Studie.
Na skrining ED je mozné vyuzit dotaznik dostupny
na webe [70] (https:/www.andropauza.sk/denniky/
dotaznik-sexualneho-zdravia-muza/).

Syndrém polycystickych ovarii
U Zien s extrémnou obezitou (BMI > 35 kg/m?) sa
syndrém polycystickych ovarii (PCOS) vyskytuje az
> 25 % pripadov [71]. PCOS sa prejavuje problémami
s plodnostou a nepravidelnostami menStruacného
cyklu, ako su hypermenorea a metroragia. V extrém-
nych pripadoch méze nepravidelnost trvat aj niekolko
mesiacov, niekedy az 2 roky, ¢o mdze viest' k anémii.

Navyse, az 50-90 % zien s PCOS trpf inzulinovou re-
zistenciou (IR) a metabolickym syndromom [72,71].
Predpoklada sa, ze PCOS je vysledkom funkéného ova-
rialneho hyperandrogenizmu (FOH) sp&sobeného
dysregulaciou sekrécie androgénov, pricom je defi-
novany ako hyperandrogénna oligoanovulacia [73]. Dve
tretiny pripadov PCOS su charakterizované FOH s hyper-
reaktivitou 17-hydroxyprogesterénu na stimulaciu go-
nadotropinom, zatial ¢o dalSie pripady vykazuju FOH
s detekovatelnym zvySenim hladin testosterénu po
potlaeni produkcie androgénov z nadobliciek. 1zolo-
vany funkény adrenalny hyperandrogenizmus sa vy-
skytuje asiv 3 % pripadov [74]. Zvysné pripady, najma
u zien s obezitou, mozu byt klasifikované ako atypicky
PCOS, pretoZe nevykazuju abnormality v steroidnej
sekrécii. Priblizne polovica zZien s normalnou morfo-
|6giou polycystickych ovarii ma subklinické steroido-
génne defekty suvisiace s FOH.

MetSyn sUvisiaci s obezitou alebo IR sa vyskytuje
u priblizne polovice pacientiek s PCOS, pricom kom-
penzacny hyperinzulinizmus méze dalej zhorsit hype-
randrogenizmus[73]. PCOS sa rozvija v ddsledku kom-
binacie genetickych a environmentdlnych faktorov
- medzi dedi¢né faktory patri hyperandrogenémia, IR
a defekty sekrécie inzulinu, zatial Co environmentalne
faktory zahfnaju prenatdlnu expoziciu androgénom
a slaby rast plodu; hlavnym postnatalnym faktorom je
ziskana obezita [73]. Tato rozmanitost patofyziologic-
kych drah naznacuje multifaktoridlnu povahu a hete-
rogenitu syndrému. Na optimalizaciu korekcie hladin
androgénov, ovulacie a metabolickej homeostazy je
potrebny dalsi vyskum pricin PCOS. Redukcia hmot-
nosti vsak zostava zakladnou sucastou lieCby u pa-
cientiek s obezitou a PCOS. Uz aj mierny Ubytok hmot-
nosti (okolo 5 %) moze viest k vyznamnym zlepSeniam
reprodukcnych, hormonalnych a metabolickych para-
metrov asociovanych s PCOS [75].
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Obezita a gravidita

Nadhmotnost a obezita pred graviditou su kluco-
vymi modifikovatelnymi rizikovymi faktormi pre vznik
neziaducich dopadov na priebeh tehotenstva (Ad-
verse Pregnancy Outcomes - APO) [76]. Ro¢ne sa ce-
losvetovo vyskytne takmer 39 miliénov tehoten-
stiev komplikovanych obezitou, pricom v niektorych
krajindch je odhadovand prevalencia nadhmotnosti
a obezity v tehotenstve viac ako 60 % (Juzna Afrika
64 %, Mexiko 65 %, USA 55-63 %) [77,78]. V Anglicku je
kombinovana prevalencia nadvahy a obezity 35 % medzi
zenami vo veku 16-24 rokov, pricom medzi zenami vo
veku 35-44 rokov sa zvySuje na 61 %, ¢o naznacuje
vysoku Uroven potencidlneho rizika u zien v reproduke-
nom veku [79].

Je zname, Ze miera obezity v poslednych 2-3 desat-
rociach rychlo stdpa a tehotenstvo Coraz viac kompli-
kuje extrémna alebo super extrémna obezita. V Spo-
jenom kralovstve sa odhaduije, Ze priblizne 1 z 1 000

porodov pripada na Zeny s BMI > 50 kg/m? [80], zatial

Co v Australii bola zaznamenana prevalencia supe-
robezity 2,1 na 1000 poérodov [81]. Obezita zvySuje
pravdepodobnost v€asného potratu a riziko rekurent-
nych potratov 1,47-ndsobne v porovnani so zenami
s normalnou hmotnostou [82]. Hoci kauzalna pri-
Cina nie je Uplne znama, jedna z hypotéz predpoklada
vplyv nepriaznivého hormondlneho prostredia vedu-
ceho k zniZenej receptivite endometria, ako je stav
subklinického zapalu [83].

V USA ma 40 % tehotnych Zien nadvahu alebo obe-
zitu, pricom > 50 % tehotnych Zien pribera pocas teho-
tenstva viac, nez je odporucané podla smernic z roku
2009 vydanych Institute of Medicine (IOM) pre teho-
tenstvo a gestacny prirastok hmotnosti [84,85]. V nie-
ktorych oblastiach Perzského zalivu a na tichomor-
skych ostrovoch dosiahla prevalencia obezity az 50 %
[86]. TaktieZ v krajindch ako Cina bola v roku 2010
miera nadhmotnosti 30,6 % a obezity 12 %, pricom
tieto ¢fsla nadalej rastu [87,88]. Tento trend mozno
pripisat zIému pochopeniu vyZivy pocas tehotenstva,
nespravnej konzumacii vyzivovych doplnkov, poklesu
fyzickej aktivity a nadmernému priberaniu na hmot-
nosti pocas tehotenstva [89].

Predchadzajuce Studie ukazali, Ze obezita pred te-
hotenstvom a nadmerny prirastok hmotnosti pocas
gravidity (Gravidity Weight Gain - GWG) su Uzko
spojené s nepriaznivymi dopadmi na matku aj dieta
[90]. Obezita zvySuje riziko materskych a perinatal-
nych komplikdcil, pricom rizikd rastd so zvysujdcim sa
BMI. Odhaduije sa, Ze az 25 % vSetkych tehotenskych
komplikacii mozno pripisat prave obezite. Medzi naj-
vyznamnejsie komplikacie patri zvySené riziko hyper-
tenznej poruchy v tehotenstve (Gravidity Hyper-
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tension - GHT) a preeklampsia, gestacny diabetes
mellitus [90], makrosémia, nizka pérodna hmotnost
(Low Birth Weight - LBW) a predcasny porod [91].

Hoci sa oficidlne zdravotné odporucania pre tehotné
Zeny s obezitou m6zu mierne Iisit, vo vSetkych je zd6-
raznend uloha poradenstva v oblasti zdravej vyzivy,
rezimovych opatreni a pohybu [92]. Tehotné Zeny
s obezitou maju byt sledované v ramci odbornej am-
bulancie pre rizikovt graviditu. Standardné klasifika-
cia obezity v gravidite neplati, pretoze telesnd hmot-
nost Zeny pocas tehotenstva fyziologicky rastie. Velka
Cast tohto narastu pripada na plod, placentu a plo-
dovu vodu. Tehotné Zeny preto rozdelujeme na zeny
s/bez obezity na zdklade BMI pred graviditou. Aviak
presna interakcia pricina-nasledok je nejasna a suvis-
lost medzi GWG a APO zostava kontroverznd [90,93].
Uvadza sa, ze GWG nema ziadnu korelaciu s gestac-
nym diabetes mellitus (GDM). Na druhej strane sa
GWG podiela iba na 9 % absolltnej zmeny citlivosti
na inzulin pocas tehotenstva a nadmerny GWG v 1. tri-
mestri bol asociovany so zvySenym rizikom GDM bez
ohladu na BMI pred otehotnenim. Riziko makrosémie
a narodenia dietata s vyS$Sou pérodnou hmotnostou
na svoj gestacny vek bolo 2,65-krat a 2,70-krat vyssie
u zien v skupine so strednou trajektériou GWG a 3,53-
krata 4,36-krat vyssie u zien v skupine s rychlou GWG;
Zeny v ostatnych 3 skupinach mali nizSie riziko GDM
ako Zeny v skupine s extrémne pomalou trajektd-
riou GWG, ale v odds ratio (OR) neboli velké rozdiely.
Je pozoruhodné, Ze rézne trajektérie GWG neovplyv-
nili riziko vzniku hypertenzie asociovanej s graviditou
[90,93].

Prirastok hmotnosti pocas gravidity by mal byt
urceny podla predkoncepéného BMI

Odporucany prirastok hmotnosti pocas tehoten-
stva sa lisi podla zdvaznosti obezity. Pre Zeny s BMI
> 40 kg/m? sa dokonca odporucalo nezvySovat hmot-
nost [92]. Miernejsi prirastok hmotnosti pocas gra-
vidity u Zien s obezitou bol asociovany so znizenym
rizikom komplikacii pocas tehotenstva, ako je pre-

Tab | Odporucany prirastok hmotnosti pocas

gravidity podla BMI pred graviditou.
Upravené podla [92]

BMI pred gravidi- prirastok hmotnosti  celkovy prirastok
tou (kg/m2) pocas 2. a 3. tri- hmotnosti za
mestra (kg/tyzderi) graviditu (kg)
<185 0,5 12,5-18
18,5-24,5 0,40 10,5-16
25,0-29,9 0,30 7,0-11,0
30,0-34,9 0,20 5,0-9,0
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eklampsia a riziko cisarskeho rezu. Zeny s obezitou,
ktoré pribrali 2,7-6,4 kg, mali podobny rast plodu, pe-
rinatalne a neonatalne vysledky a menSiu retenciu po-
pbrodnej hmotnosti ako Zzeny s obezitou, ktoré pribrali
v ramci aktualne odporudcaného rozsahu (tab) [92,94].
Pre tehotnu Zenu s obezitou, ktora pribera menej, ako
je odporucané, ale ma primerane rastuci plod, ne-
existuju dbékazy o tom, Ze podpora zvyseného pri-
rastku hmotnosti v stlade so stcasnymi smernicami
zlepSila stav matky, alebo vysledky plodu. U Zien s ex-
trémnou obezitou moéZze redukcia hmotnosti pocas
gravidity zvysitriziko nepriaznivych nasledkov pre no-
vorodenca, ako je nizka pérodna hmotnost [92,94]. Je
preto dblezité zabranit tvorbe ketolatok, ktoré mézu
zvySovat riziko nizSieho IQ dietata. Preto sa zendm
s obezitou odporuca monitorovat pritomnost ketola-
tok v moci [95].

Ako bolo spomenuté, najvysSie riziko komplikacif
maju Zeny, u ktorych bola obezita pritomna uz pred
graviditou. Aj pre deti tychto Zien to znamena zvySené
riziko vzniku obezity v detstve a dospelosti [96]. Ma-
ternalna obezita vplyva na dlhodobu progndzu deti
matiek s obezitou aj cestou epigenetickych zmien,
ktoré su pricinou hyperglykémie, hyperinzulinémie,
dyslipidémie a zvySenych hladin cirkulujdcich cytoki-
nov v krvnom obehu plodu. In utero vzniknuté zmeny
v metabolickom naprogramovani plodu nakoniec
mdzu vyustit do prechodnych alebo trvalych zdravot-
nych problémov u dospelého jedinca (tzv. Barkerova
hypotéza) [97,98].

Plativsak aj opacny efekt: hladovanie, najma pocas
1. trimestra prispieva k vacSej miere nadvahy a obe-
zity v dospelosti, ako to ukdzala zndma holandska
Studia (Dutch study) [99,100]. Vyziva v Holandsku bola
primerana do oktébra 1944; nacisti vSak krajinu obsa-
dili a po tomto datume prerusili dodavky potravin. Do
novembra 1944 oficidlne davky klesli pod 1 000 kcal
na den a do aprila 1945 dokonca na 500 kcal za den.
Bolo zname, Ze hladomor ovplyvnil plodnost, GWG,
krvny tlak matky aj pérodnd hmotnost novorodencov.
Stein et al [100] dalej skimali vztah medzi prenatal-
nym vystavenim hladomoru a zdznamami o odvode
> 400 000 18-ro¢nych muzov, pricom expozicia hla-
domoru bola urcend podla datumu a miesta naro-
denia. Vysledky neukdzali ziadny vplyv na skoére 1Q,
ale u muzov vystavenych hladomoru v 1. trimestri sa
miera obezity zdvojnasobila [101]. Obmedzenim tejto
Studie vSak bolo, Ze zahrnula iba 18-ro¢nych ludi, ktori
boli prili§ mladi na prejavy chronickych degenerativ-
nych stavov typickych pre neskorsie obdobia Zivota.
Podobné vyskumy sa realizovali aj na populaciach vy-
stavenych hladomoru pocas obliehania Leningradu
a vo Finsku pocas II. svetovej vojny [102,103]. V tychto

Diab Obez 2025; 25(49): 8-15

12 | Penesova A. Skiisenosti s manazmentom pacientov s extrémnou obezitou - 2. ¢ast

pripadoch vsak bola dmrtnost velmi vysoka, ¢o zna-
mena, Zze mohli preZit'iba jedinci so silnejSim zdravim
[104]. Vo Finsku dosahovala detska umrtnost'az 40 %
[103], €o otvara otazku mozného skreslenia efektov
Jvystavenia plodu” v dosledku tejto selekcie.

DalSie endokrinné ochorenia

S obezitou suvisi niekolko dalSich endokrinnych choréb
a poruch, vratane DM2T, hypotyredzy, Cushingovho
syndréomu ¢i nedostatku rastového horménu [44].

Hypotyredza

Prevalencia hypotyredzy v Eurdpe je priblizne 0,2 % az
5,3 %, pricom v USA dosahuje hodnoty az okolo 11,7 %
[105]. Prirastok hmotnosti pri hypotyredze sa pripisu-
je viacerym faktorom, ako je zvySena akumulacia tuku
v dosledku znizeného vydaja energie a mensej fyzickej
aktivity, retencia vody a akumulacia glykozaminogly-
kanov v réznych tkanivach [106]. Na rozdiel od vSeobec
ného nazoru je prirastok hmotnosti spojeny s hypo-
tyreézou len minimalny, zvycajne menej ako 10 %.
Nadmerny prirastok hmotnosti preto nie je priamo
spdsobeny hypotyredzou. Viaceré Studie tiez zistili
pozitivnu korelaciu medzi tyreostimulacnym hormo-
nom (TSH) a BMI [107,108]. Dal3ie $tudie popisali pri-
tomnost malych variacii tyroidalnych horménov, do-
konca aj v normalnom rozmedzi, ktoré mézu mat tlohu
pripriberanina hmotnosti[109,110]. Naopak, iné Studie
predpokladali, Ze zmeny tyroidalnych hormdnov aso-
ciovanych s obezitou su skor vysledkom priberania nez
jeho pricinou. Predpoklada sa, ze zvySenie TSH u jedin-
cov s obezitou (pri absencii autoimunitného ochorenia
Stitnej Zlazy) nie je primarnym etiologickym faktorom
prirastku hmotnosti, ale je pravdepodobnejSie dbsled-
kom nadmernej hmotnosti. Tento stav by sa mal odlisit
od autoimunitnej subklinickej hypotyredzy [106]. Zatial
vSak Ziadne Studie priamo nepreukazali benefit skri-
ningu hypotyredzy pri obezite. Normalne hodnoty TSH
su 0,5-5 mI U/I. V gravidite je horna hranica TSH sta-
novena pre jednotlivé trimestre: obvykle pre 1. tri-
mester jeto 2,5mIU/l, pre 2. trimester 3,0 mI U/l a pre
3. trimester 3,5 mI U/I[111]. Sekundarny hypotyreoi-
dizmus predstavuje < 1 % vSetkych hypotyredz. Pri
tomto stave je hodnota TSH nizka alebo normalna,
zatial ¢o hladina tyroxinu (fT4) je znizena. Trijodtyro-
nin (fT3) obvykle zostava na normalnych hodnotach
vdaka stimulacnému efektu zvySeného TSH na rezidu-
alne tkanivo &titnej zlazy. Casto ide o vplyv netyreoi-
dalnych ochoreni na hladiny fT3, ako su nutri¢ny a za-
palovy status, ¢o vedie k znizenej konverzii tyroxinu
na T3, znamej ako euthyroid sick syndrome [112,109].
Interpretacia hladin fT3 v stvislosti s obezitou by mala
byt komplexna. VysSie hladiny fT3 pozorované u pa-
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cientov s obezitou v porovnani so Stihlymi jedincami
su primarne désledkom rozdielov v nutricnom statuse
[113].

Subklinicka hypotyreéza

Subklinickd hypotyredza (SHypo) je stav nedostatku
hormoénov Stitnej zlazy, pri ktorom su hladiny volné-
ho tyroxinu na spodnej hranici normalneho referenc-
ného rozmedzia, s naslednym zvySenim sérového
TSH, ktory je 5,0-10,0 mI U/I, tj. uz mimo referencné-
ho rozmedzia [113,114]. AvSak referencné hodnoty
TSH mdzu byt nedostatocné na definovanie hypoty-
redzy u os6b s morbidnou obezitou [113]. SHypo sa
vyvija u 4-20 % dospelej populacie a je CastejSia v kra-
jinach s nedostatkom jédu [115]. Priblizne 75 % pa-
cientov so SHypo ma koncentraciu TSH v sére medzi
4,5-6,9 mI U/I. Sérovy TSH sa zvyCajne pocas sledova-
nia u pacientov s miernou SHypo normalizuje, a preto
moze byt tato porucha reverzibilnd a netreba ju liecit
u asymptomatickych pacientov bez KV-rizikovych fak-
torov a u netehotnych zien. Asi 20 % dospelych pa-
cientov so SHypo ma strednu formu deficitu hormo-
nov Stitnej zlazy s koncentraciou TSH medzi 7,0-9,9 mI
U/l. Len 5 % ma zavaznu dysfunkciu s koncentraciou
TSH =10 mI U/I [115]. Stredne tazka a tazka SHypo boli
spojené so zvySenym rizikom progresie do zjavného
ochorenia. U eutyreoidnych pacientov s extrémnou
obezitou podporuje redukcia hmotnosti po bariat-
rickom chirurgickom zdkroku vyznamny pokles zvy-
Senych hladin TSH [116]. Tento pokles TSH je progre-
sivny v priebehu ¢asu po operacii a vyznamne suvisi
s nadmernou stratou BMI. Prevalencia autoimunitnej
tyroiditidy v suvislosti s obezitou bola hlasena 12,4 %
u deti @ medzi 10-60 % u dospelych [117]. Tento ne-
sulad moze byt sposobeny faktormi, ako su pohlavie,
vek, menopauzalny stav, faj¢enie, environmentaine
faktory, prijem jédu a stupen obezity.

Cushingov syndrém

Cushingov syndréom (CS) je stav sposobeny nadbytkom
kortizolu v tele (hyperkortizolizmus), o mbze byt do-
sledkom napriklad adendmu alebo karcinému nadob-
licky. M&ze vSak byt spdsobeny aj iatrogénne liecbou
glukokortikoidmi. Vyskyt je zriedkavy, za rok sa vy-
skytne priblizne 1 pripad na 500 000 obyvatelov [118].
U pacientov s Cushingovym syndrémom alebo cho-
robou sa vyskytuje abdominalna obezita, mesiaciko-
vitad tvar, bycia Sija, fialové strie na bruchu, hrudniku,
stehnach, sekundarna hypertenzia, osteoporoéza, se-
kundarny diabetes mellitus, depresivne stavy, u Zien
vo fertilnom obdobf aj poruchy menstruacného cyklu
[119]. U muzov mbze byt priznakom choroby znizenie
libida, problémy s erekciou ¢i s plodnostou. U pacien-
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tov s obezitou je toto ochorenie zriedkavé, pricom sa
vyskytuje u 1-9 % pacientov a je asociovany s hyper-
tenziou, DM, centralnou obezitou. Je v3ak potrebné
ho pri extrémnej obezite vylucit [120]. Zatial ¢o 1 mg
dexametazdnovy test (DST) je prakticky skriningovy
test na detekciu CS s vysokou Specifickostou pri obe-
zite, pocet zistenych pripadov s CS zostava relativne
nizky. Preto je rozumnejSie pouzit tento test na skri-
ning pacientov s fenotypom metabolicky v pripadoch
tzv. ,nezdrave}” obezity (UnHealthy obesity - UHO)
nez vSetkych jedincov s obezitou [121,122].
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Tirzepatid - dualny inkretinovy agonista
v manazmente diabetes mellitus 2. typu:
prehlad dokazov zo studii SURPASS

Tirzepatide - a dual incretin agonist in the management of type
2 diabetes mellitus: a review of evidence from the SURPASS
trials

Ingrid Dravecka
L. internd klinika LF UPJS a UNLP v Kosiciach

Sdhrn

Diabetes mellitus 2. typu (DM2T) je komplexné chronické ochorenie, ktorého lieCba si vyzaduje cieleny zasah
do viacerych patofyziologickych mechanizmov. Tirzepatid je prvym zastupcom novej triedy antidiabetik - du-
alnych agonistov receptorov pre GLP1 a GIP - ktory cielene zasahuje do viacerych patofyziologickych mecha-
nizmov DM2T. V klinickom programe SURPASS (Studie fazy 3) preukazal konzistentnud a vyraznu ucinnost'v zni-
zovani hladiny HbA, _napriec réznymi populaciami pacientov. Pri davkach 5, 10 a 15 mg v jednotlivych Stadiach
SURPASS dosahovalo zniZenie hodnoty HbA, o -1,87 az -2,58 %, pricom 81-92 % pacientov dosiahlo cielovy
hodnotu <7 % a az 46 % dosiahlo normoglykémiu (HbA, < 5,7 %). Vyznamné boli aj Gcinky na telesnd hmot-
nost - Ubytok sa pohyboval v rozmedzi 7-13 kg, pricom 15-36 % pacientov dosiahlo = 15 % redukciu hmotnosti.
Tento ucinok bol pritomny aj u pacientov lieCenych sibezne bazalnym inzulinom, bez ndznakov dosiahnutia pla-
teau po 40-52 tyzdnoch liecby. Tirzepatid sa zaroven spajal s priaznivym ucinkom na lipidovy profil (pokles TAG,
VLDL, LDL, vzostup HDL) a s vyznamnym zlepSenim markerov inzulinovej senzitivity a funkcie B-buniek. Bezpec-
nostny profil bol priaznivy - vyskyt hypoglykémie bol nizky a naj¢astejsimi neziaducimi Gcinkami boli mierne
gastrointestinalne tazkosti. V porovnani so Standardnymi lieCbami (semaglutid 1 mg, inzulin degludek a glar-
gin) tirzepatid preukazal nielen noninferioritu, ale aj klinicky vyznamnu superioritu vo vacsine sledovanych pa-
rametrov. Kombinacia silného glykemického efektu, redukcie telesnej hmotnosti, priaznivého lipidového profilu
a nizkeho rizika hypoglykémie robf z tirzepatidu slubnu terapeutickl moznost, ktord moze viest nielen k zlep-
Seniu metabolickej kompenzacie, ale aj k regresii DM2T vo vybranej skupine pacientov. Tieto poznatky podne-
cuju dalsi vyskum zamerany na dlhodobé udrzanie metabolickej remisie a kardiovaskularne prinosy dualneho
inkretinového agonizmu.

Klacové slova: diabetes mellitus 2. typu (DM2T) - dualny agonista GLP1- a GIP-receptorov - HbA, - hypoglyk-
émia - lipidovy profil - metabolicka remisia - SURPASS - telesna hmotnost - tirzepatid

Summary

Type 2 diabetes mellitus (2TDM) is a complex chronic disease whose treatment requires targeted intervention
in multiple pathophysiological mechanisms. Tirzepatide is the first representative of a new class of antidiabetic
drugs - dual agonists of receptors for GLP-1 and GIP - that target multiple pathophysiological mechanisms of
2TDM. In the SURPASS clinical program (Phase 3 trial), it demonstrated consistent and significant efficacy in re-
ducing HbA,_levels across different patient populations. At doses of 5, 10, and 15 mg in the individual SURPASS
studies, HbA, reductions ranged from -1.87 to -2.58%, with 81-92% of patients achieving a target < 7% and up
to 46% achieving normoglycemia (HbA,_ < 5.7%). Effects on body weight were also significant, with weight loss
ranging from 7-13 kg, with 15-36% of patients achieving = 15 % weight reduction. This effect was also present
in patients treated with concomitant basal insulin, with no indication of reaching a plateau after 40-52 weeks of
treatment. Tirzepatide was also associated with a beneficial effect on lipid profile (decrease in TAG, VLDL, LDL,
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rise in HDL) and with significant improvement in markers of insulin sensitivity and beta-cell function. The safety
profile was favourable - the incidence of hypoglycemia was low and the most common adverse events were
mild gastrointestinal upset. In comparison with standard treatments (semaglutide 1 mg, insulin degludec and
glargine), tirzepatide demonstrated not only non-inferiority but also clinically significant superiority in most of
the parameters studied. The combination of a potent glycemic effect, weight reduction, favorable lipid profile,
and low risk of hypoglycemia makes tirzepatide a promising therapeutic option that may lead not only to im-
proved metabolic compensation but also to regression of 2TDM in a selected group of patients. These findings
encourage further research focused on long-term maintenance of metabolic remission and the cardiovascular
benefits of dual incretin agonism.

Keywords: body weight - dual agonists of receptors for GLP-1 and GIP - HbA, - hypoglycemia - lipid profile -

metabolic remission - SURPASS -tirzepatide - type 2 diabetes mellitus
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Uvod

Diabetes mellitus 2. typu (DM2T) predstavuje chro-
nické, progresivne ochorenie s multifaktorialnym pato-
fyziologickym zakladom. Zahffia inzulinovu rezistenciu,
dysfunkciu beta-buniek pankreasu, nadmernu produkciu
glukagoénu a znizenud ucinnost inkretinov [1]. Liecba si
vyzaduje individualizovany pristup s cielom dosiahnut
optimalnu glykemickd kontrolu, minimalizovat riziko
hypoglykémie a zabezpecit priaznivy vplyv na hmot-
nost, kardiovaskularne (KV) zdravie a kvalitu Zivota.

Agonisty GLP1 (glukagénu podobny peptid 1) recep-
torov (GLP1-RA) sa etablovali ako preferovana prvo-
liniova injekena lie¢ba pred bazalnym inzulinom. Zni-
Zuju HbA, , napomadhaju redukcii telesnej hmotnosti,
nezvysuju riziko hypoglykémie a maju antiateroskle-
rotické Ucinky. Avsak ich ucinnostje Ciastocne obmed-
zena gastrointestindlnou intoleranciou a individual-
nou variabilitou v odpovedi na liecbu.

Novsie dbkazy vSak poukazuju na potencialne vyhody
dualneho agonizmu receptorov GLP1 a GIP (glukdzo-
dependentny inzulinotropny polypeptid), ¢o viedlo
k vyvoju lieCiva tirzepatid - prvého predstavitela tejto
novej terapeutickej triedy [1,2].

Mechanizmus ucinku tirzepatidu

Tirzepatid je synteticky peptid tvoreny 39 aminokyse-
linami so sekvenciou odvodenou od GIP, modifikovany
o lipidovy retazec (C,0), o zabezpecuje predizeny
polcas (priblizne 5 dni) a umozfiuje tyzdenné podava-
nie subkutanne [2]. P&dsobi ako dualny agonista GLP1-
a GIP-receptorov, ¢o prinasa synergicky ucinok na via-
ceré metabolické ciele. ZvySuje glukézo-dependentnu
sekréciu inzulinu, inhibuje glukagén pocas hyper-
glykémie a stimuluje ho pocas normoglykémie a hy-
poglykémie. Vdaka expresii GIP-receptorov v tukovom
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tkanive ovplyviuje inzulinovu senzitivitu, lipidovy me-
tabolizmus a energetickl homeostdzu. Obe zlozky
agonizmu tieZ pdsobia na centrum sytosti v hypota-
lame, &im prispievaju k redukcii telesnej hmotnosti[1,2].

Klinické dokazy - séria sStudii
SURPASS

Studia SURPASS-1 (féza 3, 2020), ktord zahrfala 705
pacientov s DM2T, porovnavala glykemicky efekt
a bezpecnost tirzepatidu podavaného 1-krat tyzden-
ne v 3 davkach (5, 10 a 15 mqg) s placebom. Pacien-
ti neboli predtym lieCenfi injekénymi antidiabetikami,
a tak iSlo o populdaciu na zaciatku eskalacie liecby.

Primarnym cielom Studie bolo zniZzenie HbA, , se-
kundarne cielové ukazovatele zahffali zmenu telesnej
hmotnosti, glykémie na lacno a postprandialne a bez-
pecnost a toleranciu lieku.

Vysledky v 40. tyzdni ukazali, Ze lieCba tirzepati-
dom viedla k signifikantnému znizeniu hladiny HbA,_
pri vSetkych davkach - tab. 1. Pokles hodnoty HbA,
sa pohyboval v rozmedzi -1,87 % az -2,07 %, zatial ¢o
v skupine s placebom doslo k narastu hodnoty HbA,
0 0,4 %. Vac¢Sina pacientov dosiahla cielové hodnoty
glykemickej kontroly: 87-92 % dosiahlo HbA, < 7,0 %,
81-86 % dosiahlo HbA, < 6,5 % a 31-52 % pacientov
dosiahlo normoglykémiu (HbA, < 5,7 %). V porovnani
s placebom boli tieto vysledky vyrazne priaznivejSie
(20 % dosiahlo HbA < 7,0 %, 10 % dosiahlo < 6,5 %
a iba 1 % dosiahlo normoglykémiu). Tirzepatid zaro-
ven viedol k signifikantnému zniZzeniu glykémie na
la¢no a postprandialne.

Okrem glykemickej kontroly bol zaznamenany aj vy-
razny pokles telesnej hmotnosti - priemerny Ubytok
predstavoval 7,0 az 9,5 kg v zavislosti od davky, pricom
v skupine s placebom doslo iba k poklesu o 0,7 kg
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(graf 1). AZ 67-78 % pacientov dosiahlo pokles teles-
nej hmotnosti 0 > 5 %, 31-47 % o0 > 10 % a 13-27 %
0 = 15 %. Pokles hmotnosti bol progresivny a zavisly
od davky, bez ndznaku dosiahnutia plateau po 40 tyz-
dnoch.

Z hladiska bezpecnosti a tolerancie bol tirzepatid
porovnatelny s GLP1-RA. NajCastejSie hlasené neZia-
duce Uc€inky boli nauzea, hnacka a vracanie, prevazne
mierneho charakteru a CastejSie na zaciatku lieCby.
Nebol zaznamenany vyskyt klinicky signifikantnej
alebo zavaznej hypoglykémie. Pri vSetkych 3 davkach
bol zaznamenany priaznivy vplyv na lipidovy profil -
pokles celkového cholesterolu, triacylglycerolov (TAG)
a VLDL; pri davke 15 mg doslo aj k poklesu hodndt
LDL-cholesterolu (LDL-C) [1].

SURPASS-2 (faza 3, 2021) bola 40-tyzdnova Studia,
ktora porovnavala Ucinnost a bezpecnost tirzepa-
tidu v davkach 5, 10 a 15 mg so semaglutidom 1 mg,
u 1879 dospelych pacientov s DM2T lieCenych met-
forminom.

Primarnym cielom 3tudie bolo potvrdenie noninfe-
riority tirzepatidu v redukcii HbA , pricom sekundar-
ne cielové ukazovatele zahrfiali zmenu telesnej hmot-
nosti, podiel pacientov dosahujucich normoglykémiu
(HbA, < 5,7 %) a pokles hmotnosti o = 15 %.

Vysledky ukazali, Ze vSetky 3 davky tirzepatidu viedli
maglutidom - pokles HbA, _dosiahol -2,01 %, -2,24 %
a-2,30 % pre 5, 10 a 15 mg tirzepatidu oproti -1,8 %
pri semaglutide (tab, graf 2). Rozdiely boli Statisticky
vyznamné a potvrdili nielen noninferioritu, ale aj su-
perioritu tirzepatidu vo vsetkych davkach. Cielovu
hodnotu HbA, < 7,0 % dosiahlo 82-86 % pacientov lie-
Cenych tirzepatidom oproti 79 % pacientov v skupine
so semaglutidom.

Pri ovplyvneni telesnej hmotnosti dosiahol tirzepa-
tid vyraznejSie redukcie: -7,6 kg, -9,3 kg a -11,2 kg
(v zavislosti od davky) v porovnani's -5,7 kg pri sema-
glutide (graf 1, graf 3). Redukcia hmotnosti = 15 % bola
dosiahnuta u 15-36 % pacientov na tirzepatide oproti
8 % v skupine so semaglutidom. Zaujimavé je, ze zni-
Zovanie hmotnosti bolo progresivne pocas celej Studie
bez naznakov plateau efektu. Tirzepatid tiez umoznil
vacSiemu podielu pacientov dosiahnut normoglyk-
émiu (HbA, < 5,7 %): 27-46 % v porovnani s 19 % pri
semaglutide. Dolezitym zistenim bolo, Ze tieto vy-
sledky boli dosiahnuté bez zvySeného rizika hypo-
glykémie. Incidencia hypoglykémie bola nizka a po-
rovnatelnd medzi skupinami.

Tirzepatid preukazal priaznivy Ucinok na viaceré
parametre lipidov, ¢o dopliiia jeho komplexny me-
tabolicky profil. U pacientov lieCenych tirzepatidom
doslo k vyraznejSiemu zniZeniu celkového choleste-
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rolu a LDL-C v porovnani so semaglutidom. Sucasne
sa pozorovalo zvySenie hladiny HDL-C a signifikantné
znizenie hladiny TAG, pri¢om tieto Ucinky boli najvy-
raznejSie pri najvyssej davke 15 mg. ZlepSenie lipido-
vého profilu bolo konzistentné pri vsetkych davkach
tirzepatidu.

Z pohladu bezpecnosti bol tirzepatid dobre tolero-
vany. NajcastejSie neziaduce Ucinky zahrfali gastroin-
testindlne tazkosti, ako sU nauzea, hnacka a vracanie,
ktoré boli prevazne mierneho charakteru a vyskyto-
vali sa hlavne na zaciatku lieCby. Vyskyt akdtnej pan-
kreatitidy bol nizky a nezadvazny (4 pripady v skupine
s tirzepatidom vs 3 pripady v skupine so semagluti-
dom). Medularny karcinédm Stitnej zlazy sa nevyskytol
v Ziadnej skupine. V oboch skupinach bol pozorovany
mierny vzostup pulzovej frekvencie a pokles systolic-
kého aj diastolického krvného tlaku.

SURPASS-2 tak potvrdila, Ze tirzepatid je nielen mi-
nimalne rovnako ucinny ako etablovany GLP1-RA se-
maglutid, ale Ze v mnohych ukazovateloch, najma
v redukcii telesnej hmotnosti a dosiahnuti normo-
glykémie, ho prevysuje. Tieto vysledky mbzu predsta-
vovat vyznamny klinicky benefit najma pre obéznych
pacientov s DM2T, ktori potrebuju efektivnu a kom-
plexnd metabolicku lie¢bu [3].

Studia SURPASS-3 (faza 3, 2021) hodnotila Gcin-
nost a bezpelnost tirzepatidu v porovnani s inzuli-
nom degludek (IDeg) u pacientov s DM2T, u ktorych
nedoslo k adekvatnej kontrole glykémie pri liecbe
metforminom s/bez bez SGLT2i (inhibitor sodikovo
glukézovych transportérov 2).

Cielom Studie bolo urcit, ¢i je tirzepatid Ucinnejsi
ako bazalny IDeg nielen v znizovani hladiny HbA, , ale
aj v ovplyvneni telesnej hmotnosti a inych metabolic
kych parametrov vratane lipidového profilu.

Do Studie bolo zaradenych 1437 pacientov, ktori
boli randomizovani na liecbu tirzepatidom v davkach
5, 10 alebo 15 mg 1-krat tyZzdenne, alebo na dennu
lieCbu IDeg titrovanym podla Standardného algo-
ritmu. Trvanie Studie bolo 52 tyzdnov.

Tirzepatid dosiahol Statisticky vyznamne vacsie zni-
zenie HbA, _vo vSetkych 3 davkach v porovnani's IDeg
- tab. Priemerné zniZenie HbA,_sa pohybovalo v roz-
medzi-1,93 az-2,37 %, pricom najvysSie znizenie bolo
pozorované pri davke 15 mg.

Na rozdiel od IDeg, ktory bol spojeny s narastom te-
lesnej hmotnosti, tirzepatid viedol k vyraznej redukcii
telesnej hmotnosti - v priemere 0 7,5 az 12,9 kg v za-
vislosti od davky (graf 1).

Tieto vysledky podciarkuju vyhodu tirzepatidu ako
lieCby, ktora sucasne zlepSuje glykémiu a podporuje
chudnutie. Podobne ako v Studii SURPASS-2, aj v Studii
SURPASS-3 tirzepatid preukazal priaznivy vplyv na li-
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pidovy profil. Doslo k zniZeniu hladiny celkového cho-
lesterolu, LDL-C a TAG, pricom zaroven bola pozoro-
vana tendencia k zvy3eniu HDL-C. Tieto ucinky boli
najvyraznejsie pri vyssich davkach tirzepatidu, ¢o na-
znaCuje davkovo zavisly efekt. V porovnani s IDeg,
ktory nema vyznamny vplyv na lipidy, tirzepatid pri-
spieval k komplexnému metabolickému zlepSeniu,
ktoré moze mat vyznamny dopad na dlhodobé znize-
nie kardiovaskuldrneho rizika (KVR).

Tirzepatid bol vo vSeobecnosti dobre tolerovany.
Najcastejsimi neziaducimi U¢inkami boli gastrointes-
tindlne symptomy, ako nevolnost, hnacka a vracanie,
ktoré sa zvycCajne vyskytovali v Uvodnych tyzdrioch
lieCby a mali mierny az stredny charakter. Vyskyt hy-
poglykémii bol nizky a porovnatelny medzi skupinami,
pricom vyskyt tazkych hypoglykémif bol zriedkavy [2].

Stldia SURPASS-4 (faza 3, 2021), bola rozsiahla $tudia
zamerana na posudenie Uc¢innosti a bezpecnosti tirze-
patidu v porovnani s inzulinom glargin (IGla) u pacien-
tov s DM2T, ktorf boli v pokrocilejSom Stadiu ochore-
nia a mali vysoké KVR. Tato Studia je vynimocna najma
tym, Ze sa zameriavala na populaciu s dlhsim trvanim dia-
betu, vy$Sim BMI a komorbiditami vratane aterosklero-
tickych kardiovaskularnych ochoreni, ¢im odraza realnu
klinickd prax u pacientov s vysokym rizikom komplikacif.

Do Studie bolo zaradenych 1995 pacientov, ktori
boli randomizovani na lieCbu tirzepatidom (5, 10 alebo
15 mg 1-krat tyzdenne), alebo IGla (titracia podla Stan-
dardného algoritmu, podavany 1-krat denne). Vacsina
pacientov uz uzivala metformin, SGLT2i alebo sulfonyl-
ureu.

Tirzepatid vo vSetkych 3 davkach vyznamne znizil
hodnoty HbA, v porovnanisIGla - tab. Priemerné zni-

Zenie sa pohybovalo medzi -2,43 % (15 mg) a -2,11 %
(5 mq), zatial o v skupine s IGla doslo k znizeniu o pri-
blizne -1,34 %. Tento rozdiel bol Statisticky vyznamny.

Rozdiel bol eSte vyraznejsi v pripade telesnej hmot-
nosti (graf 1). Zatial o pacienti lieCeni IGla pribrali
v priemere 1,9 kg, pacienti uzivajlci tirzepatid schudli
v priemere 6,2 kg (5 mq), 8,8 kg (10 mg) a az 11,7 kg
(15 mQ).

Tirzepatid preukazal aj priaznivy vplyv na lipidové
parametre, ktoré boli u pacientov s vysokym KVR 0so-
bitne ddlezité. V porovnani s IGla sposobil tirzepatid
znizenie hladiny celkového cholesterolu, LDL-C a TAG,
pricom hladina HDL-C mala tendenciu mierne rast.
Tieto zmeny boli opat davkovo zavislé a vyraznejSie
privyssich davkach tirzepatidu.

Aj ked SURPASS-4 nebola primarne navrhnuta ako
CVOT (Cardiovascular Outcome Trial), sledovala sa in-
cidencia MACE-4 (hlavnych KV-prihod). Pocas 52 tyz-
dnov sa nepozoroval zvyseny vyskyt KV-udalostf pri
lieCbe tirzepatidom v porovnani s 1Gla. Naopak, pozo-
roval sa potencialny kardioprotektivny ucinok.

Bezpecnostny profil bol podobny ako v predchadza-
jucich Stadiach: najcastejSimineziaducimi icinkamiboli
gastrointestindlne tazkosti (najma nauzea, hnacka),
ktoré boli prevazne mierne az stredne tazké a ustu-
povaliv ¢ase. Vyskyt zavaznych hypoglykémiibol nizky
a porovnatelny medzi oboma skupinami [4].

Studia SURPASS-5 (faza 3, 2022) skiimala Ucinnost’
a bezpecnost tirzepatidu (5, 10 alebo 15 mg) po pri-
dani k IGla u 475 pacientov s DM2T, ktorych glykémia
nebola dostato¢ne kompenzovand napriek optima-
lizovanej bazdlnej inzulinovej lieCbe s/bez bez met-
forminu.

Graf 1 | Zmeny hmotnosti od vychodiskovej hodnoty do konca liecby v stadiach SURPASS 1-5.

Upravené podla [1-5,7]

SURPASS-1 SURPASS-2
TZP vs PLCB TZP vs SEMA
trvanie liecby (tyZzdne) 40 40

vychodiskova TH [kg] 87862 | 854|848

92,5|94,8 938937 945]|943(949942

SURPASS-3 SURPASS-4 SURPASS-5
TZP vs IDeg TZP vs IGla TZP vs PLCB + IGla
52 52 40
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B tirzepatid 5 mg (TZP)

I tirzepatid 10 mg
tirzepatid 15 mg
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Cielom Studie bolo zhodnoatit, i pridanie tirzepatidu
ku IGla zlepsi kontrolu glykémie, ovplyvni telesnd hmot-
nost a prinesie dalSie metabolické benefity. Liecba trvala
40 tyzdriov.

Vysledky ukazali, Ze tirzepatid vyznamne znizil hod-
noty HbA, vo vsetkych davkach v porovnani's place-
bom (tab). Priemerné zniZenie HbA,_sa pohybovalo od
-2,23 % pri5mg, cez-2,59 % pri 10 mg, az po -2,34 %
pri 15 mg, zatial ¢o v skupine s placebom bolo znize-
nie iba -0,93 %. Okrem toho vyrazne vyssi podiel pa-
cientov lieCenych tirzepatidom dosiahol cielové hod-
noty HbA, <7 %, o potvrdzuje jeho vysoku Gcinnost
v zlepSeni glykemicke] kompenzdcie aj v kombinacii
s inzulinom.

Napriek tomu, Ze pacienti subezne uzivali inzulin,
ktory je Casto spojeny s narastom telesnej hmotnosti,
tirzepatid viedol k signifikantnému Ubytku hmotnosti
(graf 1). Pacienti lieCenf tirzepatidom schudli v prie-
mere 5,4 az 8,8 kg v zavislosti od davky, pricom v sku-
pine s placebom doslo naopak k miernemu prirastku
hmotnosti priblizne o 1,6 kg. Tento efekt potvrdzuje
schopnost'tirzepatidu pdsobit antiobezitogénne aj pri
subeZnej inzulinovej terapii, Co je z klinického hladiska
velmi dblezité.

Sekundarne analyzy preukazali priaznivy vplyv tir-
zepatidu na lipidy. V porovnani s placebom viedla
liecba tirzepatidom k znizeniu hladiny TAG, LDL-C a cel-
kového cholesterolu, pricom hladina HDL-C mala ten-
denciu mierne narastat. Priaznivé ovplyvnenie lipi-
dového profilu moéze dalej prispievat k znizeniu KVR
u pacientov s diabetom, ktori sU €asto postihnuti dys-
lipidémiou. Naj€astejSimi neziaducimi uc¢inkami boli
gastrointestinalne tazkosti, predovsetkym nevolnost,
hnacka a vracanie, ktoré sa typicky objavovali v prvych
tyzdnoch liecby a mali prevazne mierny az stredny
priebeh. Vzhladom na kombindciu s inzulinom bol sle-
dovany aj vyskyt hypoglykémii. Ich incidencia bola re-
lativne nizka, aj ked mierne vysSia ako v placebovej
skupine, ¢o odraza potrebu individudlnej titracie in-
zulinovej davky pri pridavani tirzepatidu [5].
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Mechanistické a post hoc analyzy

V mechanistickej studii fazy 1 sa ukazalo, Ze tirzepatid
vyrazne zlepsuje funkciu B-buniek, citlivost na inzulin
a reguldciu glukagénu. Tieto zmeny spolu viedli k vy-
raznému znizeniu hladiny cukru v krvi.

V daldej faze 2 tirzepatid vyrazne zlepSil ukazovatele
inzulinovej rezistencie a funkcie B-buniek v porovnani
s placebom a dulaglutidom. Zlep3Senie citlivosti na in-
zulin pritom nebolo spésobené len dbytkom telesnej
hmotnosti, ale aj priamym ucinkom liecby.

Tieto vysledky sa potvrdili aj v klinickych Studiach
SURPASS-1 a SURPASS-2, v ktorych sa sledovali zmeny
markerov funkcie pankreasu a inzulinovej rezistencie.
To naznacuje, Ze Ucinky tirzepatidu su konzistentné aj
v roznych skupinach pacientov. Porucha funkcie B-bu-
niek a inzulinova rezistencia spolu Uzko suvisia a spo-
loCne prispievaju k zhorSenej regulacii hladiny glukézy.

V post hoc analyze Studie SURPASS-2 sa sledovalo,
ako sa pocas lieCby menia ukazovatele funkcie pankrea-
tickych ostrov€ekov a inzulinovej citlivosti a ako tieto
zmeny suvisia so zlepsenim hodnot HbA, a s Ubytkom
hmotnosti. Hodnotili sa najma indexy HOMA2-B (funk-
cia B-buniek) a HOMAZ2-IR (inzulinova rezistencia), ako
aj hladiny glukagénu, C peptidu a inzulinu nala¢no.
Po 40 tyzdnoch liecby sa pri vSetkych davkach tirze-
patidu (5, 10 a 15 mg) zaznamenalo vyrazné zvyse-
nie HOMA2-B (od 96,9 % do 120,4 %), ¢o bolo viac ako
pri semaglutide 1 mg (84,0 %). Zaroven sa pri vSet-
kych davkach tirzepatidu pozorovalo vacsie znizenie
HOMAZ2-IR v porovnani so semaglutidom. Pri davkach
10 mg a 15 mg doslo aj k vyraznému znizeniu hladiny
C-peptidu nalacno a hladiny glukagénu nalacno, zatial
¢o pri semaglutide hladina G-peptidu mierne narastla
a glukagonu klesla menej vyrazne. VSetky rozdiely boli
Statisticky vyznamné (p < 0,05). Tieto vysledky ukazuju,
ze tirzepatid priaznivo ovplyviuje zakladné mecha-
nizmy vzniku DM2T - zlep3uje funkciu B-buniek, zvy-
Suje citlivost na inzulin a znizuje hladinu glukagénu,
¢o vedie k uc¢innému a komplexnému znizeniu hladiny
cukru v krvi [6].

Tab | Zmeny HbA,_v zavislosti od davky davky tirzepatidu v SURPASS 1-5. Upravené podla [1-5]

Studia porovnanie dizka trvania pokles HbA, (%) davky tirzepatidu (mg)
SURPASS-1 placebo 40 tyzdnov -1,87 az -2,07 5,10,15
SURPASS-2 semaglutid 1 mg 40 tyzdnov -2,01 az-2,30 5,10,15
SURPASS-3 inzulin degludek 52 tyzdriov -2,37 az-2,43 510,15
SURPASS-4 inzulin glargin 52 tyzdriov -2,24 a7 -2,58 5,10, 15
SURPASS-5 placebo + inzulin glargin 40 tyzdnov -211az-234 510,15
SURPASS-6 inzulin lispro + inzulin glargin 52 tyzdriov -1,92 az-2,27 5,10, 15
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Zaver

Vysledky klinickych studii SURPASS poskytuju kom-
plexny dokaz o vysokej Uc¢innosti a bezpelnosti tirze-
patidu u pacientov s DM2T.

V Studii SURPASS-1 tirzepatid vo vSetkych 3 dav-
kach (5,10 a 15 mg) preukazal vyznamné znizenie hla-
diny HbA, _a telesnej hmotnosti v porovnani s place-
bom. Cielové hodnoty HbA, < 7 % dosiahlo 87-92 %
pacientov bez zvySeného rizika hypoglykémie, pricom
67-78 % Ucastnikov dosiahlo odporucanu 5 % reduk-
ciu hmotnosti podla odporudcani ADA. V porovnani
s GLP1-RA v monoterapii dosiahol tirzepatid vyssi

podiel pacientov HbA, < 6,5 %, o potvrdzuje jeho vy-
raznejsiu ucinnost.

V $tudii SURPASS-2 sa potvrdila nielen noninferiori-
ta, ale aj superiorita tirzepatidu vo vSetkych davkach
oproti semaglutidu v davke 1 mg, pokial ide o glyk-
emickd kontrolu aj Ubytok hmotnosti. NajvySSia davka
tirzepatidu viedla takmer k dvojnasobnému udbytku
hmotnosti v porovnani so semaglutidom. Vyznamnym
zistenim bolo, Ze normoglykémiu (HbA < 5,7 %) do-
siahlo az 46 % pacientov bez zvySeného rizika hypo-
glykémie - ciel, ktory bol doteraz povazovany za tazko
dosiahnutelny.

Graf 2 | Uinok tirzepatidu podavaného 1-krat tyZzdenne v porovnani so semaglutidom na hladinu HbA, .

Upravené podla [3]
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Graf 3 | Uinok tirzepatidu podavaného 1-krat tyZdenne v porovnani so semaglutidom na telesnt

hmotnost. Upravené podla [3]
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3.2 Zmeny v telesnej hmotnosti rozmedzi 1.-40. tyZdia
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SURPASS-3 bola prvou studiou, ktora porovnavala
Ucinnost tirzepatidu s bazalnym inzulinom degludek.
Tirzepatid preukazal vyrazne lepsiu kontrolu HbA, , te-
lesnej hmotnosti a postprandialnej glykémie. Pokles
hmotnosti nebol sprevadzany plateau efektom ani po
52 tyzdnoch a priaznivy Uc¢inok na lipidy poukazuje na
komplexny vplyv liecby, pravdepodobne aj cez znize-
nie mnozstva ektopického tuku.

Studia SURPASS-4 potvrdila tieto U¢inky aj u pacien-
tov s dlhotrvajucim diabetom a vysokym KVR. Tirzepa-
tid dosiahol pokles HbA, , hmotnosti a lipidov bez zvy-
Senia MACE-4. Efekt na pokles hmotnosti pretrvaval aj
po dalsich 9-12 mesiacoch sledovania.

V Studii SURPASS-5 bolo dokazané, Ze pridanie tirze-
patidu k bazalnemu inzulinu vedie k dalSiemu zlepSe-
niu glykemickej kompenzacie, znizeniu davky inzulinu
a telesnej hmotnosti. Tento efekt je osobitne dblezity
v praxi, v ktorej GLP1-RA eSte nie su Standardne pre-
ferované pred inzulinom a poukazuje na vyznamny
benefit kombinovaného pristupu.

Mechanistické Studie a post-hoc analyzy preukazali,
Ze zlepSenie funkcie B-buniek a inzulinovej senzitivity
pri lieCbe tirzepatidom nie je len désledkom poklesu
telesnej hmotnosti, ale aj vysledkom jeho priameho
farmakodynamického Ucinku cez dualny agonizmus.
Vyrazné znizenie inzulinovej rezistencie a glukagéno-
vej sekrécie poukazuje na metabolicky zasah do pato-
fyzioldgie DM2T.

Celkovo mozno konStatovat, Ze tirzepatid ako prvy
dualny agonista GLP1- a GIP-receptorov predstavuje
vyznamny pokrok v lie€be DM2T. V porovnani s existu-
jucimi Standardmi preukazuje vyssiu U¢innost'v znizo-
vani HbA, , telesnej hmotnosti a zlepSovani kardiome-
tabolickych parametrov. Ma priaznivy bezpeclnostny
profil a predstavuje nadejnd moznost najma pre pa-
cientov s nadvahou, obezitou a vysokym KV-rizikom.

Diab Obez 2025; 25(49): 16-22
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Z hladiska komplexného manazmentu DM2T su vy-
sledky klinickych studii SURPASS mimoriadne doble-
Zité. Tirzepatid nielenze umoZnuje vyznamnu reduk-
ciu HbA,_ a telesnej hmotnosti, ale zdroven prinasa
moznost dosiahnutia normoglykémie bez nutnostiin-
zulinovej lieCby a bez zvySeného rizika hypoglykémie.
Tieto vysledky podporuju hypotézu, Ze lieCba tirzepa-
tidom mdze vo vybranej skupine pacientov viest k re-
gresii DM2T - teda k stavu, v ktorom su metabolické
parametre normalizované bez potreby intenzivnej far-
makoterapie.
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U€innost a bezpeénost kanagliflozinu -
kratky prehlad vysledkov relevantnych
klinickych studii (metaanalyz a sietovych
analyz)

Efficacy and safety of canagliflozin - a brief overview of the results
of relevant clinical studies (meta-analyses and network analyses)

Zbynek Schroner
Lekarska fakulta, Univerzita Pavla Jozefa Safarika v Kogiciach

Suhrn

Pri individudlnom vybere jednotlivych gliflozinov chybajd priame ,head to head” porovnania a informacie sa
ziskavaju z doterajsich sledovani, z ich metaanalyz alebo sietovych analyz. Tento prehlad sa zameriava na rele-
vantné dokazy z klinickych Studii tykajuce sa kanagliflozinu. Kanagliflozin preukazal okrem dobrej glykemickej
kontroly, nizkeho rizika hypoglykémie a poklesu telesnej hmotnosti tiez signifikantny kardiovaskuldrny a nefro-
protektivny benefit v lie¢be pacientov s diabetes mellitus 2. typu porovnatelny s ostatnymi gliflozinmi.

Klicové slova: bezpelnost - kanagliflozin - ucinnost

Summary

In selection of individual gliflozins, direct "head to head” comparisons are missing and information are obtain-
ing from actual observations, their meta-analyses and network analyses. This overview is focusing on relevant
results of clinical studies related to canagliflozin. Canagliflozin proved except good glycemic control, low risk
of hypoglycemia, decrease of body weight also significant cardiovascular and nephroprotective benefit in the
treatment of patients with type 2 diabetes mellitus comparable with other gliflozins.
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Parametre kanagliflozinu
dokumentované v klinickych
Studiach

Kanagliflozin sa uviedol klinickym programom studii
fazy Il pod nazvom CANTATA (CANagliflozin Treatment

nej hmotnosti [1-3]. Podavanie kanagliflozinu v davke
100 mg preukdzalo noninferioritu, v davke 300 mg su-
perioritu v porovnani so sitagliptinom (CANTATA-D,
CANTATA-D2) a glimepiridom (CANTATA-SU). Vyskyt
hypoglykémie bol velmi nizky, porovnatelny s lie¢bou

And Trial Analysis). Program potvrdil metabolickd
Gcinnost a bezpecnost kanagliflozinu v monoterapii,
alebo po pridani k inej antidiabetickej liecbe, zahfna-
jucu liecbu metforminom a preparatmi sulfonylurey
(CANTATA-MSU). Lie¢ba kanagliflozinom v Studiach po-
ukazuje navyznamnejsi pokles glykovaného hemoglo-
binu (HbA,), glykémie nalacno (FPG) a pokles teles-
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sitagliptinom a niz&i v porovnani's glimepiridom [4-6].

Metabolickd Gc¢innost kanagliflozinu v porovnani
s dalsimi inhibitormi SGLT2 (SGLT2i: dapagliflozin, em-
pagliflozin) hodnotila sietova analyza 38 Studif, zaht-
najucich takmer 24 tisic pacientov s ochorenim diabe-
tes mellitus 2. typu (DM2T). Pri porovnani s placebom
vSetky SGLT2i zniZili hladiny HbA, , FPG, telesni hmotnost
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a krvny tlak a mierne zvysili HDL-cholesterol (HDL-C),
pricom efekt na glykemické parametre a pokles teles-
nej hmotnosti bol najvyraznejsi pri uzivani kanagliflo-
zinu 300 mg oproti ostatnym gliflozinom [7].

Vo vysledkoch Studie zameranej na inicidlnu liecbu
nelieCenych pacientovs DM2T kombinaciou kanagliflo-
zinu v davkach 100 mg a 300 mg s metforminom v trvani
26 tyzdnov sa stretneme so Statisticky vyznamnym
poklesom hladiny HbA, , vy53ou proporciou pacientov
s dobrou glykemickou kontrolou (HbA,. <7,0 %), po-
klesom telesnej hmotnosti a rovnakym nizkym vysky-
tom hypoglykémie v porovnani s pacientmi lieCenymi
monoterapiou metforminom [8].

Intezifikaciu liecby zvySenim davky kanagliflozinu
alebo kombinaciou s metforminom v Stddii INTENSIFY
z0 100 mg na 300 mg denne sprevadza dalSie znize-
nie glykemickych parametrov (HbA,, FPG) a telesnej
hmotnosti bez zvysenia rizika hypoglykémie [9].

Obdobne metaanalyza klinickych Stddii s kombi-
novanou liecbou kanagliflozinom a metforminom pri
zvyseni davky zo 100 mg na 300 mg ukazuje zlepSe-
nie glykemickej kontroly (pokles HbA , FPG) bez zvy-
Senia incidencie neziaducich ucinkoy, vratane moco-
vych infekcii [10].

Dbkaz KV-benefitu priniesla Studia CANVAS (Cana-
gliflozin Cardiovascular Assessment Study). Liec¢ba
kanagliflozinom v porovnani's placebom viedla k 14 %
redukcii incidencie primarneho kompozitného ciela
(HR 0,86), t. j. KV-mortality, nefatalneho infarktu myo-
kardu a nefatalnej cievnej mozgovej prihody. Vo vztahu
ku KV- a celkovej mortalite sa potvrdil sice iba Sta-
tisticky nevyznamny trend k poklesu, ale doslo k vy-
znamnej redukcii potreby hospitalizacii pre srdcové
zlyhdvanie (SZ) 0 33 % [11].

Priaznivy ucinok gliflozinov na SZ u pacientov s DM2T
sa sledoval a potvrdil vo viacerych studiach z redlnej
klinickej praxe, v ktorych bol podavany aj kanagliflozin.
V studii CVD REAL, hodnotiacej viac ako 300 000 pa-
cientoy, sa lie¢ba akymkolvek gliflozinom spajala s re-
dukciou SZ 0 28 % u diabetikov s KV-ochorenim (KVO)
a0 39 % u diabetikov bez KVO [12]. Studia OBSERVE-4D
retrospektivne hodnotila 4 velké databazy z réznych
segmentov zdravotnickej starostlivosti v USA, ktoré
zahrfnali > 140 000 pacientov lieCenych kanagliflozi-
nom, > 110 000 pacientov lie¢enych inym gliflozinom
(dapagliflozin, empagliflozin) a > 460 000 pacientov
lieCenych inymi antidiabetikami, ako inhibitory DPP4
a GLP1-RA. Porovnavacia analyza skupin potvrdila zni-
zené riziko SZ pri lie¢be kanagliflozinom, ako aj inymi
gliflozinmi, pricom tento priaznivy Gcinok bol Statis-
ticky vyznamne rozdielny v porovnani s inkretinovou
lieCbou a bol potvrdeny aj v skupinach s rozdielnym
KV rizikom [13].
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V metaanalyze 6 randomizovanych placebo-kontro-
lovanych Studif, zahrfajucich > 57 000 pacientov s DM2T
liecba menej selektivnymi SGLT2i (kanagliflozin, so-
tagliflozin) sa spdjala s vyznamne znizenym rizikom
cievnych mozgovych prihod (HR 0,98; 95% CI 0,64~
0,94) [2].

Vplyv lie€by kanagliflozinom na oblickové funkcie
bol analyzovany v stddii (CANVAS) zameranej na po-
sidenie KV-bezpeclnosti, ktora sekundarne sledo-
vala jeho vplyv na spomalenie progresie diabeticke]
obli¢kovej choroby v zmysle redukcie kompozitného
ciela (progresia pomeru albumin/kreatinin > 30 mg/
mmol; zdvojnasobenie sérovej koncentracie kreati-
ninu, progresia do kone¢ného Stadia choroby obliciek
- End-Stage Renal Disease/ESRD, resp. mortalita db-
sledkom ESRD) a dosiahla s kanagliflozinom hodnotu
40 % [11].

Prvou zverejnenou Studiou s definitivnym dékazom
nefroprotektivneho ucinku bola CREDENCE (Cana-
gliflozin in Renal Events in Diabetes with Established
Nephropathy) u pacientov s diabetickou obli¢kovou
chorobou v $tadiu 2-3b lie¢enych kanagliflozinom
100 mg denne, alebo placebo priemerne 2,6 roka. Vy-
sledky Studie potvrdili 30 % redukciu primarneho re-
nalneho kompozitu s HR 0,70 (95% CI 0,59-0,82). Pri
jednotlivych sledovanych parametroch doslo k reduk-
cii zdvojndsobenia sérovej koncentrdcie kreatininu
0 40 %, redukcii progresie do ESRD 0 32 % a znizeniu
rizika Umrtia z renalnych pricin 0 32 % [24]. Aj u pacien-
tov s diabetickou obli¢ckovou chorobou v $tadiu 2-3b
sa potvrdil KV-benefit lie¢by kanagliflozinom s reduk-
ciou rizika KV-smrti, nefatalneho infarktu myokardu,
alebo nahlej cievnej mozgovej prihody o 20 % a znize-
nie hospitalizacie pre SZ 0 39 % [14].

Podla nasledujucej analyzy vysledkov Studie CRE-
DENCE kanagliflozin preukazoval renalny a KV-benefit
aj u pacientov bez anamnézy pritomného KVO, a ta-
kisto u vSetkych skupin pacientov s chronickou ob-
lickovou chorobou, rozdelenych podla hodnét eGFR,
vratane pacientov s eGFR 0,5-0,75 ml/s/1,73 m?, ako
aj u pacientov s eGFR<0,5 ml/s/1,73 m2 [15].

Potvrdenie kardioprotektivneho a nefroprotektiv-
neho Ucinku, vratane regresie albumindrie, v celom
spektre pacientov s DM2T priniesla aj post hoc ana-
lyza Studii CANVAS a CREDENCE [16].

Pozicia kanagliflozinu v liecbe
DM2T

Kanagliflozin sa mdze indikovat u dospelych pacien-
tov s DM2T s nedostatocnou glykemickou kompenza-
ciou (HbA, =7 % podla Standardu DCCT) v monote-
rapii alebo v kombinacii s inymi glukdzu znizujdcimi
lieCivami. Monoterapia kanagliflozinom je mozna pri
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kontraindikacii alebo intolerancii metforminu v mono-
terapii alebo v kombinacii so sulfonylureou (t. j. 2-kom-
binacnd liecba) u pacientov s nedostato¢nou glyk-
emickou kompenzaciou [17,18].

Lie¢ba kanagliflozinom je vhodna u pacientov DM2T,
ak sa chceme vyvarovat rizika hypoglykémie a rizika
prirastku hmotnosti, celkova tolerancia a komplexna
KV- a rendlna ochrana kanagliflozinom znamena vy-
znamnu pridanu hodnotu lie¢by pacientom s DM2T.
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Fyzicka aktivita s hybridnim uzavFfenym
okruhem

Physical activity with a hybrid closed-loop system

Eva Horova, Eliska Zadakova
III. intern{ klinika - klinika endokrinologie a metabolismu 1. LF UK a VFN v Praze

Souhrn

V Ceské republice je diky dobFe nastavené Uhradé pojistovnami jiz drtiva prevaha inzulinovych pump ve formé hyb-
ridnich uzavirenych systém (Ize se setkat se zkratkami HCL - Hybrid Closed-Loop nebo AID - Automated Insulin De-
livery) a pumpy bez automatickych funkci (tzv CSII - Continuous Subcutaneous Insulin Infusion nebo také open-loop
systémy) jiz postupné mizi. HCL pfinesly do Zivota lidi s diabetem 1. typu lepSi kompenzaci a vyrazné usnadnéni man-
agementu lécby vCetné reSenifyzické aktivity. Navzdory rychlému vyvoji a neustalému technickému zlepSovanije vsak
stale nutné pumpé oznamovat jidla (pfedsazovat bolusy) a planované zahajeni fyzické aktivity. Je také stale nutné po-
Citat se zpozdénim glykemie mezi krvi a intersticiem (senzorem). Ke sportu je dobré mit pumpu spravné nastavenou,
vedét, jak jeji algoritmus funguje, a znat strategie k udrzeni normoglykemie. Bez téchto znalosti pumpa funguje také,
ale radost ze sportu mize kazit strach z hypoglykemie, kolisan hodnot nebo ¢asto nadbytecny prijem sacharidl [1].

Klicova slova: diabetes 1. typu - fyzicka aktivita - hybridni uzavfeny okruh

Summary

In the Czech Republic, thanks to the well-adjusted reimbursement by insurance companies, there is already an
overwhelming prevalence of insulin pumps in the form of hybrid closed-loop systems (one can meet the abbre-
viations HCL - Hybrid Closed-Loop or AID - Automated Insulin Delivery) and pumps without automatic func
tions (so-called CSII - continuous subcutaneous insulin infusion or also open-loop systems) are gradually dis-
appearing. HCLs have brought better control and greatly facilitated treatment management, including physical
activity, to the lives of people with type 1 diabetes. Despite rapid development and continuous technical im-
provements, it is still necessary to announce meals to the pump (pre-bolus) and inform it about planned physi-
cal activity. It is also still necessary to account for the delay in glucose between blood and interstitium (sensor).
For sports, it is good to have the pump set up correctly, to know how its algorithm works and to know the strat-
egies to maintain normoglycemia. Without this knowledge the pump works well, but the joy of sport can be
spoiled by fear of hypoglycemia, fluctuating values or often excess carbohydrate intake [1].
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Uvod

Pro terapii inzulinovou pumpou bez ohledu na to, zda

s uzavfenym (Hybrid Closed-Loop - HCL) nebo otevfe-

nym okruhem, i bez ohledu na mnoZzstvi aktivity, jsou

zasadni dvé véci:

= snizeni rychlosti bazalniho inzulinu nebo nastaveni
rezimu pro sport (idedlné 1-2 hod) pred aktivitou

= dopliovani sacharidd pri aktivité

Diab Obez 2025; 25(49): 26-30

Algoritmy HCL jsou specifické v tom, Ze pfi konzumaci
sacharid s vétsim predstihem pred cvi¢enim dojde
k vzestupu glykemie, a tim ke zvySeni davky bazalniho
inzulinu/mikrobolusdm. Sacharidy k aktivité (tzv. ex-
tra-carbs) by proto mély byt doplhovany idedlné ve
formé ,rychlych cukr(l” tésné na zacatku a béhem cvi-
Cenia systém by nemél byt o téchto sacharidech infor-
movan, protoZe vSechny soucasné algoritmy by bud

www.diabetesaobezita.sk



Horova E et al. Fyzické aktivita s hybridnim uzavienym okrunem | 27

doporucily inzulinovy bolus, nebo zvysily dodavku
inzulinu v nasledujicich hodinach [2]. Pokud sporto-
vec pumpu k aktivité sundava na delSi dobu (vice nez
2 hod), je potrfeba dodéavat inzulin jinym zplsobem,
bud dopichy pery nebo intermitentnim pripojovanim
pumpy (napfiklad mezi zapasy) a podanim bolusu.

Prehled aktualné dostupnych
hybridnich uzavienych okruhti
MiniMed 780G se systémem SmartGuard (MM 780G)
a senzory Guardian 4 (Medtronic): algoritmus této
pumpy nezohlednuje nastavenou rychlost bazalniho
inzulinu a prizplsobuje dodavani inzulinu na zakladé
glykemii ze senzoru a jejich vyvoji se zohlednénim
celkové denni davky inzulinu v predchozich 6 dnech.
Pumpa se tzv. ,uci” a umi se prizptsobovat v dlouho-
dobégjsim ¢asovém horizontu, tedy i s postupujici tré-
novanosti. IOB (Inzulin On Board, také aktivni inzu-
lin) zahrnuje veskery bolusovy inzulin (bolusy na jidlo,
korek¢ni bolusy, automatické korekce), v IOB neni za-
hrnut bazalni inzulin. Autokorekéni bolusy je mozné
vypnout. Citlivost na inzulin je fizena algoritmem. Bez
ohledu na aktivni rezim pro sport vypne algoritmus
vzdy bazalIni inzulin pFi glykemii < 4,4 mmol/I [3].

Tandem t:slim X2 se systémem Control IQ a sen-
zory Dexcom G6/G7 (A.IMPORT): algoritmus této pumpy
prizpdsobuje naprogramovanou rychlost bazalniho in-
zulinu, pokud je predikce glykemif ze senzoru mimo pri-
slusné rozmezi. Pumpa tzv. ,predpoklada”. Je mozné
nastavit az 6 osobnich profild, které dale zpresnuji
pozadavky na sport. IOB zahrnuje veSkery bazalni in-
zulin dodany nad nebo pod naprogramovanou ba-
zalni rychlost, stejné jako veSkery podany bolusovy
inzulin. Automatické korekce jsou podavany pfi pre-
dikované glykemii > 10 mmol/I, maximalné jednou za
hodinu a minimalné 1 hodinu po pfedchozim jakém-
koliv bolusu. Autokorekce nelze vypnout. S postupu-
jici trénovanosti je potfeba ménit nastaveni a celko-
vou denni davku inzulinu.

Mylife YpsoPump s aplikaci CamAPS a senzory
Dexcom G6: algoritmus CamAPS vyuzivd adaptivni
uceni z poslednich 5 dnd podobné jako MM 780G.
Systém umozniuje nastaveni cilové glykemie v rozmezi
4,4-11,0 mmol/l a obsahuje doplnkové rezimy Ease-
-off a Boost, je tedy mozné presnéjsi individualni na-
staveni. Algoritmus se sam adaptuje na postupuijici
trénovanost a zohledriuje télesnou hmotnost. Do I0B
se zapocitava jakykoli bolus podany pomoci boluso-
vého kalkulatoru, trvani aktivniho inzulinu pfizplso-
buje algoritmus. Bazalni inzulin neni do IOB zapocita-
van. Je mozna detailnivizualizace inzulinové dynamiky,
v€etné farmakokinetiky bazalni davky.
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TouchCare Nano A8 s aplikaci EasyPatch: aktu-
alné jedind bezhadictkova naplastova pumpa se sys-
témem HCL na Ceském trhu, senzory Nano A8 CGM
(Medtrum); vyuziva adaptivni algoritmus, ktery se uci
z dat za poslednich 14 dni. Na tuto pumpu zatim chybf
evidence based doporuceni k fyzické aktivité, ale pro
jeji minimalni rozmér a bezhadickovost je zadana.

Neoficiadlni systémy OpenAPS: parametry téchto
systémU jdou velmi individualizovat, cilové glykemie
Ize nastavit 4,8-10,0 mmol/I. Algoritmus pro fyzickou
aktivitu umoznuije vice vlastnich rezim, které mohou
byt uzivatelem pfedprogramovany. U vSech téchto
systémU je mozZné nastavit snizené pozadavky na in-
zulin zvySenim cilového rozmezi a snizenim celkové
potfeby inzulinu. Je mozné vypnout funkci automatic
kych korekci. Nastaveni urcitych funkci vsak mdze byt
pro uzZivatele sloZité [4].

Vyhody a nevxhod y hybridnich

uzavienych okruhu na sport

Nejvétsi vyhody HCL ke sportu jsou [5]:

* moznost snizeni dodavaniinzulinu na obdobi, kdy je
predpokladana nizka glykemie

= aqutomatické zastavenf pfi hrozici hypoglykemii

* moznost ponechat vyssi cilovou glykemii (rezim pro
sport) i na noc pfi hrozici hypoglykemii

= Ucinné FeSeni mezidenni variability dle sportovnich
a nesportovnich dnd

= znalost aktivniho inzulinu v téle (IOB)

» moznost vyuzitf integrovaného bolusového kalkula-
toru k presnéjsimu vypoctu davek inzulinu

= zlepsenivsech ,in range” parametrd u sportovcl na
HCL, zlepSeni HbA, _[6]

Potencialni nevyhody nebo vyzvy HCL ke sportu

jsou (je nutné zdlraznit, ze studiemi podlozené vyhody

terapie HCL znacné prevazuji ve srovnani s nevyho-

dami) [7]:

= pfi Upravé davkovani inzulinu pumpou se efekt na
glykemii projevi az s delSim casovym odstupem
(60-90 minut), tento efekt je dany podkoznim poda-
nim inzulinu, je tedy i u per, u pumpy vsak uzivatelé
Casto olekavaji efekt okamzity [8]

= obecné pfi sportu dochazi k rychlejsim zménam
glykemie a prodluzuje se zpozdéni glykemie mezi
krvi a intersticiem, coz zpozduje schopnost algo-
ritmu poznat hrozici hypoglykemii a jeji vyreseni [9]

= prejedeni hypoglykemie a predléceni hrozici hypo-
glykemie vyvold zvySené davkovani inzulinu, coz je
pro sport nezadouci

* nutnost nastaveni/spusténi rezimu pro sport ¢i pre-
nastaveni pumpy pfed aktivitou (zatim algoritmus
neumf fyzickou aktivitu rozeznat sam)
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nutnost vypnuti rezimu pro sport po aktivité, ev.
rozvaha nad délkou nastaveni tohoto rezimu

pfi urcitych typech sportu je nutné pumpu sundat,
aby nedoslo ke strzeni nebo poskozeni (tymové sporty,
kontaktni sporty, potapéni), pfi sundani pumpy (ne
déle nez na 2 hodiny) je vhodné rucné zastavit vydej
inzulinu

manipulace s pumpou/upevnéni pfi jejim noSeni na
sport

FeSenidosahu senzoru a u nékterych pump nutnost
parovani po vypnuti, pumpa je do cca 6 metr( od
senzoru v kontaktu, mozno Fesit pravidelnym pfi-
blizenim k odlozené pumpé (okruhy na stadionu,
pumpa v blizkosti bazénu, ...)

ReZim pro sport na hybridnim
uzavieném okruhu

VSechny aktualné dostupné HCL maji moznost spus-
téni/nastaveni rezimu pro sport, ktery obecné cili na
vysSi glykemii a je vhodny pro lehkou az stfedné in-
tenzivni aktivitu. Tento rezim ma réizné nazvy dle kon-
krétniho typu pumpy, rlizna specifika dle algoritmu
a je mozné ho vyuzit pouze pfi fungujicim uzavieném
okruhu (tab).

MiniMed 780G: rezim ,docasny cil”, cili na glykemii
8,3 mmol/I, jsou pfi ném zablokovany automatické ko-
rekce a je nutné nastavit délku jeho trvani (30 min az
24 hod).

Tandem t:slim X2: rezim ,fyzicka aktivita”, pokud je
predpokladana glykemie ze senzoru < 4,4 mmol/l, za-
stavi podavaniinzulinu, < 7,8 mmol/I snizi podavaniin-
zulinu a pokud je glykemie v rozmezi 7,8-8,9 mmol/I,
je inzulin davkovan dle ,osobniho profilu”. Rezim ,fy-
zicka aktivita” je nutné spustit a vypnout (po aktuali-
zaci na senzory Dexcom G7 je mozné nastavit casovac
v rozmezi 30 min az 8 hod) a nejsou pfi ném zabloko-
vany automatické korekce (ty jsou podavany pfi predi-
kované glykemii > 10 mmol/I, ale Ize je na 60 min za-
blokovat podanim minimalniho bolusu 0,05 IU).

Mylife YpsoPump s CamAPS: funkce ,ease-off", pfi
které je algoritmus méné agresivni a do€asné zvysuje
cil glykemie a snizuje vydej bazalniho inzulinu. Pri glyk-
emii < 7 mmol/l systém nevydava zadny inzulin a za-
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stavivydejinzulinuiv pfipadé, Ze glykemie rychle klesa.
,Ease-off" je mozné nastavit na 0-24 hod. PFi zapnuté
funkci ,ease-off” se systém neudi. ,Ease-off” jde pred-
programovat a poté se sam automaticky spustiavypne
v pozadovaném Casovém obdobi (napf. pravidelné tré-
ninky u détf).

TouchCare Nano A8: rezim ,cviceni” spusti doasny
cil, ktery cili na glykemii 8,3 mmol/l a Ize ho nastavit
na 30 min az 12 hod. V mnoha ohledech se rezim ,cvi-
Ceni” podoba reZzimu pro sport na MM 780G, na rozdil
od né&j ale nejsou blokovany automatické korekce.
Dal3i moznosti pro snizeni aktivniho inzulinu v prabéhu
sportu je zapnutf ,0sobniho profilu” (celkem 8 rliznych)
s prfednastavenou redukovanou bazalni davkou. Na
rozdil od funkce ,control-IQ" na Tandem vsak ,0sobni
profil” na Nano A8 funguje pouze v manualnim rezimu
bez moznosti vyuZiti automatického davkovani inzulinu.

Doporuceni pro hybridni uzavieny
okruh pred, pfi a po fyzické aktivité
DUleZité je, zda ¢lovék fyzickou aktivitu planuje a stihne
to pumpé s predstihem oznamit nastavenim, nebo
sportuje neplanované a nastavuje az tésné pri zaha-
jenf sportu (pfipadné nenastavuje vibec). Dalsim pa-
rametrem k rozvaze je typ planovaného sportu a oCe-
kavany pokles nebo vzestup glykemie (aerobni vs
anaerobni sport). V neposledni Fadé by mélo i misto
zavedeni kanyly zohledfovat druh sportu a vyhybat
se nejvice zapojenym svalovym skupinam.

Hlavnim rozdilem v dopliovani sacharidd pfi sportu
s HCL je nutnost zohlednit aktualni glykemii, protoze
vzestup glykemie na uzavfené smycce vede k navy-
Sovani dodavky inzulinu. Zatimco bez HCL je dopo-
ruc¢eno k fyzické aktivité doplfhovat sacharidy pravi-
delné v davce cca 0,5 g sach/kg télesné hmotnosti na
kazdou hodinu stfedné intenzivni zatéze, s HCL je nyni
nové doporuceno doplfiovat sacharidy jen pFi poklesu
glykemie <7 mmol/I [2].

Pred fyzickou aktivitou

= u aerobniho a smiSeného typu aktivity nastavit
(1-2 hod predem, pokud se nestihne, tak nejpozdéji
hned pfi zahdjeni) rezim pro sport [10]

Tab. | Pfehled jednotlivych reZiml pro sport dle typu pumpy a algoritmu

typ algoritmu MiniMed 780G se Tandem Mylife YpsoPump TouchCare Nano A8
SmartGuard s Control-IQ s CamAPS FX s EasyPatch
rezim pro sport ,docasny cil" fyzickd aktivita” ,ease-off" ,cviceni”
(8,3 mmol/l) (7,8-8,9 mmol/l) (automaticky zvysi cilovou glykemii (8,3 mmol/l)

0 2 mmol/l oproti aktudlné nastavené cilové
glykemii, pfi glykemii < 7 mmol/l systém ne-
vydava zadny inzulin)
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» redukovat bolus k jidlu 0 25-33 % (pfi zahdjeni ae-
robni aktivity do 2 hod po jidle), nastaveni rezimu
pro sport by mélo prfedchazet redukci prandialniho
bolusu

» uneplanované aerobni aktivity snist 10-20 g sacha-
ridd pred aktivitou, pokud je glykemie <7 mmol/I
(111

» sacharidy konzumované k Upravé glykemie pred
sportem pumpé neoznamovat, nekryt doporucenym
bolusem a konzumovat je az po spusténi rezimu pro
sport, idealné tésné pred aktivitou

» pfi sundani pumpy (ne déle nez na 2 hodiny) ru¢né
zastavit vydej inzulinu, k poklesu inzulinemie vSak
dojde az s Casovym odstupem 1-2 hod, pumpa je
do cca 6 metrl od senzoru v kontaktu

= pfi oCekdvaném vzestupu glykemie ponechat na
HCL obvyklou cilovou glykemii nebo ji sniZit tésné
pred aktivitou, prandialni bolus je doporuceno po-
nechat obvykly, nenf potfeba konzumovat sacharidy
nebo jen malé mnozstvi

P¥i fyzické aktivité

» nastaveny rezim pro sport pfi aerobni a smiSené
aktivité

» pokud to pumpa umoZfuje, spustit k rezimu pro
sport ,0sobni profil” s nizsi davkou bazalniho inzu-
linu a vySSim parametrem citlivosti (Tandem) nebo
k rezimu pro sport zvysit cilovou glykemii (CamAPS)

» pravidelné kontrolovat glykemii ze senzoru, tren-
dové Sipky a aktivniinzulin

= doplnit 3-20 g sacharidl pfi glykemii < 7 mmol/I,
nekryt bolusem, neoznamovat sacharidy pumpg,
mnoZzstvi sacharidd dle trendovych Sipek [2]:

» 3-6 g pro horizontalni Sipku

» 6-9 g pro mirné klesajicf Sipku

= 9-12 g pro klesajici Sipku

= 12-20 g pro dvé nebo tfi klesajici Sipky

= kontrola glykemie a trendové Sipky & 30 min, pfi glyk-
emii <7 mmol/l opét dopInéni sacharid

= nadmérny prijem sacharidd vede ke zvySenému vy-
davaniinzulinu, proto neni s HCL doporuceno jejich
pravidelné doplnéni bez reflektovani glykemie

= snist 12-20 g sacharid{ pfi hypoglykemii béhem ak-
tivity

» pfi hyperglykemii béhem silové nebo vysoce inten-
zivni aktivity je mozné podat redukovany doporu-
ceny bolus (pfiblizné o 50 %)

Po fyzické aktivité

» rezim pro sport vypnout s koncem fyzické aktivity

* pfinebezpedihypoglykemie je mozné ponechat rezim
pro sport jesté nékolik hodin po skonceni aktivity, pFi-
padnéina noc

www.diabetesaobezita.sk

= pri hyperglykemii po silové nebo vysoce intenzivni
aktivité je mozné glykemii snizit pfidanim lehké ae-
robnf aktivity nebo vyckat na samovolny pokles, pfi-
padné podat redukovany doporuceny bolus (0 50 %)

= pokud byla na sport pumpa odpojena, je doporu-
Ceno po napojeni podat bolus odpovidajici 50 % ne-
podaného bazalniho inzulinu

= zvazit redukci prandidlniho bolusu k jidlu po aktivité
025-33%

Vykonnostni a vrcholovy sport

s hybridnim uzavienym okruhem
Sportovci s kompenzaci dle HbA, - < 48 mmol/mol maji
vykonnost srovnatelnou s osobami bez diabetu [9],
udrzeni normoglykemii pfi vykonnostnim a kompeti-
tivnim sportu viak nenf snadné bez ohledu na zpUsob
podavani inzulinu. Vyuziti kontinudlni monitorace
s alarmy je u téchto sportovcd zakladem. Lécba HCL
pfindsi vykonnostnim sportovcdm vyhody predevsim
v [2]:

* manipulaci s bazalnim inzulinem

= v ochrané pred no¢ni hypoglykemif

Hlavni nevyhody HCL pfi kompetitivnim sportu jsou:

= zvySené davkovani inzulinu pfi stresové hyperglyk-
emii pfed zavodem a pfi doplnovani vétsich davek
sacharidl

= sportovcdm vétSinou nevyhovuje nutnost nosenf
pumpy pfi zavodu/zapase/soutézi, dochazi casto ke
strzeni a naslednému stresu s pfepichovanim kanyly

= zdvody Casto trvaji mnoho hodin a sportovci sunda-
vaji pumpu na nevhodné dlouhou dobu

I tak vyhody HCL prevazuji a pfi vyuziti vySe uvedenych
moZznosti vykonnostni sportovci z terapie pumpou pro-
fituji.

Shrnuti pro praxi

= hlavnivyhody pumpy s hybridnim uzavienym okru-
hem na sport jsou: moznost snizeni dodavani inzu-
linu na obdobf predpoklddané nizké glykemie, zasta-
ven( pfed hrozici hypoglykemii a znalost aktivniho
inzulinu

= pumpé s hybridnim uzavifenym okruhem je stale
nutné oznamovat jidla (pfedsazovat bolusy) a pla-
nované zahdjenf fyzické aktivity

= fyzickou aktivitu s pumpou je nejlepsi planovat
pfedem

= k vétsiné druhl fyzické aktivity je vhodné nastavit
rezim pro sport (idedlné 1-2 hod pfedem)

= bolus kjidlu pFed aktivitou je vhodné sniZit 0 25-33 %
(pfi zahajeni aerobni aktivity do 2 hod po jidle)

Diab Obez 2025; 25(49): 26-30



= pfi aktivité doplnit 3-20 g sacharidl pfi glykemii
<7 mmol/l, nekryt bolusem, neoznamovat sacha-
ridy pumpé

= pravidelné kontrolovat glykemii ze senzoru, tren-
dové Sipky a aktivniinzulin

= nadmérny pfijem sacharid( vede ke zvysenému vy-
davani inzulinu, proto nenf s chytrou pumpou do-
poruceno jejich pravidelné dopliovani bez reflekto-
vani glykemie

Podporeno MZCR-RVO-VENO0064165

Literatura

1. Zaharieva DP, Morrison D, Paldus B et al. Practical aspects and
exercise safety benefits of automated insulin delivery systems in
type 1 diabetes. Diabetes Spectr 2023; 36(2): 127-136. Dostupné
z DOL: <http://dx.doi.org/10.2337/dsi22-0018>.

2. Moser O, Zaharieva D, Adolfsson P et al. The use of automa-
ted insulin delivery around physical activity and exercise in type
1 diabetes: a position statement of the European Association for
the Study of Diabetes (EASD) and the International Society for
Pediatric and Adolescent Diabetes (ISPAD). Diabetologia 2025;
68(2): 255-280. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1007/
s00125-024-06308-z>.

3. O'Neal DN, Zaharieva DP, Morrison D et al. Exercising safely
with the MiniMed 780G automated insulin delivery system. Dia-
betes Technol Ther 2024; 26(S3): 84-96.Dostupné z DOL: <http://
dx.doi.org/10.1089/dia.2023.0420>.

4. Perkins BA, Turner LV, Riddell MC. Applying technologies to sim-
plify strategies for exercise in type 1 diabetes. Diabetologia 2024;
67(10): 2045-2058. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1007/
s00125-024-06229-x>

Diab Obez 2025; 25(49): 26-30

80 | Horové E et al. Fyzicka aktivita s hybridnim uzavienym okruhem

5. Zeng B, Gao L, Yang Q et al. Automated insulin delivery sys-
tems in children and adolescents with type 1 diabetes: a systema-
tic review and meta-analysis of outpatient randomized controlled
trials. Diabetes Care 2023; 46(12): 2300-2307. Dostupné z DOL:
<http://dx.doi.org/10.2337/dc23-0504>.

6. Eckstein ML, Weilguni B, Tauschmann M et al. Time in range for
closed-loop systems versus standard of care during physical exer-
cise in people with type 1 diabetes: a systematic review and me-
ta-analysis. J Clin Med 2021; 10(11): 2445. Dostupné z DOL: <http://
dx.doi.org/10.3390/jcm10112445>.

7. Paldus B, Morrison D, Lee M et al. Strengths and challenges
of closed-loop insulin delivery during exercise in people with type
1 diabetes: potential future directions. ] Diabetes Sci Technol 2023;
17(4): 1077-1084. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1177/193
22968221088327>.

8. Zaharieva DP, McGaugh S, Pooni R et al. Improved Open-Loop
Glucose Control With Basal Insulin Reduction 90 Minutes Before
Aerobic Exercise in Patients With Type 1 Diabetes on Continuous
Subcutaneous Insulin Infusion. Diabetes Care 2019; 42(5): 824-
831. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.2337/dc18-2204>.

9. Moser O, Riddell MC, Eckstein ML et al. Glucose management
for exercise using continuous glucose monitoring (CGM) and inter-
mittently scanned CGM (isCGM) systems in type 1 diabetes: posi-
tion statement of the European Association for the Study of Dia-
betes (EASD) and of the International Society for Pediatric and
Adolescent Diabetes (ISPAD) endorsed by JDRF and supported
by the American Diabetes Association (ADA). Diabetologia 2020;
63(12): 2501-2520. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1007/
s00125-020-05263-9>.

10. Askari MR, Ahmadasas M, Shahidehpour A et al. Multiva-
riable automated insulin delivery system for handling plan-
ned and spontaneous physical activities. ] Diabetes Sci Tech-
nol 2023; 17(6): 1456-1469. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
org/10.1177/19322968231204884>.

11. Zimmer RT, Auth A, Schierbauer J et al. (Hybrid) Closed-loop
systems: from announced to unannounced exercise. Diabetes
Technol Ther 2023; online ahead of print. Dostupné z DOI: <http://
dx.doi.org/10.1089/dia.2023.0293>.

www.diabetesaobezita.sk



prehfadové prace | 31

Adiktivny potencial a neurobiologické
mechanizmy sprevadzajuce konzumaciu
hyperpalatabilnych potravin: Existuje
zavislost na jedle?

The addictive potential and the neurobiological mechanisms
underlying the consumption of hyperpalatable foods: Does food
addiction exist?

Eva Klanduchova
Ustav vieobecnej psycholdgie, Fakulta psycholégie Paneurépskej vysokej $koly, n.o, Bratislava

Suhrn

Nové poznatky o neurobiologickych mechanizmoch sprevadzajicich konzumaciu hyperpalatabilnych potravin
nam poskytuju plauzibilny empiricky zaklad pre podporu validity konStruktu zavislosti na jedle (Food Addiction).
Tento koncept predstavuje vyznamny posun v chapani etioldgie obezity a nesie potencial pre optimalnejSie na-
stavenie diagnostickych a terapeutickych postupov. Integracia konceptu zavislosti na jedle do klinickej praxe by
mohla priniest cielenejSie a efektivnejSie personalizované intervencie. Adiktivnemu potencidlu hyperpalatabil-
nych potravin je potrebné venovat pozornost aj na populacnej Urovni prostrednictvom tvorby cielenych politik
a regulacie, podobne ako je to v pripade tabakovych vyrobkov a alkoholu.

Klti€ové slova: hedonické jedenie - hyperpalatabilita - obezita - zavislost na jedle

Summary

The neurobiological mechanisms underlying the consumption of hyperpalatable foods provide a plausible em-
pirical basis for supporting the validity of the Food Addiction construct. This represents a significant advance-
ment in understanding the etiology of obesity and conveys a major opportunity for the development of more
complex diagnostic and therapeutic approaches. Integrating the food addiction concept into clinical practice
would allow for more effective and targeted personalized treatment interventions. The addictive potential of hy-
perpalatable foods needs to be addressed at the population level as well, through targeted policies and regula-
tion, like the approach taken with tobacco and alcohol products.

Keywords: food addiction - hedonic eating - hyperpalatability - obesity
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Uvod opisal Randolph [1] ako ,Specificky vplyv jednej alebo
Vyskum v oblasti etioldgie nadhmotnosti a obezity  viacerych pravidelne konzumovanych potravin, ktoré
a faktorov regulacie telesnej hmotnosti sa posledné  u vulnerabilnych jedincov vytvaraju vzorec sympto-
roky Coraz intenzivnejSie venuje fenoménu zavis- mov, ktory je podobny inym formam zavislosti” [2].
losti na jedle (Food Addiction). Tento pojem ako prvy  Zavislost na jedle predstavuje chronicky a recidivu-
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juci stav, ktory je spésobeny komplexnou interakciou
viacerych premennych, ktoré zvysuju tuzbu po urci-
tom druhu potravin s cielom dosiahnut stav inten-
zivneho pozitku, zvySenej energie alebo nabudenia,
alebo s cielom zmiernit negativne emocionalne alebo
fyzické stavy [3,4].

Nedavne metaanalyzy udavaju 14 % prevalenciu za-
vislosti na jedle u dospelych a 12 % u deti. 32 % ba-
riatrickych pacientov a viac ako 50 % [udi s poruchou
prijmu potravy vykazuju symptomatiku zavislosti na
jedle [5-7]. Aktudlne neexistuje odborny konsenzus,
¢i zavislost na jedle predstavuje samostatnu diagnos-
tickU kategoriu [8,9], napriek tomu, Ze mame k dis-
pozicii pocetné empirické dbokazy, ze isté druhy vy-
sokospracovanych potravin moézu predstavovat pre
vulnerabilnych jedincov znacny adiktivny potencial
[10-13].

Hyperpalatabilné potraviny

Zavislost na jedle sa tyka predovsetkym vysokospra-
covanych potravin (ultra processed food), ktoré sa
zaroven vyznacuju vysokou palatabilitou (chutnos-
tou) a vysokou energetickou hodnotou. V zahranic-
nej literatUre sa stretdvame s terminom hyperpalata-
bilné potraviny (hyperpalatable foods), obsahujice
vysoky podiel rafinovaného cukru, tuku alebo soli
[13,14]. Palatabilita predstavuje pozitivnu reakciu na
chut, vzhlad, konzistenciu a Strukturu jedla alebo na-
pojov a je hedonickou evaluaciou oro-senzorickych
vlastnosti jedla v Standardnych podmienkach [15].
Chut, vona, vzhlad, konzistencia, teplota, zvuk a per-
cepcia chemosenzorickych vlastnosti spolu vytvaraju
senzorické charakteristiky jedla, prostrednictvom kto-
rych [udia hodnotia jeho palatabilitu [16]. Palatabilita,
najma jej chutova prijemnost (taste pleasantness),
je najdblezitejSim faktorom, ktory determinuje vyber
a preferenciu jedla [17,18]. Vo vSeobecnosti plati, ze
palatabilitu determinuje zloZenie jedla alebo potra-
viny v zmysle skladby makronutrientov. Vysoky obsah
cukru a tuku v potravinach preukazatelne zvySuje ich
palatabilitu [15-18].

Hedonicka odmena a hedonicky
hlad

Konzumaciu hyperpalatabilnych potravin charakteri-
zuje pocitovanie tzv. hedonickej odmeny prostred-
nictvom aktivacie neuralnych okruhov odmeny v mozgu,
ktoré citlivo reaguju na chut a zvySovanie koncentra-
cie glukdzy a inzulinu v krvi, o vedie k zvySenej aktivi-
te dopaminu [10]. Hedonické jedenie (resp. hedonic-
ky hlad - hedonic hunger) sa vztahuje na oznacenie
tuzby konzumovat jedlo pre poteSenie, nie na udrza-
nie energetickej homeostazy v dosledku aktudlneho
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energetického deficitu. Akutny stav kalorického defici-
tu sa manifestuje ako homeostaticky alebo fyziologic-
ky hlad. Hedonické jedenie je naproti tomu stav, kedy
subjekt konzumuje jedlo vylu¢ne kvéli jeho chuti
a vlastnostiam, ktoré vyvolavaju prezivanie prijem-
nych pocitov aktivaciou systému odmeny v mozgu.
Hedonicky hlad mo6ze do vyznamnej miery stimulovat
nadmerny prijem potravy, a to najma v obezitogén-
nom prostredi, a vyznamnou mierou tak prispievat
k narastu nadvahy a obezity v populacii. Konstrukt he-
donického hladu bol operacionalizovany v dotazniku
the Power of Food Scale, ktory kvantitativne hodnoti
konstrukt hedonického hladu a tuzbu konzumovat vy-
sokopalatabilné potraviny [19].

Fyziologické mechanizmy hedonického jedenia su-
visia s aktivaciou endogénnych mediatorov odmeny,
ako je dopamin, grelin a endokanabinoidy [20,21]. Hu-
manne aj animalne modely poukazuju na zosilnenie
apetitivnych reakcii na potravinové stimuly v désledku
aktivacie dopaminovych drah. Uvolfiovanie dopaminu
ma tendenciu reagovat nielen na samotnu konzuma-
ciu jedla, ale uz na samotnu anticipaciu, resp. podnety
(vizualne, olfaktorické), ktoré indikuju dostupnost jedla.
Samotné obezitogénne prostredie sa v tejto sUvislosti
stava vyznamnym apetitivnym kontextom, ktory pod-
necuje myslienky a tuzbu po jedle. Tieto procesy sa
mdzu podielat' na rozvoji hedonického jedenia [21].

Neurdlna odpoved na fotografie palatabilnych po-
travin je rozdielna u fudi s vysokym a nizkym skdére he-
donického hladu (v podmienkach fyziologického hladu
aj nasytenia). V situacii fyziologického hladu vykazovali
sledované subjekty vysSiu konektivitu v Castiach mozgu
asociovanych s prezivanim pocitu hladu, cravingu
a spravania zameraného na vyhladavanie potravy (ta-
lamus, mozocek a bazalne ganglia). V situacii fyziolo-
gického nasytenia tieto subjekty vykazovali zvySenu
konektivitu v oblastiach mozgu asociovanych s odpo-
vedou na senzorické stimuly, odmenu a responzivitu
na jedlo (medidlny prefrontalny kortex, orbitofron-
talny kortex a inzula). Hedonicky hlad podla tychto zis-
tenf sdvisi so zvySenou pozornostou, resp. zaujatim
senzorickymi vlastnostami jedla a zvySuje tuzbu po jeho
konzumdcii [11].

Prihomeostatickom jedeni energeticky deficit spusta
aktivaciu mediatorov hladu v hypotalame, o motivuje
jedinca ku konzumacii potravy a naslednému vyplave-
niu signalnych latok navodzujdcich pocit nasytenia. Pri
hedonickom jedeni (konzumacia vysokopalatabilnej
potravy) sa v mozgu vyplavuje dopamin, endokana-
binoidy a opiaty, ¢o vyvolava neustalu stimulaciu hy-
potalamickych signalov hladu a inhibuje mediatory
sytosti. V tomto pripade je potreba dalej jest zacho-
vana napriek tomu, Ze organizmus uz dalSiu energiu
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nepotrebuje a jedenie je motivované vyhradne he-
donickou potrebou [19,22]. Samotny hedonicky hlad
nemusi byt postacujuci na spolahlivd predikciu prijmu
potravy, ale v kombinacii dalsimi psychologickymi fak-
tormi mdze viest k nadmernej konzumacii hyperpala-
tabilnych potravin [23].

Neurotransmisia a regulacia prijmu
potravy
Okrem endokrinnych regulacnych systémov aj viaceré
neurotransmiterové systémy ovplyviuju pocity sytosti
a chut'do jedla prostrednictvom pdsobenia na homeo-
statické systémy. Ide predovSetkym o serotoninovy,
endokanabinoidny a dopaminovy systém.
Serotoninovy systém zohrava ddlezitd ulohu v re-
qulacii prijmu potravy, obzvlast v rdmci tzv. hedonic
kého jedenia prostrednictvom pozitivneho efektu na
naladu a kontrolu impulzov. Vo vSeobecnosti vyssie
hladiny serotoninu zniZzuju prijem potravy, suvisia tak
s nizsim vyskytom depresie a Uzkosti. Serotonin hra
vyznamnu Ulohu pri mnohych poruchach prijmu po-
travy (bulimia nervosa, anorexia, zachvatovité jedenie,
kompulzivne jedenie) [24]. NizSie hladiny 5-HT a jeho
metabolitov v mozgovomieSnom moku boli zachy-
tené pri zachvatovitom prejedani (binge eating) a ko-
relovali s osobnostnou ¢rtou impulzivity [25]. Studie
u fudi, aj v animalnych modeloch poukazujd na zmeny
v prijme potravy pri manipulacii s 5-HT. ZvySenie neu-
rotransmisie serotoninu viedlo k poklesu prijmu po-
travy a znizenie aktivity 5-HT viedlo naopak ku kom-
pulzivnemu a zachvatovému jedeniu [26].
Kanabinoidy kontroluju regulacné mechanizmy
energickej homeostazy organizmu znizovanim signa-
lizacie sytosti a zvySovanim orexinergickej signaliza-
cie, posobia tiez v ramci systému tzv. hedonického je-
denia. Kanabinoidné receptory CB1 sa nachadzaju
v CNS aj na periférii, stimulacia tychto receptorov vedie
k preferencii potravin s obsahom cukru a tuku. Ago-
nisti receptorov CB1 zvy3Suju vyplavovanie dopaminu
v NAc (Nucleus Accumbens) a stimuluju dopaminové
neurdny v oblasti VTA (Ventral Tegmental Area). Tieto
receptory sa nachadzaju v tukovom tkanive, peceni
a kostrovych svaloch. Agonisti periférnych CB1 recep-
torov podnecuju lipogenézu (ukladanie energie v or-
ganizme) a maju negativny vplyv na termogenézu. Vy-
sledkom genetickej ablacie receptoru CB1 je redukcia
telesnej hmotnosti, selektivne vyblokovanie CB1 vedie
k znizeniu prijmu potravy a telesnej hmotnosti. Ago-
nisti receptoru CB2 naopak dokazu zvysit prijem po-
travy, dosledkom jeho genetickej ablacie je zmnozenie
tukového tkaniva. Konzumacia hyperpalatabilnych po-
travin a drog aktivuje kanabinoidné drahy, konkrétne
receptory CB1 [27].
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Hyperpalatabilnad vysokokaloricka potrava, alko-
hol a drogy stimuluji dopaminové drahy odmeny
v mozgu. Potraviny s vysokym obsahom cukru a tuku
spdsobuju rychle a zvySené vyplavovanie dopaminu
do oblasti NAc a bazolateralnej asti amygdaly. Inten-
zita vyplavovania dopaminu v mozgu priamo koreluje
s popisovanym pozitkom z jedla skimanymi subjek-
tami. Ludia s obezitou popisuju pocitovanie vacSieho
pdzitku z palatabilnych jedal ako fudia s normalnou
hmotnostou: ¢im viac odmeriujuce pre nich dané jedlo
je, tym dochdadza k vacSiemu vyplavovaniu extracelu-
larneho dopaminu v oblasti NAc [12]. Obezita a preje-
danie sUvisi so zvysenou preferenciou sladkych a na
tuky bohatych potravin a zvySenou citlivostou voci
odmene, Co je z Casti mediované zvySenym vyplavo-
vanim dopaminu [28,29].

Pri opakovanej nadmernej konzumacii hyperpala-
tabilnych potravin dochadza k dysregulacii dopami-
nového systému, konkrétne zvySovanim tolerancie
voci efektu pocitovanej odmeny. Tolerancia sa preja-
vuje stale nizsim vyplavovanim dopaminu a opioidov,
tym klesa aj Uroven subjektivneho po6Zzitku, Co vedie
k zvySeniu motivacie konzumovat viac hyperpalata-
bilnych potravin s cielom zachovat pozadovany efekt.
Tato snaha méze nasledne viest k strate kontroly nad
mnozstvom a druhom prijimaného jedla [10,12,29].

Vyskumy v ramci animalnych modelov poukazuju
na znizenie poctu (koncentrdcie) postsynaptickych
receptorov dopaminu (D2) v NAc a dorzalnom striate
u zvierat, ktoré boli exponované konzumacii potravin
s vysokym obsahom cukru a tuku. Nadmerna expozi-
cia hyperpalatabilnym potravindm a nizsie koncentra-
cie receptorov D2 ¢asom vedu k zvyseniu prahu citli-
vostivoci odmene (reward sensitivity treshold), tento
prah koreluje s narastom hmotnosti u sledovanych
subjektov [30,31].

Humanne neurozobrazovacie Studie poukazuju na
nizSie koncentracie receptorov D2 v striate u silne obéz-
nych jedincov v porovnani s kontrolami, tieto koncen-
tracie negativne koreluju s indexom telesnej hmotnosti
(BMI). U [udi zavislych od drog zavaznost'ich ochorenia
koreluje s nizSou koncentraciou receptorov D2 a D3.
Nizka koncentracia receptorov D2 mdze byt spbdsobena
geneticky (polymorfizmus Tag1A), alebo dysregulaciou
sposobenou nadmernym uzivanim ndvykovych latok
alebo konzumaciou hyperpalatabilnych potravin. Via-
ceré Studie u [udi zistili, Ze syntéza presynaptického do-
paminu v oblasti striata je u fudi s vy$8im BMI nizsia, ¢o
mbZze prispievat k chronicky slabSiemu vyplavovaniu
dopaminu. Administracia antagonistov receptorov D2
preukazatelne zvysila velkost konzumovanych porcii,
dizku jedenia a telesnt hmotnost. Naopak, podanie
agonistov D2 viedlo k redukcii hyperfagie a zabranilo
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narastu hmotnosti u zvierat. Vysledky takychto farma-
kologickych intervencii u fudf ale nie su konzistentné,
napr. uzivanie antipsychotik (blokatory receptorov D2)
sdvisia s narastom telesnej hmotnosti [29].

Skumaniu patofyzioldgie latkovych zavislosti sa pro-
strednictvom sledovania funkénosti dopaminového
systému v oblasti striata (s vyuZitim pozitrénovej emis-
nej tomografie - PET) venovali viaceré vyskumy. Vy-
sledky tychto Studii konzistentne poukazuju na oslabeny
prenos dopaminu v striate u udi s latkovou zavislostou.
Tento fenotyp je viditelny v spektre réznych typov zavis-
losti (kokain, nikotin, alkohol, opiaty a metamfetaminy).
Zatial nie je Uplne jasné, ako dysregulacia alebo hypo-
funkcia dopaminového systému (znizena kapacita pre-
synaptickej syntézy dopaminu, znizené uvolnovanie
dopaminu, nizka koncentracia receptorov D2) v endo-
génnom opioidnom systéme (znizené endogénne
uvolfiovanie opioidov, znizena koncentracia p-opioid-
nych receptorov) spdsobuje zhorSenie prejavov zavis-
losti na jedle alebo latkovych zavislosti [32].

Inovativny pristup k skdmaniu neurobiologickych
fenotypov s vysokym rizikom pre rozvoj latkovych za-
vislosti zvolil Casey et al, ktory pouZil zobrazovaciu
metédu PET s vyuzitim radionuklidu 11C (rakloprid).
Ide o vysokovalidnd metédu, ktora zistuje koncentra-
cie receptorov D2 a intenzitu uvolfovania dopaminu
v presynaptickych neurénoch. PET-skeny boli vyho-
tovené pred a po administracii amfetaminu. Vysledky
merani ukazali, Ze najvacsie riziko pre vytvorenie za-
vislosti mali participanti s najslabsim vyplavovanim
dopaminu [34]. Tieto zistenia indikuju, Ze rizikovi je-
dinci a jedinci s uz rozvinutou zavislostou zdielaju rov-
naké neurobiologické vlastnosti.

Okrem menSieho vyplavovania dopaminu a jeho slabé-
ho naviazania na receptory D2 sa v sUvislosti s konzuma-
ciou hyperpalatabilnych potravin menf aj fungovanie
y-opioidového systému. SlabSie vyplavovanie opioidov
spOsobuje zniZenie pocitovaného pdZzitku z odmeny [12].

Zavislost' na jedle

Pursey et al uvadzaju viaceré metddy, prostrednictvom
ktorych mézeme skdmat tendencie k nadmernému je-
deniu: Food Craving Questionnaire (FCQ), Dutch Eating
Behavior Questionnaire (DEBQ), Eating Behavior Que-
stionnaire, Three Factor Eating Questionnaire (TFEQ),
Power of Food Scale (PFS). Tieto dotazniky sa primarne
zameriavaju na hodnotenie jednotlivych faktorov (inhi-
bicia, impulzivita, craving), ale nehodnotia zavislost' na
jedle ako komplexny jav, resp. poruchu [9].

Téme zavislosti na jedle (Food Addiction) sa kom-
plexne venuje Ashley Gearhardt z Michiganskej uni-
verzity, ktora spolocne so svojim timom skoncipovala
dotaznik the Yale Food Addiction Scale (YFAS), urCeny
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na hodnotenie zavislosti na jedle na zaklade diagnos-
tickych kritérii zavislosti podfa manudlu DSM-IV-TR.
YFAS sleduje prejavy abstinencie, zvySenej toleran-
cie, pokracovania v uZivani napriek problémom, zra-
nitelnosti v spoloCenskych situaciach a pod. Dotaznik
ma schopnost spolahlivo identifikovat jedincov, ktorf
pocituju symptomy zavislosti na jedle pri konzumacii
hyperpalatabilnych potravin [12]. Dotaznik YFAS bol
vytvoreny s cielom operacionalizacie konceptu zavis-
losti na jedle a jeho konstrukciou autori prispeli k ove-
reniu validity a reliability tohto konceptu. YFAS bol p6-
vodne testovany na neklinickej populacii (a=0,86)
a neskor bol Uspesne psychometricky overeny na vzor-
kach dospelych a deti s obezitou. Participanti, u kto-
rych bola identifikovana zavislost na jedle, vykazova-
li nasledovné symptomy: prejedanie sa, obavy o svoj
vzhlad a telesnd hmotnost, craving (nekontrolovatel-
na tuzba po jedle). Zaroven bol u nich zisteny vyssi
vyskyt afektivnych pordch, emociondlnej dysregu-
lacie a nizSej miery sebalcty [35,36]. Celkové skdre
v dotazniku YFAS zdroven suvisi s neuralnou aktiva-
ciou systému odmeny (amygdala, anteriérny cingular-
ny kortex) v odpovedi na anticipovany prijem palata-
bilnych potravin [12].

Aktualne neexistuje konsenzus, ¢i zavislost na jedle
predstavuje samostatnu klinickd poruchu [9]. Niek-
torf autori sa domnievaju, Ze ide o poruchu prijmu po-
travy, nie o zavislost. Argumentuju nedostatkom do-
kazov, ktoré by podporovali hypotézu, ze zavislost na
jedle predstavuje samostatnu diagnostickd kategoriu
[8]. Existuju ale viaceré Studie, ktoré skumali prejavy za-
vislosti na jedle prostrednictvom funkénej magnetickej
rezonancie (fMRI) a identifikovali viaceré podobnosti
v neuralnych reakciach medzi jedincami s prejavmi za-
vislosti na jedle a jedincami s diagnostikovanou latko-
vou zavislostou [9,33].

Viacer{ psycholégovia a neurovedci sa zhoduju na
tom, Ze cukor a hyperpalatabilné potraviny mézu byt
vysoko ndvykové, pretoze vyvoldvaju v centralnom
nervovom systéme neurochemické a behavioralne re-
akcie podobné zavislosti, motivujd k prejedaniu, a tym
podporuju rozvoj obezity. Cukor, okrem iného, v orga-
nizme aktivuje opiatové receptory, ¢o vedie ku kom-
pulzivnemu spravaniu [10,12,13,27].

Vyskumy poukazuju na viaceré analdgie a spojitosti
medzi latkovymi zavislostami a nadmernym prijmom
potravy. TUto spojitost podporuje aj skutoCnost, Ze
[udia pokracuju v nadmernej konzumacii jedla napriek
viacerym negativnym dosledkom a jedenie sa u nich
spaja so silnym cravingom a stratou kontroly nad je-
denim a mnozstvom skonzumovanej potravy [2].

Eric Stice a jeho vyskumny tim z Vyskumného in-
stitutu v Oregone (Oregon Research Institute) zis-

www.diabetesaobezita.sk



Klanduchova E. Adiktivny potencial a neurobiologické mechanizmy sprevadzajice konzumaciu hyperpalatabilnych potravin | 35

tili, Ze cukor aktivuje u mysi a potkanov tie isté centra
v mozgu ako tvrdé drogy (napr. kokain). Ludia, ktorf
konzumuju vela cukru, si ¢asom vytvoria toleranciu
a pre uspokojenie potrebuju stale vacSie mnozstvo,
Co predstavuje rovnaky mechanizmus, ktory funguje
aj pri inych latkovych zavislostiach [10,30,33]. Po-
dobny vyskum uskutocnil tim Nory Volkow z Narod-
ného institltu pre zneuzivanie drog (National Insti-
tute on Drug Abuse). Pri skimani mozgu obéznych
pacientov a fudi zavislych od drog a alkoholu vyuzili
zobrazovaciu metdédu pozitrénovej emisnej tomogra-
fie (PET) a zistili viaceré podobnosti v tom, ako fun-
guje ich mozog, konkrétne neuralne drahy dopaminu.
Studia uvadza, Ze zavislost' na drogach, alkohole alebo
na jedle je dosledkom podmienovania a zvySeného
prahu pre pocitovanie odmeny (reward threshold), ¢o
je spbdsobené opakovanou stimulaciou drogami alebo
jedlom u vulnerabilnych jedincov. Ich vyskum ukazal,
Ze oCakavany stimul (napr. jedlo) vo zvySenej miere ak-
tivuje systém odmeny a motivacie, zaroven inhibuje
systém kognitivnej kontroly, ¢o vyUstuje do neschop-
nosti potlacit potrebu uzit' drogu, alebo skonzumovat
jedlo napriek velkej snahe mu odolat' [10,29].

Cyklus zavislosti na jedle (schéma) popisuje me-
chanizmus, v ktorom po konzumacii hyperpalatabilnej
potravy dochadza k zvySenému vyplavovaniu dopa-
minu a opioidov. Po Case ale tento ndrast produk-
cie dopaminu vedie k dysregulacii (znizenej citlivosti
a hypofunkcii dopaminovych receptorov), ¢o sposo-
buje redukciu pocitovania prijemnych pocitov a celko-
vej odmeny z konzumovaného jedla (tzv. reward de-
ficiency syndrome). Pokles pocitovanej slasti spolu
s narastom tolerancie, cravingu, abstinen¢nych pri-
znakov, dysférie a inych emocionalnych a behavioral-

Schéma | Dopamin a cyklus zavislosti na jedle.
Upravené podla [29]

zvySena tolerancia a craving
DOPAMIN abstinencné priznaky

socialne, emocionalne

uvolfiovanie dopaminu Y i
a behaviorélne problémy

— zvySené pocitovanie odmeny

nadmernda konzumacia
hyperpalatabilnych potravin

kompulzivne prejedanie
zachvatovité jedenie

zvysend senzitivita
voci odmene

zvysend impulzivita geneticka vulnerabilita

znizena inhibi¢na kontrola

dysregulécia receptorov D2
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nych tazkosti, vyustuje do kompenza¢ného mecha-
nizmu, v ktorom sa zvysuje konzumacia palatabilnych
potravin na zaistenie si predchadzajlcej drovne po-
citovanej odmeny a slasti a vytvara tak cyklus zavis-
l[ého spravania. Tento model vychddza z poznatkov
o dysfunkcii systému odmeny (denzita receptorov D2)
a berie do Uvahy aj mechanizmus zvySovania prahu
citlivosti vo¢i odmene. Okrem naruSenia senzitivity
voCi odmene suvisi znizend denzita receptorov D2
s narusenou schopnostou regulovat impulzivne spra-
vanie [29].

Zaver

Koncept zavislosti na jedle, najma v suvislosti s nad-
mernou konzumaciou hyperpalatabilnych potravin,
ziskava v ramci vedeckého diskurzu Coraz robustnej-
Siu empirickl podporu. Jeho integracia do diagnos-
tickych batérii a terapeutickych postupov zamera-
nych na manazment nadhmotnosti a obezity sa javi
ako mimoriadne délezitd. Zhodnotenie adiktivnych
predispozicii, miery hedonického hladu a preferencie
hyperpalatabilnych potravin u jedincov s obezitou je
klu€ové pre efektivne nastavenie individualnych lie-
Cebnych postupov. Adiktivnemu potencialu hyperpa-
latabilnych potravin je potrebné sa venovat aj na po-
pulacnej Urovniv ramci zdravotnych politik, primarnej
prevencie, reguldcie vyrobnych procesov, oznacova-
nia potravin, informovania verejnosti, predaja, marke-
tingu a dalSich oblasti podobne, ako je to v pripade
tabakovych vyrobkov, alkoholu a inych Iatok vyvolava-
jucich zavislost.
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Mierna autonomna nadprodukcia kortizolu
z pohladu diabetologa

Mild autonomous cortisol secretion from a diabetologist’s point
of view

Jozef Lacka', Barbora Lackovéa?

AL, s.r.o., Trnava

2Interni oddéleni, ambulance obezitologie, Nemocnice Rudolfa a Stefanie BeneSoy, a. s., nemocnice StfedocCes-
kého kraje

Suhrn

Mierna autonémna nadprodukcia kortizolu (MACS) ma Siroké spektrum biologickych, metabolickych a psycho-
logickych désledkov. Kortizol zvySuje hladinu glukdzy v krvi tak, Zze podporuje glukoneogenézu a zvysuje rezis-
tenciu vodi inzulinu a ovplyviuje metabolizmus kosti. MACS vyznamne ovplyvnuje glukézovy profil a vyznamne
zvySuje incidenciu diabetes mellitus. U pacientov s diabetes mellitus, ako aj u pacientov s nekontrolovanou
hypertenziou je potrebné anamnesticky zistit, ¢i bolo realizované CT-vySetrenie, ktoré by mohlo zobrazit nadob-
licky. V pripade podozrenia na hyperkorticizmus je potrebné jeho ,dodiagnostikovanie”. V pilotnej Studii sme
zistili, Ze polovica pacientov s ochorenim diabetes mellitus 2. typu (DM2T) mala nesupresibilné hladiny kortizolu
po 1-mg DST (Dexamethasone Suppression Test). Pacienti s nesupresibilnym 1-mg DST maju horSiu metabo-
lickd kompenzaciu v porovnani's tymi, ¢o maju supresibilny test, ale mézu mat'aj HbA, <7 % DCCT. MACS je spo-
jeny so zvy3Senou mortalitou zo vSetkych pricin, najma u zien mladsich ako 65 rokov. Kardiometabolické komor-
bidity boli signifikantne menej Casté s nefunkénym adendmom ako u pacientov s MACS.

Kltic€ové slova: diabetes mellitus - mierna autonémna nadprodukcia kortizolu

Summary

Mild autonomous cortisol secretion (MACS) has a wide range of biological, metabolic, and psychological con-
sequences. Cortisol increases blood glucose levels by promoting gluconeogenesis and enhancing insulin re-
sistance while also affecting bone metabolism. MACS significantly impacts glucose profiles and markedly in-
creases the incidence of diabetes mellitus. For patients with diabetes mellitus and those with uncontrolled
hypertension, it is essential to check their medical history for previous CT scans that might have visualized the
adrenal glands. In cases where hypercortisolism is suspected, further diagnostic evaluation is required. In our
pilot study, we found that half of the patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM) had nonsuppressible cortisol
levels after a 1 mg DST (Dexamethasone Suppression Test). Patients with a nonsuppressible 1 mg DST showed
poorer metabolic compensation compared to those with a suppressible test, although they could still have
an HbA, <7 % (DCCT standard). MACS is associated with increased all-cause mortality, particularly in women
younger than 65 years. Cardiometabolic comorbidities were significantly less common in patients with non-
functioning adenomas compared to those with MACS.
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Uvod

Mierna nadprodukcia kortizolu (Mild Autonomous
Cortisol Secretion - MACS) ma Siroké spektrum biolo-
gickych, metabolickych a psychologickych dosledkov.
Monitorovanie a regulacia hladin kortizolu je preto
dolezitd pre prevenciu chronickych ochoreni spaja-
nych s hyperkorticizmom. MACS ovplyviuje metabo-
lizmus glukdézy. Kortizol zvysSuje hladinu glukdzy v krvi
tak, Ze podporuje glukoneogenézu a zvySuje rezis-
tenciu vodi inzulinu. Takisto podporuje rozvoj dysli-
pidémie. To moze viest k metabolickému syndréomu,
visceralnej obezite a zvySenému riziku diabetes mel-
litus. Pri hyperkorticizme sa v postupe casu zvySuje
hridbka intima-media karotickej artérie, podporuje sa
rozvoj aterosklerotickych plakov, zvySuje sa tuhost
artérif, rozvija sa nekontrolovana hypertenzia. Dlho-
dobad mierna nadprodukcia kortizolu méze potlacit
imunitnd odpoved, ¢im sa zvySuje nachylnost na in-
fekcie a zapalové ochorenia, kedZe kortizol vykazuje
protizapalové Ucinky. Rovnako je dbélezité zohladnit
psychosocialne faktory, ktoré mézu k tymto zmenam
prispiet, ako su stres, spankova deprivacia a Zivotny
Styl. Chronickd nadprodukcia méze prispiet k Uzkosti,
depresii a kognitivnym problémom [1].

Definicia MACS

MACS je definovana zvySenymi hladinami kortizolu.
Pacienti su bez klinickych priznakov manifestného
Cushingovho syndrému. Kritériom pre diagnézu MACS
je kortizolémia po 1-mg DST (dexametazonovom su-
presnom teste) s hodnotou kortizolu > 50 nmol/I a pri-
tomnost adrenokortikalneho adendmu. Zaroven je do-
kazana absencia sekundarnej priciny hyperkorticizmu.
Pre MACS nie je Specificky klinicky obraz, ¢o priamo vy-
plyva z definicie MACS. Klinicky obraz odraza obraz
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sprievodnych ochorenf alebo suboptimalna kontrola
sprievodnych ochoreni, ako je artériova hypertenzia lebo
diabetes mellitus. MACS mdze viest k roznym sympto-
mom, ako su Unava, prirastok hmotnosti, zmeny v nalade,
imunitné dysfunkcie, pricom symptémy nemusia byt'vzdy
zjavné alebo jedinecné pre tuto podmienku [2]. Adre-
nalne incidentaldémy sa vyskytuju pri zobrazovacich
metodikach, pri ktorych su zobrazené nadoblicky
v 4 % v beznej populdcii a vo veku nad 70 rokov v 10 %
[3].

Klinické dosledky MACS

V Stddii 1305 pacientov s benignymi adrendlnymi
adendmami sa pri 1-mg DST zistilo, ze 52 % pacien-
tov malo supresibilny kortizol, a teda nemali MACS,
u 48 % pacientov sa MACS dokazal. Artériovd hyper-
tenziu malo 64 % pacientov bez MACS, ale 75 % pa-
cientov s MACS, pricom 40 % pacientov MACS uzivalo
> 3 antihypertenziva. Diabetes mellitus malo 26 % pa-
cientov bez MACS a 32 % pacientov s MACS, pricom
32 % pacientov malo vysSie riziko liecby inzulinom
[4]. Z pohladu koronarnej choroby srdca sa pri sledo-
vani 203 pacientov s nefunkénymi adenédmami (NFAT)
vs 145 pacientov s MACS zistilo riziko kardiovaskular-
nych (KV) prihod pocas 7,5 roka NFAT vs MACS 6,7 %
vs 16,7 %; P = 0,04. Pri dalSom zvySeni hyperkortizo-
l[émie sa dalej zvysilo riziko NFAT vs MACS 6,7 % vs
28,4 %; P =0,02 [5]. Vinej studii riziko KV-prihod pocas
6 rokov pri rannom kortizole 52,4 - 137,9 nmol/l bolo
riziko oproti pacientom s kortizolom > 137,9 nmol/I
(OD 2,7; 95% CI 1,0-7,1) [6]. MACS ovplyvriuje aj me-
tabolizmus kosti. Prevalencia vertebralnych fraktdr
pri MACS 46-82 % vs NFAT 13-23 %, nové vertebralne
fraktury boli pri MACS vySSie: MACS 48-52 % vs NFAT
13 %. Po adrenalektémii pre MACS (n = 32) vs konzer-

Graf 1 | Morbidita a mortalita pacientov s MACS
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vativna lieCba (n = 23) sa riziko novych vertebralnych
fraktur znizilo (9 % vs 52 %) [7]. Pacienti s MACS a me-
tabolickym syndrémom mali vysoku inzulinovu rezis-
tenciu, horSiu kontrolu glykémie a vyssi vyskyt diabe-
tes mellitus v porovnani s pacientmi bez autonémnej
hypersekrécie kortizolu [8]. MACS vyznamne ovplyv-
nuje glukdzovy profil. Prevalencia DM pri NFAT vs MACS
stuplaz 12 % na 44 %. Prisledovani 10,5 roka sa zvysil
vyskyt DM2T o 17,9 %. Pri porovnani adrenalektomie
s konzervativnym manazmentom sa potvrdilo zlepSe-
nie kontroly glykémii po adrenalektémii [9]. Délezity
je pohlad na morbiditu a mortalitu pacientov s MACS
(graf1).

Na zaklade retrospektivnej, medzindrodnej a multi-
centrickej Studie (NAPACA Outcome) MACS je spojeny
so zvySenou mortalitou zo vSetkych pricin, najma
u zien mladsich ako 65 rokov. Kardiometabolické ko-
morbidity boli signifikantne menej casté s nefunk¢-
nym adenédmom ako u pacientov s moznou autonémnou
sekréciou kortizolu a autondmnou sekréciou kortizolu
[10]. Z pohladu mortality v 7,5-rocnom sledovani za-
meranom na prezivanie pre KV-mortalitu prezivanie
ovplyvhovali koncentracie kortizolu po 1-mg DST. Pri
hladine > 140 nmol/l bolo preZivanie 6,9 rokov (95% CI
5,6-8,3), 50-140 nmol/I 7,3 roka (95% CI 6,8-7,8) a pri
<50 nmol/I 8,4 roka (95% CI 8,2-8,6) [9], graf 2.

Diagnostika MACS
MACS sa diagnostikuje nesupresibilitou v 1-mg DST
na zaklade vySetrenia ranného kortizolu a adreno-

Graf 2 | Mortalita pacientov s MACS
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kortikotropného hormoénu (ACTH). Takisto sa v klinic
kej praxi overuje pouzitie slinového testu. Pri slino-
vom teste sa za pozitivne udavaju hodnoty > 3,5 alebo
11 nmol/l [2]. Kritériom je aj CT-nadlez adendmu nad-
obli¢iek (schéma 1).

MozZnosti liecby MACS

Terapeutické moznosti zahffaju konzervativnu ako aj
chirurgicku liecbu. Pri konzervativnej lie¢be sa moz-
nosti rozsiruju zavadzanim novych medikamentdz-
nych intervencii. Pri chirurgickej lieCbe Ziadna zo
studii neuvadza zvysené riziko zdvaznych KV-prihod
alebo Umrtnosti. Zistilo sa zlepSenie v kontrole glyk-
émie (28 % vs 3,3 %) u chirurgicky liecenych pacien-
tov vo viacerych randomizovanych aj kohortovych $tu-
didch. Podobné zlepSenie bolo dokazané na kontrolu
krvného tlaku (68 % chirurgicky liecenych pacientov
alen v 13,4 % v konzervativhom ramene) a dyslipid-
émie [2].

Konzervativna liecba hyperkorticizmu je zamera-
na na potlacenie syntézy kortizolu. Inhibitormi synté-
zy kortizolu su ketokonazol, metyrapdn a osilodrostat
ako aj iné lieky (schéma 2). LieCba nie je rutinna a zvy-
Cajne sa pouziva iba v pripade, Zze MACS vyrazne
ovplyvnuje rizikové faktory [10].

Najnovsim z nich je oscilodrostat. V 48-tyzdnovio-
vej tudii v zakladnej faze a volitelnym prediZenim sa
hodnotil vplyv osilodrostatu na krvny tlak a glykémiu
u pacientov s Cushingovou chorobou. Hodnotené pa-

Schéma 1 | Diagnosticky algoritmus MACS
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rametre boli SBP/DBP, glykémia nalacno (FPG) a HbA, ,
Upravy liecby hypertenzie a diabetu. Na zaciatku 82,9 %
malo hypertenziu a 40,0 % malo diabetes, zvyseny
krvny tlak (TK) 49,1 %. 58,5 % pacientov s vysokym sys-
tolickym/diastolickym s/d/TK dosiahlo normalne hod-
noty po 72 tyzdfoch, pricom 26,8 % pacientov znizilo
alebo vysadilo antihypertenziva. PocCet pacientov na
antihypertenzivnej lie¢be klesol z 54,3 % na 47,3 %.
Z pohladu glykemickej kontroly 33,3 % dosiahlo nor-
malne hodnoty glykémie nalacno a HbA, . 35,7 % pa-
cientov zniZzilo alebo vysadilo antidiabetika. Podiel pa-
cientov na antidiabetickej liecbe klesol z 21,9 % na
171 %. Za kluCovy faktor zlepSenia sa povazoval pokles
kortizolu v moci. Nebola dokazana koreldcia so stra-
tou hmotnosti. Pri lie¢be oscilodrostatom sa dosahu-
jerychle atrvalé zlepSenie s/dTK a glykemickej kontro-
ly u pacientov s Cushingovou chorobou. Osilodrostat
mdze znizit potrebu lieCby antihypertenzivami a anti-
diabetikami [11].

Ciele liecby MACS u diabetika

Ciele lie¢by MAC u pacienta s diabetes mellitus su za-
merané na kontrolu diabetu - glykemickd kompenza-
ciu, optimalizaciu lieCby hypertenzie, hypolipidemicku
lieCbu, pravidelné prehodnocovanie KV-rizika vratane
skriningovych vysetreni (napr. hodnotenie EKG, echo-
kardiografia), psychosocialny stav pacienta, najma ak
je pritomna depresia, Uzkost alebo poruchy spanku
a na metabolizmus kosti.

Pilotna studia - MACS v ambulancii
diabetoléga

Subor a metodika

Do pilotnej Studie v ambulancii diabetoléga bolo
v obdobi10-12/2024 zaradenych do sledovania 29 pa-
cientov s DM2T. Do Stddie boli zaradovani pacienti na-
hodnym vyberom. ISlo o pacientoy, ktori boli ochotni
postupit slinovy a aj 1-mg dexametazonovy supresny
test (1-mg DST). Pri hodnotach DST 1-mg > 50 pacient
priniesol zdravotnud dokumentaciu, v ktorej sa vyhla-
davali CT-vysSetrenia, v ktorych boli zobrazené nadob-
licky.

Vyhodnotenie

Pri1-mg DST bola zistena nesuspresibilitau 15z 29 pa-
cientov a supresibilita u 14 pacientov. Za supresibilny
test 1-mg DST sme povazovali kortizolémiu po 1-mg
> 50 nmol/l. U pacientov s nesupresibilnym testom
7z 15 uz malo realizované CT s ndlezom adenédmu nad-
obli¢ky. U 3 bolo indikované CT-vySetrenie nadobli-
Ciek, 2 pacienti sa nedostavili a 2 pacienti mali hod-
noty velmi tesne nad hranicou supresibility, preto CT
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nebolo indikované. Z 3 indikovanych CT sa u 1 pa-
cienta zistil adendm a u 1 sa neskoér potvrdil Chushin-
gov syndrém (graf 3).

Vysledky 1-mg DST z pohladu analyzy HbA,

Pacienti s nesupresibilitou v 1-mg DST mali priemerny
HbA, 7,61 % DCCT. HbA, = 7 mmol/I malo 9 pacien-
tov s priemernym HbA, 8,3 %. 6 pacientov malo HbA,
<7 mmol/l s priemerom 6,6 % DCCT. Pacienti so su-
presibilngym HbA, . mali priemerny 7,1 % DCCT. 8 pa-
cientov malo HbA = 7 mmol/l, pricom bol priemer
7,6 % DCCT. HbA,_ <7 mmol/l malo 6 pacientov, prie-
mer bol 6,4 %. Nocny slinovy test pri hornej hranici
normy 5 nmol/l zachytil 1 pacienta, ktorému bol do-
kazany Cushingov syndrém. Pri hranici 3 nmol/l boli
faloSne negativne 3 testy a faloSne pozitivne 4 testy.

Schéma 2 | Medikament6zne moZnosti liecby MACS
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V pilotnej studii sme zistili, Ze polovica pacientov
s DM2T mala nesupresibilné hladiny kortizolu po 1-mg
DST. Pacienti s incidentalémom nadoblicky nie st ,do-
diagnostikovani”, pretoze je ndlez adendmu nadob-
licky pravdepodobne povazovany za vedlajsi ndlez pri
hlavnej diagndze, pre ktoru sa realizovalo CT-vySetre-
nie. Pacienti s nesupresibilnym 1-mg DST maju vyssi
HbA, ., ale dosahuju aj optimdlnu metabolickd kon-
trolu. Pacienti so supresibilnym 1-mg DST maju cel-
kovo lepSiu metabolickd kompenzaciu. Slinovy test
v naSom subore nebol validny na diagnostiku hyper-
korticizmu.

Zaver

U pacientov diabetes mellitus, ako aj pacientov s ne-
kontrolovanou hypertenziou je potrebné anamnes-
ticky zistit a pribezne dopli®at anamnézu, ¢i bolo re-
alizované CT-vySetrenie, ktoré by mohlo zobrazit
nadoblicky. V pripade ndlezu adendmu a nevyset-
reni jeho hormonalnej aktivity je potrebné jeho ,do-
diagnostikovanie”. Podnetom na patranie po MACS by
mala byt suboptimalna kontrola diabetes mellitus, ne-
kontrolovana hypertenzia, hypertenzia lieCend viac ako
3 antihypertenzivami, pripadne vyskyt novych frak-
tdr. Takisto je potrebné vykondvat pravidelny skrining
komorbidit suvisiacich s hyperkorticizmom. U pacien-
tov v s MACS, ktori maju vyznamné komorbidity, by
sa mala chirurgicka liecba posudzovat individualne.
Rozhodnutie o chirurgickom zakroku by malo byt za-
lozené na viacerych faktoroch, vratane rizika ma-
lignity, zavaznosti nadmernej hormonalnej aktivity,
veku a celkového zdravotného stavu a preferencii pa-
cienta. Z lieCby majud najvalsi prospech Zeny vo veku
<65 rokov.
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Ako dnes postupovat's primarnou
prevenciou kardiovaskularneho ochorenia -
udaje dotykajuce sa zien

How should we proceed today with primary prevention of

cardiovascular disease - data affects women

Jan Murin
I. internd klinika LF UK a UNB, Nemocnica Staré Mesto, Bratislava

Sdhrn

Sérové hladiny vysoko-senzitivneho (high sensitive - hs) CGreaktivneho proteinu (hsCRP), LDL-cholesterolu
(Low-Density Lipoprotein Cholesterol - LDL-C) a lipoproteinu(a) s schopné predikovat 5-rocné aj 10-ro¢né kar-
diovaskularne (KV) riziko a naznacuju cesty, ako mame pristupit k farmakologickej intervencii, aby sme spome-
nuté riziko redukovali. Potrebujeme viac informacii o uzito¢nosti spomenutych biomarkerov v predikcii KV-rizika
pocas dihsieho ¢asového obdobia sledovanim situdcie u Zien. Prave v€asna ¢asova intervencia spomenutych
biomarkerov je spdsob ako zabezpecit redukciu rizika tychto zien. Sérové hladiny hsCRP, LDL-C a lipoproteinu(a),
ziskané vstupne u 27 939 zdravych zZien, boli merané a nasledne kontrolované pocas ich 30-ro¢ného sledovania
v klinickej studii. Primarnym cielom (end-point) bol kompozitny vyskyt prvej neziaducej KV-prihody, t. j. infarktu
myokardu, korondrnej revaskularizacie, cievnej nahlej mozgovej prihody alebo KV-Umrtia. Priemerny vek Ucast-
nicok Stddie vstupne bol 54,7 rokov. Pocas 30-ro¢ného sledovania sa zaznamenalo 3 662 prvych KV-prihod.
Kvintily stdpajdcich vstupnych sérovych hladin hsCRP, LDL-C a lipoproteinu(a) predikovali 30-ro¢né KV-riziko.
Relativne riziko, zohladfujuce kofaktory u pacientov pre primarny end-point pri porovnani najvyssieho kvintilu
hodndt sérovych biomarkerov s kvintilom ich najnizSich hodnét, bolo 1,70 (95% CI 1,52-1,90) pre hsCRP, 1,36
(95% CI 1,23-1,52) pre LDL-C a 1,33 (95% CI 1,21-1,47) pre lipoprotein(a). Nalezy o vyskyte ischemickej choroby
srdca a o vyskyte cievnej mozgovej prihody boli podobné s nalezmi vyskytu prihod primarneho end-pointu.
Kazdy biomarker preukdzal nezavisle, Ze prispieva osobitne k celkovému KV-riziku. Riziko bolo najlepsie vyhod-
notené v modeli, ktory zohladnil v3etky 3 biomarkery sicasne: teda kombinacia sérovych biomarkerov hsCRP,
LDL-C a lipoproteinu(a) u inicidlne zdravych zien predikuje vyskyt KV-prihod v priebehu 30-rocného sledovania.

KlGc€ové slova: dlhodoba Studia u Zien - hsCRP - cholesterol - KV-prihody - LDL-cholesterol - lipoprotein(a)

Summary

High-sensitivity Greactive protein (hsCRP), low-density lipoprotein (LDL) cholesterol and lipoprotein(a) levels con-
tribute to 5-year and 10-year predictions of cardiovascular risk and represent distinct pathways for pharmacolo-
gic intervention. More information about the usefulness of these biomarkers for predicting cardiovascular risk over
longer time in women is needed. Early-life intervention represents an important risk-reduction method. High-sensiti-
vity CRP, LDL cholesterol and lipoprotein(a) serum levels at baseline in 27 939 initially healthy women were measured
and they were subsequently followed for 30 years. The primary end-point was a first major adverse cardiovascular
event, which was a composite of myocardial infarction, coronary revascularization, stroke or death from cardiovascu-
lar causes. The mean age of participants at baseline was 54.7 years. During the 30-year follow-up, 3 662 first cardio-
vascular events occured. Quintiles of increasing baseline levels of high-sensitivity CRP, LDL cholesterol and lipopro-
tein(a) all predicted 30-year risks. Covariable-adjusted hazard ratios for the primary end point in comparison of the
top with the bottom quintile were 1.70 (95% CI was 1.52-1.90) for high sensitivity CRP, 1.36 (95% CI: 1.23-1.52) for LDL
cholesterol and 1.33 (95% CI: 1.21-1.47) for lipoprotein(a). Findings for coronary heart disease and stroke appeared
to be consistent with those for the primary end point. Each biomarker showed independent contributions to overall
risk. The greatest spread for risk was obtained in models that incorporated all three biomarkers. A single combined
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measure of high-sensitivity CRP, LDL cholesterol and lipoprotein(a) serum levels among initially healthy women was
predictive of incident cardiovascular events during a 30-year period.

Keywords: cholesterol - CV-events - high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP) - lipoprotein(a) - longlasting

trial with women- low-densitity lipoprotein (LDL-C)
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Uvod

Isté biomarkery z krvi ,vysvetluju” biologicky proces
ochorenia, v tomto pripade patogenézu/patofyziold-
giu aterogenézy: dobre to pozname z opakovanych
analyz sérovej hladiny cholesterolu o nizkej denzite
(Low-Density Lipoprotein Cholesterol - LDL-C) pri je]
farmakologickej redukcii. Dosahujeme to statinmi,
ezetimibom ¢i dalSimi lieCivami u spomenutého séro-
vého LDL-C, ¢o sa v sledovani tychto pacientov dlho-
dobo prejavuje redukciou kardiovaskularnych (KV) pri-
hod, t. j. akutneho koronarneho syndrému, cievnych
mozgovych prihod (CMP) ¢&i inych ochoreni [1].

Dnes hladame aj iné cesty pre redukciu spomina-
nych KV-ochoreni (KVO), pretoZze redukcia sérovych
hladin LDL-Cje uzvrealnejklinickej praxi dobre vydlaz-
dena Ci zabehnutd. Nachadzame uz aj novsie pristupy
v lieCbe aterosklerézou podmienenych KVO:
= protizapalova liecba - pritomnost vaskularneho ,niz-

keho" zapalu je zistovana pritomnostou zvySenej

sérovej hladiny vysoko senzitivneho Creaktivneho
proteinu (high sensitive C-Reactive Protien - hsCRP)
= lieCba zvySene] sérovej hladiny lipoproteinu(a), ktory
je lipidickou frakciou, geneticky determinovanou, no
a tieZ podporuje proces aterogenézy

Nateraz mame k dispozicii vysledky 3 klinickych ran-
domizovanych a placebom kontrolovanych klinickych
Studii, ktoré potvrdili, Ze potlaenie zapalu (tzv. niz-
keho zapalu v KV-systéme, iste v3ak ajinde) vyznamne
redukuje incidenciu KV-prihod [2-4]. Jeden z protiza-
palovych lieciv, kolchicin v nizkej davke, dostal povo-
lenie k liecbe od amerického liekového regulatora
(Food and Drug Administration - FDA) pre protizapa-
lovud liecbu s ciefom redukovat vyskyt aterosklerotic-
kych prihod [5]. A nedavno boli zapocaté viaceré kli-
nické Stddie s lieCivami, ktoré redukuju sérové hladiny
lipoproteinu(a) - Lp(a) [6-9].

Dnesné odporucania pre primarnu i sekundarnu
prevenciu aterosklerézou podmieneného KVO (ASKVO)
uZ nezddraznuju kontrolovat'len sérovu hladinu LDL-C
pri lieCbe statinmi, ezetimibom, ¢i PCSK9i. Vzhladom
na vysledky vyskumu i na vysledky niektorych novo-
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publikovanych klinickych protizdpalovych studii, ako
aj nedavno spustenych klinickych Stddii zameranych
na sérovu hladinu Lp(a), sa zmenil pristup k liecbe
spomenutych KVO. Dnes sa uZ treba venovat nielen
sérovej hladine LDL-C, ale aj sérovej hladine Lp(a), ale
treba venovat pozornost aj Urovni nizkeho vaskular-
neho zapalu hodnoteného vySetrenim hsCRP. Potom
treba aj lieCbu zamerat na tieto 3 faktory podporujuce
vyvoj aterosklerotického procesu [10-14].

SUcasne je treba sa sUstredit'u pacientov na ich dlho-
dobu KV-progndzu, t. j. na udrzanie ich dobrého zdra-
votného Zivota v dizke aj 25-30 rokov. Osobitne sa to
tyka hlavne Zien, pretoZze KVO (s pozadim progresie
aterosklerdzy) sa vyvija vlastne od narodenia a akcele-
ruje spoluspdsobenim dalSich KV-rizikovych faktoroy,
napr. hypertenziou, obezitou, diabetom ¢&i faj¢enim.
A preto lie¢ba znamych patogenetickych sérovych fak-
torov je tu celozivotna, no a ¢im skor sa s fou zacne,
tym lepSia je i progndza pacienta. Zameranie na zeny
je potrebné preto, Ze KVO byvaju u Zien ,poddiagnos-
tikované” a tiez ,podlieCované’, niekedy aj nelieCené.

Sérové hladiny Lp(a) st urcované geneticky a byvaju
stabilné v priebehu doby zivota pacienta, no a tak je
odporucané sérovu hladinu vySetrit raz a netreba to
opakovat. Dnes experti predpokladaju, Ze meranie sé-
rovych hladin hsCRP, LDL-C a Lp(a) u osoby je sucasne
aj uzitoCnou metédou zhodnotenia celozivotného KV-ri-
zika danej osoby.

A prave ten pristup (Ci hypotézu) zvolili autori v Studii
Women's Health Study (WHS), ktora zahrnula prospek-
tivnu kohortu 27 939 inicidlne zdravych Zien v USA,
ktorym analyzovali spominané 3 biomarkery hned
pri zaradeni do sledovania. Autori ocakavali trvanie
Studie aspon po dobu 30 rokov, kedy sa bude zhodno-
covat'u zaradenych Zien incidencia infarktu myokardu,
koronarnej revaskularizacie, CMP aj KV-mortality [15].

Charakteristiky Women's Health
Study

Women's Health Study (WHS) zahrnula 39 876 zdra-
vych Zien (zdravotnicky) v USA v obdobi 1992-1995
rokov [16]. Vstupne Ucastnicky informovali o svojom
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Zivotnom Style a o zdravotnom stave, o veku a o rizi-
kovych faktoroch. Boli ndsledne sledované az do ja-
nudra 2023 a maximalna doba sledovania tu bola do
30 rokov.

Primarnym end-pointom bol vyskyt prvej velkej KV-pri-
hody, teda kompozitny vyskyt infarktu myokardu (po-
zitivne biomarkery myokardidlneho poskodenia alebo
splnené diagnostické EKG-kritérid), nahlej cievnej moz-
govej prihody (novy neurologicky deficit perzistujuci
> 24 hodin, ktory bol klasifikovany ako hemoragicka ¢i
ischemicka prihoda podlfa ndlezu na CT-mozgu alebo
pri vykonani MRI mozgu), korondrnej revaskulariza-
cie (nalez z hospitalizacie v nemocnici) a KV-umrtia
(Umrtny list, pritomna sprava).

Ucastni¢ky sthlasili s odberom krvnej vzorky (do
skdimaviek EDTA, uskladnenych centralne v biobanke).
Vstupné vzorky presunuli do certifikovaného labora-
téria k analyze: hsCRP (assay), LDL-C (assay) a Lp(a)
(assay), analyzy sa udiali u 27 939 Ucastnicok [17,18].

Poznamka k Statistike: (1) populacia zaradenych bola
stratifikovana na kvintily (podskupiny) od ¢&isla 1 po
¢islo 5 (€. 1 - najnizsie sérové hodnoty hsCRP, LDL-C
a Lp(@)vs C. 5 - najvyssie sérové hodnoty). (2) Bol po-
uzity Coxov ,proporcny” model vyjadrujuci narast vy-
skytu prihod pomocou ,relativneho rizika” (RR) vzdy
od kvantilu 2 po kvintil 5 vs kvintil 1 hodndt spome-
nutych biomarkerov. Model zohladfoval popritom vek
zaradenych, krvny tlak, fajcenie a diabetes, dalej BMI
a odhadovanu glomerularnu filtraciu (eGF).

Vysledky

V Case zaradenia Ucastnicok do Studie WHS bol ich
priemerny vek 54,7 rokov, 25 % z nich trpelo hyper-
tenziou, 12 % bolo fajciarok (aktivnych), 2,5 % z nich
trpelo diabetom, 14,4 % malo anamnézu prekonané-
ho infarktu myokaru (IM) u rodicov pred ich 65. rokom
zivota a 94 % ucastnicok boli belosky. BMI bol 25,9
v priemere (kg/m?). Koreldcie medzi 3 biomarkermi
boli (Spearmanov test) minimalne (teda sa vzajomne
nepodporovali).

Vstupné charakteristiky
zaradenych podla kvintilov narastu
jednotlivych sérovych biomarkerov

hsCRP v sére

Kvintily: 1 (< 0,65 mg/l) ; 2 (od 0,65 < 1,47 mg/l);

3(1,47<2,75);4(2,75mg/l<518 mg/l)a 5 (= 5,18 mg/l)
Pocet zaradenych v jednotlivych kvintilovych sku-

pinach bol 5659; 5575; 5539; 5582 a 5584 0sbb,

priemerny vek v kvintiloch 51; 52; 53; 54 a 54 rokoy,

vyskyt hypertenzie (%) 12,0; 19,2; 24,7; 30,6 a 39,5,
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vyskyt diabetu (%) 0,7; 1,2; 1,7; 2,8 a 5,9, vyskyt faj-
¢iarok (%) 10,1; 10,8; 11,6; 12,2 a 13,6

LDL-C v sére
Kvintily: 1(<96,1 mg/dl), 2(96,1 <113,5mg/dl), 3(113,5
<129,7 mg/dl), 4 (129,7 < 150,7 mg/dl) a 5 (= 150,7 mg/dl)
Pocetzaradenych5 616;5 576;5 583;5 580a5 584,
priemerny vek 51, 52, 53, 54, 55 rokov; vyskyt hyper-
tenzie (%) 20,5; 22,2; 25,5; 27,7 a 29,8, vyskyt diabetu
(%) 2,1;2,2;2,3; 2,6 23,1, vyskyt fajciarok (%) 9,7; 10,5;
10,8; 13,0 2 14,3

Lipoprotein(a) v sére
Kvintily: 1 (< 3,6 mg/dl), 2 (3,6 < 7,6 mg/dl), 3 (7,6
<15,5mg/dl), 4 (15,5<44,1 mg/dl a5 (> 44,1 mg/dl)
Pocetzaradenych5 694;5366;5 619;5 524 a5 545,
priemerny vek 53, 53, 53, 53, a 53 rokov, vyskyt
hypertenzie (%) 26,9; 23,2; 23,6; 26,1 a 25,7, vyskyt
diabetu (%) 3,1; 2,4; 2,1; 2,3 a 2,4, vyskyt fajciarok (%)
11,9, 11,6; 11,4, 11,4 a 11,6

Primarny end-point
V priebehu 30 rokov sledovania zaradenych (median
sledovania 27,4 rokov, rozpdtie sledovania 22,6-
28,4 rokov) sa udialo 3 662 prvych velkych KV-prihod.
Hodnoty relativneho rizika (RR) pre vyskyt prvej
velkej prihody (v priebehu 30 rokov sledovania zara-
denych Ucastnikov) podla uz prezentovanych kvinti-
lov sérovych biomarkerov pri vstupe Ucastnicok do
Studie:

End-point - zohladnenie veku
RR (95% CI) zohladfujuce vek zaradenych (referenc-
nym parametrom biomarkerov je vzdy hodnota v kvin-
tile 1) a dotykajuce sa sérovej hladiny hsCRP
RR (primarneho end-pointu) v kvintile 5 vs v kvin-
tile 1 bolo 2,2 (95% CI 1,99-2,47), a toto RR per kvintil
bolo 1,22 (95% CI 1,19-1,25).
RR (95% CI) a dotykajuce sa sérovej hladiny LDL-C
RR (primarneho end-pointu). bolo 1,48 (95% CI 1,33-
1,64), a toto RR per kvintil bolo 1,11 (95% CI 1,09-1,40)
RR (95% CI) a dotykajlce sa sérovej hladiny Lp(a)
RR (primarneho end-pointu) bolo 1,30 (95% CI 1,18-
1,44) a toto RR per kvintil bolo 1,06 (1,04-1,09)

End-point - zohladnenie kofaktorov

RR (95% CI) zohladfujuce viaceré kofaktory u za-
radenych (fajcenie, diabetes, krvny tlak) a tiez refe-
rencnym parametrom biomarkerov je vzdy hodnota
v prvom kvintile - najprv (ako aj v predoSlom pripade)
dotykajlce sa sérovej hladiny hsCRP
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RR (primarneho end-pointu) v kvintile 5 vs v kvin-
tile 1 bolo 1,7 (95% CI 1,52-1,9) a toto RR per kvintil
bolo 1,14 (95% CI 1,12-1,17)

RR (95% KI) dotykajlce sa sérovej hladiny LDL-C

RR (primdrneho end-pointu) kvintile 5 vs v kvintile 1
bolo 1,36 (95% CI 1,23-1,52) a toto RR per kvintil bolo
1,09 (95% C11,07-1,12)

RR (95% KI) dotykajuce sa sérovej hladiny Lp(a)

RR (primarneho end-pointu). bolo 1,33 (95% CI 1,21-
1,47) a toto RR pre kvintil bolo 1,07 (95% CI 1,04-1,09)

Zohladnenie uZivania hormonalnej nahradnej liecby,
tiez hodnoty BMI a hodnoty eGF (odhadovanej glome-
ruldrnej filtracie) - uz nemalo vplyv na hore uvedené
RR.

Vplyv hsCRP a LDL-C na riziko primarneho end-po-
intu v Case 30 rokov sledovania zaradenych sa lahko
zmiernoval a v pripade Lp(a) tomu v Case tak nebolo.

Vyskyt ICHS a CMP

Biomarkery sérovych hladin hsCRP, LDL-C a Lp(a) pred-
povedali (osobitne i pospolu) 30-ro¢né riziko vzniku
ICHS ¢&i CMP.

AKky bol vplyv vyuZitia vSetkych troch
biomarkerov v predpovedi KV-rizika

Sérové hladiny hsCRP, LDL-C a Lp(a) mali na sebe ne-
zavisly vplyv v predpovedi KV-rizika zaradenych. Uzi-
tocné v predpovedi bolo pouzivat vSetky 3 biomar-
kery v kombinacii.

Niektoré ucastnicky Studie WHS (len ojedinele sa
tak stalo eSte pred zaradenim do Studie) v jej priebehu
obdrzali i lieCbu statinmi, a to postupne v Case viac
a viac - po 30 rokov sledovania to bolo 16 053 Zien
(57,5 %). V Studii sa vyskytlo 3662 prvych velkych
KV-prihod, no a 2 151 prihod sa udialo u Ucastnicok,
ked eSte neuzivali lieCbu statinmi.

Posolstvo Studie WHS
V tejto klinickej studii, do ktorej zahrnuli 27 939 inici-
alne zdravych Zien, u ktorych vstupne vySetrili u kazdej
z nich sérovu hladinu hsCRP, LDL-C a Lp(a), preukazali
ziskané vysledky spomenutych biomarkerov zvysené
KV-riziko Zien v priebehu dalSich 30 rokov. Kazdy zo
spomenutych biomarkerov pridal rizikovd informa-
ciu o danej pacientke, ale kombinacia vysledkov 3 bio-
markerov vykazala KV-rizikovl predpoved najlepSie.
30-ro¢né KV-riziko narastalo s kazdym kvintilom séro-
vych hodnot hsCRP a LDL-C a v pripade Lp(a) riziko na-
rastlo hlavne v 5. kvintile.
Uvedené Udaje su vyznamné z viacerych dévodov
v prevencii KVO:
» Tradi¢né modely predikcie KV-rizika boli zaloZzené na
zaklade vysledkov sledovani (Studie, registre a pod)
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po dobu 10 rokov. Ale dnes (ale iste i vtedy) uz nas
zaujima prevencia KVO celoZivotne [19]. Udaje $tudie
s vyuzitim kombinacie hodndt sérovych biomarke-
rov ukazuju predikciu KV-rizika ovela dalej v Case,
nez tomu bolo doteraz, kedy byvala predikcia ,len”
po dobu 10 rokov.

Pozoruhodnym zistenim WHS Studie bol fakt, ze jed-
notlivé vstupné vySetrenia sérovej hladiny hsCRP
jasne a dlhodobo (30 rokov) predikuju KV-riziko kazdej
zaradenej Zeny [20].

Tieto Udaje sUcasne ukazuju ako a preco treba zmenit
Zivotny Styl pacientky a ako treba pristlpit aj k far-
makologickej lie¢be s ciefom redukovat KV-riziko.
Odporucania o prevencii KVO, t. j. o diéte, o teles-
nej aktivite, o ukonceni faj¢enia a o redukcii stresu,
su ucinnejSie vtedy, ked zmenu Zivotného Stylu za-
Ciname skor (t. j. v mladSom veku) a udrzujeme ju
dlhodobo. Hoci zmena Zivotného Stylu dokaze re-
dukovat hsCRP a LDL-C v sére, tak nevie redukovat
sérovU hladinu Lp(a), pretoZze ta byva determino-
vana geneticky.

LiecCiva, ktoré su schopné redukovat sérovd hladinu
LDL-C, vedia redukovat aj KV-riziko [1]. Ale Studia WHS
sucasne ukazuje, Ze mnoho pripadov velkych KV-pri-
hod i pri lieCbe statinmi rastie [14]. NaSepkava nam
to jednak, aby sme pokracovali v lieCbe statinmi, ev.
vo vySSej dennej davke, alebo aby sme liecbu statinmi
doplnili aj inou lieCbou dyslipidémie, ale Studia WHS
nam tiez ukazuje, ze mdzeme v tychto pripadoch siah-
nut'i po inhibicii vaskuldrneho zapalu (napr. pouzitim
nizkych davok kolchicinu, t. j. 0,5 mg denne) [5]. V pro-
cese definovania svojej uzito¢nosti su vsak i dalSie pro-
tizapalové lieCiva, napr. inhibitory interleukinu 6 [21],
ale bolo tiez preukazané, ze aj SGLT2i a GLP1-recep-
torové agonisty dokazu tiez redukovat sérové hladiny
hsCRP, a asi aj preto redukuju incidenciu vaskularnych
prihod [15]. Okrem toho boli spustené viaceré klinické
Studie aj s novymiliecivami, ktoré dokazu ochromne re-
dukovat sérové hladiny Lp(a) [15]. A prave suicasné vy-
Setrenie sérovych hladin hsCRP, LDL-C a Lp(a) pomaha
pri selekcii vyuzitia farmakologickej lieCby potlacaju-
cej proces aterogenézy. DOleZité je tieZz potvrdenie,
Ze mame dostato¢né a nové Udaje o uzitocnosti tejto
lieCby pocas 3 dekad liecenia. Predpokladame, Ze to
platf i pre muZov, je to v3ak treba tieZ potvrdit. Cim
skor sa s liecbou a Upravou LDL-C, Lp(a) a hsCRP v sére
zapocne, tym lepSiu dlhodobt progndézu pacient ma.

Tento pristup je iste vhodny i pre nas na Slovensku,
treba tieZ o nom uvazovat a postupne ho zaviest do
klinickej praxe.
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Uvod

Inhibitory sodikovo-glukézového kotransportéra 2
(SGLT2i) predstavuju v suicasnosti jednu z preferova-
nych moznosti lieCby diabetes mellitus 2. typu (DM2T).
Tato skupina farmak ovplyvnuje jeden z etiopatoge-
netickych mechanizmov vzniku a rozvoja DM2T, a to
zvysenu reabsorpciu glukdzy v proximalnom tubule
oblicky. Do klinickej praxe na Slovensku, ako prvy
predstavitel tejto skupiny priSiel v juni 2014 dapagli-
flozin. Od januara 2015 mdzeme pouzivat aj kanagliflo-
zin a od maja toho roku aj empagliflozin. Vo vyvaoji su aj
dalSie preparaty z tejto skupiny. Vzhladom k tomu, ze
efekt tejto skupiny farmak je nezavisly na sekrécii in-
zulinu a citlivosti tkaniv na inzulin, su tieto preparaty
ucinné v skorsich, ale aj v neskorsich fazach DM2T.
SGLT2i maju okrem antidiabetického Ucinku aj vy-
znamné kardioprotektivne a renoprotektivne efekty.
Na zaklade dbkazov EBM, najnovsie guidelines medzi-
narodnych odbornych spolo¢nosti odporucaju pouzi-
tie tejto liekovej skupiny nielen u pacientov s uz pri-
tomnym kardiovaskularnym ochorenim (KVO), ale aj
u pacientov s vysokym/velmi vysokym KV-rizikom,
medzi ktorych patri vacsina nasich pacientov s DM2T.
Podla odporucani Eurdpskej kardiologickej spoloc-
nosti (ESC) a Eurdpskej asociacie pre studuim diabetu
(EASD) pre diabetes, prediabetes a KVO z roku 2019 su
pre pacientov s DM stanovené nasledovné kategodrie
KV-rizika: velmi vysoké riziko - pacientis DM a s pre-
ukdzanym KVO alebo inym orgdnovym postihnutim
alebo s 3 alebo viacerymi rizikovymi faktormi alebo so
v€asnym zaciatkom DM1T s dizkou trvania > 20 rokov;
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vysoké riziko - pacienti s dizkou trvania DM = 10 rokov
bez organového postihnutia s inym pridruzenym rizi-
kovym faktorom; stredné riziko - mladi pacienti
(DM1T < 35 rokov alebo DM2T < 50 rokov) s dizkou tr-
vania DM < 10 rokov bez dalSich rizikovych faktorov.
Pod organovym postihnutim sa mysli retinopatia, pro-
teinuria, hypertrofia lavej komory, nefropatia, a riziko-
vymi faktormi su obezita, hypertenzia, dyslipidémia,
vek, fajcenie [1].

Dve kazuistiky z beZnej klinickej praxe v Slovenskej
republike od dvoch erudovanych diabetologiciek sa
venuju efektu jedného z SGLT2i - dapagliflozinu u pa-
cientov eSte bez pritomného KVO, ale uz s pritom-
nymi KV-rizikovymi faktormi. Prave dapagliflozin bol
v Studii DECLARE TIMI 58 skdmany v najvacsej popu-
l4cii pacientov s DM2T v primarnej prevencii spomedzi
doterajsich CVOT SGLT2i a dokazal u tychto pacientov
znizit' kardiovaskularne a renélne riziko [2].

Kazuistika 1
V. Mokré

Osobna anamnéza
67-roCna pacientka, byvala predavacka, aktualne na do-
chodu. Pacientka Zije pasivnym sp&sobom Zzivota, mi-
nimalne prechadzky, inak iba domace prace, strazenie
vnucat, stravuje sa relativne pravidelne s ob¢asnymi diét-
nymi chybami, ktoré priznava, alkohol neguije, nefajci.
DM2T diagnostikovany v roku 2021, artériova hyper-
tenzia, kombinovana hyperlipoproteinémia, exogénna
obezita 1. stupna, steatdza pecene.

Diab Obez 2025; 25(49): 47-49



Rodinna anamnéza
Matka sa lie¢ila na DM2T (PAD), inak bez pozoruhod-
nosti.

Priebeh liecby diabetu pred zacatim liecby
dapagliflozinom
DM2T diagnostikovany v r. 2021 - zahdjena liecba
diétou a metforminom 2-krat 500 mg. Vstupny HbA,
bol 6,7 %, neboli pritomné Ziadne komplikacie.
Postupne v rokoch 2022- 2024 davka metforminu
zvysena na 3-krat 850 mg.
Ostatna liecba: perindopril 5 mg, amlodipin 5 mg,
atorvastatin 20 mg, alopurinol 150 mg

C

Objektivny nalez pred zacatim lieCby
dapagliflozinom

Tlak krvi 155/95 mm Hg, pulz 66/min, telesnd hmot-
nost 69 kg, telesna vyska 151 cm, BMI 30,3 kg/m?,
obvod pasu 100 cm

Eupnoe, orientovana, obézna, bez cyandzy a ikteru,
dychanie vezikularne, Cisté, AS pravidelna, kludna,
brucho obézne, volne priehmatné, bez rezistencie,
bez hepatosplenomegalie, dolné kocatiny (DK) bez
edémov, bez defektov, lytka volné, koza sucha, hyper-
keradzy na plantach DK.

Laboratérne vysledky pred zmenou terapie: B-HbA,
7,2 % DCCT, glukéza 8,5 mmol/l, urea 4,9 mmol/Il,
kreatinin 67,7 pkat/l, MDRD 1,3ml/s/1,73 m?, kyselina
mocova 264,2 pmol/l, AST 1,10 pkat/I, ALT 1,17 pkat/I,
GMT 2,56 pkat/I, ALP 1,15 pkat/I, T-C 3,8 mmol/I, TAG
1,06 mmol/l, HDL-C 1,30 mmol/I, LDL-C 2,02 mmol/|,
RI: 2,92 mmol/l, natrium 142 mmol/l, kalium 4,2 mmol/|,
moc -MAU 6,00 mg/I

Dopliiujuce vySetrenia: vySetrenie ocného poza-
dia: bez diabetickej retinopatie

Laboratérne vysledky 4 mesiace po pridani
dapagliflozinu do liecby

B-HbA, 6,3%DCCT,glukéza6,1mmol/l,urea4,8mmol/I,
kreatinin 66,7 pkat/l, MDRD 1,3 ml/s/1,73 m?, kyselina
mocova 260,2 mmol/l, AST 0,87 pkat/l, ALT 0,83 pkat/I,
GMT 1,87 pkat/l, ALP 1,15 pkat/l, natrium 140 mmol/I,
kalium 4,4 mmol/l, mo¢ -MAU: 7,00 mg/I

Oddévodnenie zmeny liecby

Pacientka s 4-ro¢nym trvanim DM2T na maximalnej
tolerovatelnej terapeutickej davke metforminu s ne-
pritomnymi komplikdciami, bez zavaznejSich komor-
bidit zo zhorSenim metabolickej kompenzacie HbA,
72 % DCCT s pritomnou artériovou hypertenziou
a obezitou 1 st. stratifikovana s vyslednym velmi vy-
sokym KV-rizikom bola indikovana na liecbu SGLT2i -
dapagliflozinom.
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Uspesnost liecby
Lie¢ba s pridanim dapagliflozinu zlepSila sledované
parametre lieCby, u pacientky nastal pokles HbA,_od
doby pridania dapagliflozinu o 0,9 %, rovnako je po-
zorovany aj Ziaduci a potrebny pokles telesnej hmot-
nosti o 3 kg, pacientka ma normoglykémie, upravili sa
hodnoty TK, lie¢ba je pacientkou dobre tolerovana.
LieCba pomocou SGLT2i vyrazne zlepSila kompen-
zaciu diabetu 2. typu u rizikovej pacientky s hyperten-
ziou, obezitou a dyslipidémiou, umoznila aj miernu re-
dukciu hmotnosti, bez vyskytu hypoglykémii.

Kazuistika 2
M. Masarovic¢ova

62-roCna pacientka, hypertonicka, diabeticka, ktora
pracuje ako Uradnicka v Statnej sprave. Pre dlhotr-
vajlce bolesti s pravym kolennym kibom mé limito-
vany pohyb, z ¢oho vyplyva aj nedostatocna fyzicka
aktivita, na prechadzky chodf len obcas, preferuje len
prechadzky na kratke vzdialenosti. Medzi jej oblUbené
aktivity patri ¢itanie knih, sledovanie relacii o prirode
a varenie. Ma nevhodné stravovacie navyky, spora-
dicky pije sladené napoje, stres zajeda sladkostami. Je
vydata a Zije vdomacnosti s manzelom.

Osobna anamnéza

DM2T u nej bol diagnostikovany v roku 2000, odvtedy
sa lieCi aj na artériovu hypertenziu a dyslipoprotein-
émiu. V roku 2012 bola u nej vykonana cholecystek-
tomia a rok neskor pravostranna adnektomia pre
cystu vaje¢nika. Dalsie ochorenia: obezita 1. stupia,
BMI 30,5 kg/m?, artériova hypertenzia 2. stupfia so
strednym pripocitatelnym KV-rizikom ESH/ESC, kom-
binovana porucha lipidového metabolizmu, steatéza
peCene s miernou aktivitou transaminaz. Okrem toho
je sledovana neurolégom a ortopédom pre polytopny
VAS a gonartrézu vpravo 3. stupfia, kvdli comu inter-
mitentne uZziva analgeticku lie¢bu. Lieky uziva vcelku
pravidelne, oblas zabuda vecerné davky.

Priebeh ochorenia DM2T

= 2000-2002 - diéta a rezimové opatrenia

= 2002-2024 - metformin 850 mg 2-krat denne.

» august 2024 - zhorSenie metabolickej kompenzacie,
HbA, (8,41 %, DCCT), glykémia nalacno 10,2 mmol/I,
urea 6,28 mmol/l, kreatinin 76,8 mmol/I, GF 1,32 ml/s,
GMT 1,59 mmol/I, ALP 1,98 mmaol/|, celkovy cholesterol
4,72 mmol/l, LDL-C 2,23 mmol/l, HDL-C 1,66 mmol/I,
TAG 1,8 mmol/I

Liecba
Aktudlna lie€ba DM2T: metformin 850 mg/den
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Aktudlna AH-lie€ba a ina liecba: amlodipin 5 mg/
den, perindopril 10 mg/den, atorvastatin 20 mg/den,
nesteroidné antiflogistika 5-krat tyzdenne

Zmena lie¢by: vzhladom na nedostatocne kom-
penzovany DM2T zvySujeme metformin na 1 000 mg
2-krat denne a priddvame do lie¢by dapagliflozin
10 mg/denne. PretozZe sa jedna o obéznu pacientku
s limitovanym pohybom, hypertonicku, ktora zatial
neprekonala infarkt myokardu a cievnu mozgovu pri-
hodu a sucasné indikacné obmedzenia dovolujd in-
dikovat dapagliflozin dospelym pacientom s DM2T
aj vo v€asnej kombinacii s metforminom, pridavame
do lieCby dapagliflozin s vyhliadkou zlepSenia meta-
bolickych parametrov, hodnoét krvného tlaku, znizenia
hmotnosti a kardio-nefro protektivity.

Zhodnotenie liecby: u pacientky po 6 mesiacoch
od pridania dapagliflozinu v davke 10 mg k metformi-
nu 2 000 mg doslo k Ubytku telesnej hmotnosti o 4 kg,
pacientka sa dostala z obezity prvého stupria do nad-
vahy. BMI je v sti¢asnosti 29,1 kg/m?. Takisto doslo k vy-
raznému zlepseniu metabolickej kompenzacie diabetu
na HbA, 7,11 % DCCT (schéma). Hodnoty TK sa pohy-
bujd v rozpati 110/130/70-80 mm Hg, pricom pred-
tym mavala k veceru hodnoty 145/95 mm Hg. Dochadza
aj k miernemu poklesu celkového cholesterolu, LDL-C
a TAG.

Pacientka zmenila aj stravovacie navyky, prestala pit
sladené ndpoje, do jedalnicka zaradila vacsSie mnoz-
stvo zeleniny a zniZila mnoZstvo peciva na polovicu.
V sucasnosti ¢aka na termin operacie kolena (totalnu
endoprotézu), po Uspesnom zvladnuti je motivovana
zvysit telesnd aktivitu. Vzhladom k vyrazne pozitiv-
nym metabolickym zmendm doslo aj k zlep3eniu ad-
herencie k lieCbe, vecerné lieky vobec nevynechava.
Vdaka Ubytku telesnej hmotnosti v relativne kratkom
¢asovom obdobi, znizeniu hodnot cukru a krvného
tlaku sa pacientka aj subjektivne citi podstatne lepSie.

Schéma | ZlepSenie diabetickej kompenzacie

HbA,

84 %

6 mesiacov

HbA,

VAR
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Zaver

V oboch kazuistikach bol pouzity SGLT2i dapagliflozin
U pacientiek eSte bez pritomného KVO, ale uz s pri-
tomnymi rizikovymi KV-faktormi, a teda uz velmi vy-
sokym KV-rizikom viedla lie¢ba dapagliflozinom nielen
k zlepSeniu metabolickej kompenzacie DM2T, ale aj
k poklesu telesnej hmotnosti a Uprave krvného tlaku.
ZlepSila sa aj adherencia k lie¢be a celkovy subjektivny
stav.

V Slovenskej republike v su¢asnosti moze diabeto-
I6g dapagliflozin indikovat z indikacie diabetes melli-
tus 2. typu u dospelych pacientov s DM2T s nedosta-
tocnou glykemickou kompenzaciou (HbA, =7 % podla
Standardu DCCT): v kombinacii s metforminom (t. j.
dvojkombinacna liecba) alebo v kombinacii s metfor-
minom a sulfonylureou (t. . trojkombinacna liecba),
v kombinacii s inzulinom (t. j. dvojkombinacna liecba)
alebo v kombinacii s inzulinom a metforminom (t. .
trojkombinacna liecba), pri kontraindikacii alebo in-
tolerancii metforminu v monoterapii alebo v kom-
binacii so sulfonylureou (t. j. dvojkombinacna liecba).
Diabetolég méze dapagliflozin indikovat aj z indikacie
chronickej choroby obliciek (CKD), pri ktorej mdZze lieCbu
dapadliflozinom indikovat dospelym pacientom na CKD
seGFR =25 az <75 ml/min/1,73 m? (= 1,25 ml/s/1,73 m?)
a albumindriou: UACR = 200 az <5000 mg/g (22,6-
565 mg/mmol) podmienenej inou chorobou ako gene-
ticky podmienenym polycystickym ochorenim obliciek,
systémovym lupusom, ANCA-vaskulitidou alebo DM1T,
lieCenych stabilnou davkou inhibitora RAAS alebo pri
kontraindikacii lieCby inhibitormi RAAS.

Pri spravnom vybere vhodného pacienta, SGLT2i
(dapagliflozin) predstavuju velmi Gcinnd a bezpecnu
modalitu u pacientov nielen s uz s pritomnym KVO,
ale aj u pacientov s vysokym/velmi vysokym KV-rizi-
kom eSte bez manifestného KVO.
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Metformin XR - mozné priciny intolerancie

Metformin XR - possible causes of intolerance
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Komentar k ¢lanku:

Komparativni analyza gastroretentivnich
vlastnosti a disolucnich profild originalnich
a generickych tablet s prodlouZzenym
uvoliiovanim metforminu

Jifi Zeman, Jakub Vyslouzil, Jan Elbl, Sylvie Pavlokova
DMEV 2024, 27(3): 145-151.

Metformin je vo vSeobecnosti dobre tolerovany. Naj-
Castejsim neziaducim Ucinkom vyskytujicim sa vacsi-
nou hned na zaciatku lieCby su gastrointestinalne taz-
kosti, ako sU nauzea, bolesti brucha a pocit plnosti,
nafukovanie, vracanie, hnacka, nechutenstvo, kovova
500 alebo 850 mg, ktoré pacient uzije s jedlom alebo
po jedle. Pre racionalnu stratégiu liecby je potrebna
adekvatna titracia davky metforminu a v€asné zacatie
liecby. Postupné zvySovanie davky ma vyznam z hla-
diska zlepSenia gastrointestinalnej tolerancie.

Pre pacientoy, ktori netolerujd bezné formy metfor-
minu (hlavne zo strany traviaceho traktu), je k dispo-
zicii metformin vo forme XR (eXtended-Release/pre-
dizené uvolfiovanie). Originalny metformin vo forme
XR ma tabletu vyrobenu Specifickym a patentovanym
difdznym systémom GelShield, ktory poskytuje predi-
Zené uvolnovanie metforminu z polymérovej matrice,
a tym zabezpeluje vyrazné znizenie gastrointestinal-
nych neziaducich ucinkov.

V poslednych rokoch sa objavuje mnozstvo generic-
kych pripravkov s predizenym uvolfiovanim. Preto cie-
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fom Studie kolektivu autorov pod vedenim J. Zemana
bolo porovnat schopnosti gastroretencie medzi origi-
ndlnym pripravkom a dvoma vybranymi generickymi
farmakami a tiez vyhodnotit vplyv rozdielneho pH von-
kajSieho prostredia na disolu¢né profily vzoriek s cielom
zistit pripadny dopad na priebeh uvolfiovania metfor-
minu. Autori Studie zistili, Ze aj napriek uskutocnenym
bioekvivalen¢nym skidskam nemusia mat tieto gene-
rické pripravky rovnaké in vivo vlastnosti. Tieto skusky
sa podla smernice Eurdpskej liekovej agentury vyko-
navaju na malej vzorke (priblizne 12) zdravych jedin-
cov.

Nie vSetky generické pripravky pouzivaju u tabliet
podobnu technolégiu, a niektoré z nich teda nemu-
sia mat potrebné gastroretencné vlastnosti. Tento
fakt sa odrazil na zisteni autorov, Ze u jedného z ge-
nerickych pripravkov nedoslo k tvorbe gélovej vrstvy,
ktora by napomohla jeho gastroreten¢nym vlastnos-
tiam. Autori v tejto Stddii tiez zistili u jedného generika
velky rozdiel v disolu¢nom profile pri vy$Sich hodno-
tach pH, o by mohlo mat negativny dopad pri sucas-
nom uzivani antacid alebo pri vyskyte patologickych
stavov zvysujdcich pH zaludka.

Teda plati, Ze nepritomnost gastroretencie a vysoké
pH v Zalddku moze negativne ovplyvnit lieCbu. Autori
tejto prace nazaver uvadzaju, Zze prigenerickejzdmene
liekov je nutné tieto skuto¢nosti vziat do dvahy a byt
dostato¢ne opatrni, ak sa rozhodneme pouzit generi-
kum metforminu s predizenym uvolfiovanim.

Diab Obez 2025; 25(49): 51
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20 rokov Diabetologického edukacného
centra v Martine

20 years of the Diabetology Education Center in Martin

Andrea Bukovska'?
"Nemocni¢na lekarert UNM, Martin
’Diabetologické edukatné centrum L. internej kliniky JLF UK a UNM, Martin

Sdhrn

Diabetologické edukacné centrum pril. internej klinike JLF UK a UNM v Martine predstavuje ojedinelé nadregionalne
pracovisko v Slovenske] republike, ktoré uz 20 rokov odborne, metodicky a prakticky v plnej miere realizuje edukaciu,
poradenstvo a vychovu k zdraviu v Specializacnom odbore diabetoldgia, poruchy latkovej premeny a vyzivy.

KlG€ové slova: diabetologické edukacné centrum - diabetes mellitus - edukacia

Summary

The Diabetes Education Center at the 1st Internal Department of the JLF UK and UNM in Martin is a unique su-
pra-regional workplace in the Slovak Republic that has been providing professional, methodological, and prac
tical education, counseling, and health promotion in the specialized fields of diabetology, metabolic disorders

and nutrition for twenty years.

Keywords: diabetes education center - diabetes mellitus - education
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Uvod

Myslienka zalozit Diabetologické edukacné centrum
(DEC) vznikla eSte v roku 2001 v spolo¢nosti DIAMART.
Pochopenie, podpora a pomoc prof. MUDr. Maridna
Mokana, DrSc., FRCP Edin, umozZnila zacat realizaciu
tohto narocného projektu uz v roku 2002. Zaciatky
projektu sprevadzali drobné nedspechy, velké skla-
mania, ale hlavne mimoriadna snaha o vybudova-
nie DEC. Budova pridelend 1. internej klinike JLF UK
a UNM na zriadenie DEC bola totiz v nevyhovujicom
technickom stave a vyZadovala si celkovd prestavbu
a dokoncenie v minulosti zacatych rekonstrukénych
prac bez podpory sponzorov. Napriek vSetkym prob-
[émom ¢lenovia DIAMART vsetkych vekovych skupin
aktivne priloZili ruku k dielu a vo volnom case, po pra-
covnej dobe a pocas vikendov vnutorné priestory
a okolie z vlastnych prostriedkov zrekonstruovali a za-
riadili. Vysledok spolo¢nej prace nedal na seba diho
Cakat a 1. juna 2004 zacala oficidlna prevadzka DEC
v 2 samostatnych jednotkach. Starosti sa vSak ne-
skoncili, skor naopak. Z dévodu opakovaného vykrad-
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nutia a problémov s vykurovanim bolo potrebné najst
iné priestory. Opat vdaka pomoci a zanietenosti prof.
MUDr. Mariana Mokana, DrSc., FRCP Edin, sa poda-
rilo v roku 2006 prestahovat DEC do men3ich, ale na
edukaciu vhodnejsich priestorov v pristavbe 1. inter-
nej kliniky JLF UK a UNM. Po Ciastocnej rekonstrukcii
sa zacala aktivna praca najskor v 2 jednotkach, ktoré
sa postupne pretransformovali na jednu, ktord za-
streSuje edukaciu, poradenstvo a vychovu k zdraviu
v plnom rozsahu. DEC od roku 2013 sidlilo po dal3ej
celkovej rekonstrukcii v samostatnej vacsej miestnosti
v pristavbe 1. internej kliniky JLF UK, ktord spifiala
vSetky odborné a pravne poziadavky kladené na pro-
fesionalnu edukaciu, poradenstvo a vychovu k zdra-
viu. V roku 2020 bolo DEC z dbvodu priestorovych
zmien na 1. internej klinike JLF UK a UNM opat presta-
hované do inych a menSich priestorov. Po komplexnej
Uprave interiéru a potrebnej redukcii inventaru, mate-
rialov, nabytku a pomdécok plnilo Ulohy komplexného
centra v plnom rozsahu. V roku 2024 sa situacia v DEC
opat skomplikovala, nakolko od 1. juna 2024, ¢ize po
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20 rokoch samostatnosti, priestory DEC vyuZiva aj
obezitologickd ambulancia, ¢o aktivity DEC a aj obezi-
tologického timu komplikuje, nakolko malé priestory
a materidlno-technické zabezpecenie DEC nie su pri-
spbsobené potrebam obezitologickej ambulancie. Od
roku 2004 DEC pIni dlohu komplexného centra eduka-
cie. Jeho sucastou je historicka vystavka liekov a zdra-
votnickych pomdcok a edukacné materidly. Eduka-
ciu, poradenstvo a vychovu k zdraviu vykonava PhDr.
Andrea Bukovska, MHA, MPH.

Diabetologické edukacné centrum
DEC zabezpecuje vSetky druhy edukacie. Zakladnu,
komplexnu Specializovanu, reedukacnd, cielend, ale aj
Specialnu pre diabetikov, rizikové skupiny, edukatorov
a zdravotnickych pracovnikov. Prvy kontakt s diabeti-
kom prebieha zvycajne uz pocas hospitalizacie indivi-
dudlnou formou. Je velmivhodny, nakolko diabetik ma
priestor a Cas vytvorit si vlastny postoj k celozZivotnej
chorobe a zaroven predpoklady na zvladnutie pocia-
to€nych stavov a komplikacii spojenych s kazdodennym
Zivotom s chronickou chorobou. Individualne je pri-
stupované k detskym, chirurgickym, nevidiacim, trans-
plantovanym diabetikom a ich rodinnym prislusnikom,
ale aj diabetikom s réznymi akdtnymi, chronickymi
a organovo Specifickymi komplikaciami, s ktorymi su
tieZ podrobne rozoberané problémy kazdodenného
Zivota s diabetes mellitus. Kazdy diabetik je po eduka-
cii vybaveny kompletnym edukacnym materiadlom a hot-
line kontaktom v pripade potreby pomoci. Skupinova
edukécia priamo v DEC vhodne doplifia individualnu
edukaciu, lebo umoznuje vymenu skdsenosti medzi
viacerymi diabetikmi nielen z nemocnice, ale aj z am-
bulancii. Tato edukacia kontinualne prechadza do ko-
lektivnej edukacie realizovanej spolo¢nostou DIAMART
v pravidelnych intervaloch. Realizovana je v spolupraci
s mestom Martin a Turcianskou kniznicou, v ktorej je
umiestnend a priebezne doplifana kniznica s diabeto-
logickou literatdrou dostupna pre vsetkych zaujem-
cov. V slcasnosti ju tvori 490 odbornych, vedeckych
a popularno-naucnych publikacii. Neodmyslitelnou su-
Castou prace edukacného timu je hromadna edukacia
na Diabetologickych drioch, ktoré boli v rokoch 2004,
2007 a 2010 organizované v Martine, kongresoch a kon-
ferenciach doma a v zahranici, ktorych sucastou je
prezentacia vysledkov prace DEC formou prednasok,
posterov a diskusii. V ramci kolektivnej edukacie sestier
a Skolitelov v problematike diabetes mellitus sa uz
v roku 2003 uskutocnili 2 teoretické a praktické Skole-
nia v podiatrii, ktoré polozili zdklady starostlivosti
o nohy diabetikov. Prostrednictvom DEC bolo v ro-
koch 2004-2014 odedukovanych viac ako 5 305 diabe-
tikov.

www.diabetesaobezita.sk
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V rokoch 2015-2024 to bolo uz viac ako 15 318 dia-
betikov, rodinnych prislusnikov a odbornej verejnos-
ti. V DEC bolo odpracovanych dalSich viac ako 1 119
hodin, ktoré boli zamerané na kvalitu a pripravu edu-
kacie. Edukacné aktivity DEC boli prezentované na
kongresoch Medzindrodnej federacie diabetu (Inter-
national Diabetes Federation - IDF) pozvanou pred-
naskou v Montreale (2009) a posterovou prednaskou
v Dubaji (2011), Vancouveri (2015), Abu Dhabi (2017),
Lisabone (2022), ale aj na virtudlnom kongrese IDF
pocas pandémie COVID-19 (2021).

DEC poskytuje zdravotné, socidlne, pravne a me-
todické poradenstvo diabetikom a edukatorom na
Slovensku aj v zahranici. Vydava edukacné materi-
aly, informacné listy a edukacné prirucky. Aktivne sa
podiela na pedagogickej ¢innosti pri vzdelavani leka-
rov, sestier, edukatorov a farmaceutickych laboran-
tov. Patria k nim tradi¢ne Ucastnici 3 praktickych se-
minarov Skoliaceho kurzu lekdrov pred Specializa¢nou
skuSkou v odbore Diabetoldgia, poruchy latkovej pre-
meny a vyzivy na JLF UK, Ucastnici Specializacného
kurzu sestier pred Specializacnymi skdskamiv odbore
OSetrovatelska starostlivost o dospelych a Komunitné
o3etrovatelstvo na JLF UK a Ucastnici Specializatného
kurzu farmaceutickych laborantov pred Specializac-
nou skuskou Zdravotnicke pomécky na SZU v Brati-
slave. Pod odbornou garanciou profesora diabeto-
|6gie MUDr. Mariana Mokana, DrSc., FRCP Edin, jeho
timu a veducej realizacnej skupiny Andrey Bukovskej
prebiehalo uz v rokoch 2002-2007 vzdelavanie Sko-
litefov v problematike diabetes mellitus z celého Slo-
venska v rdmci prvého Narodného diabetologického
programu Slovenskej republiky. Prave tieto aktivity
a poziadavky praxe vytvorili zaklad pre vysokoSkolské
vzdeldvanie profesionalnych edukatorov diabetu.

DEC sa v roku 2022 podielalo na priprave Standar-
dov edukacie, ktoré boli MZ SR prijaté do procesného
konania. MZ SR boli prijaté postupy pre vykon preven-
cie diabetes mellitus 2. typu a jeho komplikacii.

V spolupraci s Nemocni¢nou lekdrfiou UNM Leka-
rert v.nemocnici DEC zabezpeCuje edukaciu a kom-
pletny servis 145 glukometrov rozmiestnenych nielen
na vsetkych klinikdch a oddeleniach JLF UK a UNM, ale
aj v inkubatoroch a v minulosti vozidlach zachrannej
zdravotnej sluzby. Vyrazne sa tym ulahdila praca leka-
rov, sestier, sanitarov a zachranarov pri akdtnej sta-
rostlivosti o diabetikov pocas hospitalizacie.

Prostrednictvom DEC su kliniky a oddelenia UNM
zasobované edukacnym materidlom na osvetu pacien-
tov a zdravotnickych pracovnikov. V rokoch 2015-2024
to bolo viac ako 13 232 rdznych edukacnych materia-
lov. DEC akutne zabezpeluje aj dalSie zdravotnicke
pomdcky a lieky.

Diab Obez 2025; 25(49): 52-54
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Aktivity DEC su prezentované nielen v ¢asopisoch
Diabetik a DIAstyl, ale aj inych slovenskych a Ceskych
Casopisoch v tlacenej a on-line forme.

Zaver

Posobnost DEC dokazuje, ze diabetikoy, rizikovu ve-
rejnost, ale aj zdravotnickych pracovnikov je potrebné
neustale edukovat. Mnohi pacienti stale dokazuju re-
zervy v edukdcii, nakolko podla tvrdeni v minulosti
neabsolvovali edukaciu alebo maju obsolentné a ne-
spravne nazory, ktoré nezachytavaju aktualnu perso-
nalizovanu diabetoldgiu zalozenu na dokazoch alebo
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su velmi nespravne edukovani prostrednictvom zna-
mych, internetu alebo socialnych sieti. DEC ma preto
mimoriadny vyznam v systéme komplexnej zdravot-
nej starostlivosti o diabetikov zlepSenim kvality ich
zivota a poklesom poctu hospitalizacif z dovodu akut-
nej dekompenzacie diabetes mellitus. Znizenie poctu
akutnych hospitalizacii u edukovanych diabetikov,
schopnost zit primerane kvalitny Zivot aj napriek dia-
verejnosti o zakernosti diabetes mellitus dokazuje, ze
existencia DEC ma velky vyznam.

www.diabetesaobezita.sk
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7. celoslovenské sympozium SDS: Kam sa
posuvame s technologiami v diabetologii na

Slovensku

7" National SDS Symposium: Where are we moving with

technology in diabetes in Slovakia
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V dfhioch 7.-8.2. 2025 sa v hoteli Tenis vo Zvolene usku-
tocnilo uz 7. sympdzium Slovenskej diabetologickej spo-
lo€nosti (SDS) o technoldgidch v diabetoldgii.

Podujatie nadvazovalo na predchadzajice Uspesné
sympdzia s pozitivnou odozvou u diabetolégov. Tento
rok ich ucast podporila SDS prispenim k znizeniu ich
nakladov.

Nové informacie, vyvin a vyuZitie existujlcich tech-
nolégii sa posunulo na kvalitativne novud droven, ¢o
dokazuje rychly rozvoj, ktory je potrebné sledovat
a vyuZzivat v kazdodennej praxi diabetologickej sta-
rostlivosti. Technoldgie v diabetoldgii sa stali jednym
z hlavnych pilierov diagnostiky a lieCby diabetu a zau-
jimaju nezastupitelnd Ulohu. Menia axiémy v diabeto-
|6gii @ umoznuju taky Uroven a vysledky liecby, ktoré
v neddvnej minulosti neboli dosiahnutelné. Su dbka-
zom rychlo rasticeho vyznamu nasho odboru a po-
tvrdenim, Ze je potrebné, aby diabetoldgia na Sloven-
sku zostala samostatnym Specializacnym odborom.
Pod technoldgiami v diabetoldgii rozumieme senzo-
rové technoldégie pre kontinudlny monitoring glyk-
émie a technoldgie pre liecbu inzulinovymi pumpami
vratane pump s uzatvorenym okruhom. Avsak zaci-
naju sa uskutoCnovat transplantacie Langerhanso-
vych ostrovcekov a do diabetologickych ambulancif
si nasli cestu aj pristroje pre diagnostiku diabetickej
neuropatie a tiez automatické nemydriatické fundus
kamery pre skrining diabetickej retinopatie s vyhod-
nocovanim obrazu pomocou umelej (artificidlnej) in-
teligencie (AI).

Podujatie otvorila predsedni¢ka SDS doc. MUDr.
Viera Donicova, PhD., MBA, ktora zdbraznila, Ze zvlad-
nut pracu s technolégiami si vyzaduje kontinudlne
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vzdeldvanie, ale aj kazdodennu prax pri kontakte
s diabetickym pacientom, ktorého pomocou nich dia-
gnostikujeme a lie¢ime. Preto Vybor SDS kazdy rok or-
ganizuje odborné sympdzia venované technolégiam
v diabetoldgii. Predstavila nové logo pre technolégie
v diabetoldgii zostavené pomocou arteficialnej inteli-
gencie. Utastnikom sympézia sa prihovoril aj doc.
MUDr. Zbyrek Shroner, PhD., podpredseda SDS.

Pocas celého podujatia medzi jednotlivymi blokmi
boli premietané vided prezentujlce pracu a vyznam
SDS, ocenujuce pracu diabetoldgov a ich podporu ve-
novanu pacientom priich Zivotnej ceste diabetom.

Celé podujatie nastartoval prezident Ceskej diabe-
tologickej spolo¢nosti prof. Martin Prazny prednaskou
Management terapie inzulinovou pumpou s auto-
matickym davkovanim inzulinu, tipy a triky pro
efektivni pokra€ovani. Na tlto prednasku nadviazali
prof. Milan Kvapil s doc. Zbynkom Schronerom so zau-
jimavou témou vyuZivania senzorovych technolégii
v nemocnicnej starostlivosti.

Na minuloro¢ny okruhly stdl nadviazala tohoro¢na
diskusia zastupcov vsetkych zdravotnych poistovni
(ZP) a Ing. Vladimira Heribana z ministerstva zdravotnic
tva SR priamo s Ucastnikmi podujatia. V svojich prezen-
tacidch predniesli zastupcovia jednotlivych poistovni za-
ujimavé Udaje z oblasti diabetoldgie a starostlivosti
o diabetickych pacientov. Z diskusie priamo vyply-
nuli niektoré situacie z praxe, ktoré sa Upravami napr.
v revizii Ukonov mézu doriesit k obojstrannej spokoj-
nosti. Ucastnici sa dozvedeli ddleZité informéacie od
zastupcov ZP, ako mbzu bodovat nové vykony, aké su
planované zmeny, ktoré suvisia s ich vykonom am-
bulantnej starostlivosti o pacientov. Vystupy z disku-
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sie si zastupcovia poistovni zapisovali, verime teda, ze
sa touto formou vzajomnej komunikacie tiez posunu
moznosti nasej prace a zbavime sa niektorych zatazu-
jucich administrativnych neefektivnych tkonov.

Po okruhlom stole sa uskutocnila €lenska schbdza
SDS, na ktorej boli Ucastnici oboznameni o pravnych
aspektoch, podmienkach ako aj o dévodoch zapisa-
nia sa samostatného odboru Diabetolégia, poruchy
latkovej premeny a vyzivy do novelizovanej Smernice
EU 2013/55 a suvisiacich aktivitdch Vyboru SDS, ako aj
o sucasnej slovenskej legislative neumozfujlcej vzde-
lavanie v dvoch samostatnych odboroch. Do disku-
sie sa aktivne zapojili mladi diabetolégovia, ktori maju
perspektivu prace v odbore diabetoldgia na cely zivot
a hlavne pre nich je délezité uznanie ich vzdelania ako
na Slovensku, tak aj v EU, pretoZe na Slovensku liec¢ia
skoro pol miliéna diabetickych pacientov diabetoldgo-
via. Pritom ich pravna existencia a teda ani ich praca
nie je v EU legislative zakotvend. SDS méa pisomné po-
tvrdenie z Eurdpskej komisie z Bruselu, ze na zapis
Diabetolégie do ANEX V - Smernice EU o vzdjomnom
uznévani kvalifikcif do existujliceho stipca s endokri-
nolégiou (od novelizacie smernice z roku 2013) nie je
potrebny suhlas 2/5 Clenskych statov, ako sa to opako-
vane chybne deklaruje. Na ¢lenskej sch6dzi SDS sa zU-
Castnili aj pravni zastupcovia doc. JUDr. Vlasta Kunova,
Mgr. Peter Arendacky a predseda ZDS Ing. Jozef Bo-
rovka. Vsetci aktivne vystupili.

Bohaty odborny program pokracoval aj nasledujuci
den. MUDr. Eva Horov4, a MUDTr. Jan Soupal, prezen-
tované teoretické vedomosti bohato dokumentovali
praktickymi skldsenostami a postupmi. Samostatna
prednaska MUDr. E. Horove] Vyuzitie close loop pri
réznych fyzickych aktivitach, praktické rady ako
na to bola venovana fyzickému pohybu a moznos-
tami a nastavenim inteligentnych inzulinovych pdmp
anovym odporucaniam CDS pre fyzicky pohyb pri dia-
bete. MUDT. J. Soupal sa venoval téme Inovécie v ob-
lasti CGM, vyznamna pomoc pacientom i lekadrom.
V jednotlivych sekciach sme si vypoculi prednasky ve-
nované: praktickému vyuzitiu CGM u pacientov s DM2T
na ambulancii, EBM (V. Doni¢ova). Prednaska CGM -
zakladny diagnosticky, edukacny a terapeuticky na-
stroj dokumentovala zaciato¢né fazy diabetu prvého
typu u deti s citlivym a ucinnym postupom postup-
ného budovania lie¢by a prace s pediatrickym pacien-
tom na baze CGM dét (K. Podolakova). Pre zdokumen-
tovanie bohatého tematického obsahu uvadzam aj
dalSie prednasky: Vyznam presnosti CGM techno-
I6gie pre klinickd prax (P. Novodvorsky), poeticky
nazvana prednaska Tri opice alebo Nevidim, nepo-
€ujem, ml¢im (L. Kubincova), Praca s CGM na ambu-
lancii - praktické rady (M. Merciakova).
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~Review" prednaska Prehlad starostlivosti o pa-
cientky s diabetes mellitus 1. typu pocas tehotenstva
inzulinovou pumpou (I. Draveckd) priniesla mnozstvo
novych informdcif.

Samostatna sekcia bola venovana kazuistikam dia-
betoldgov, ktoré boli publikom vyhodnotené a kazdy
Ucastnik (M. Palko, Z. Polcovd, G. Hulinova, L. Bukova,
E. Z&kovi¢ova, O. Bobelovd) ziskal ocenenia, ktoré
mohol vyuzit pri svojej praci. Ako napr. hodnotné pub-
likacie, senzory, zapoZzicanie pristrojov na ambulanciu.
Mo6zem skutocne povedat, ze kazuistiky pokryvali roz-
norodé problematiky (od kortikoidmi podmieneného
diabetu, zlyhania srdca, po graviditu socialne problé-
movej pacientky), boli mimoriadne in3pirujlce a jasne
vyzdvihli dosah a prinos technoldgii, ktoré menia tvar
diabetu aj diabetolégie, do znacnej miery oslobodzuju
pacientov od negativnych dosahov diabetu na ich
Zivot a s ich vyuZitim sa im Zije nielen lahSie, ale zlep-
Suje sa ajich progndza s oddialenim a znizenim diabe-
tickych komplikacif.

Zaverelnu Cast programu tvorili praktické work-
shopy zastupené jednotlivymi techonoldgiami na Slo-
vensku s moznost praktického vyskuSania, aplikacie,
ako aj vyhodnocovania nalezov z jednotlivych techno-
|6gii. Jednotlivé workshopy boli precizne zostavené
a obsahovali krok po kroku nielen zdkladné, ale aj
mnohé nadstavbové typy a triky a praktické postupy,
ktoré ulahcuju pracu s technolégiami na ambulanci-
ach.

Sympdézium bolo zaradené do kalenddra vzdeld-
vacich podujati CME a vSetkym Ucastnikom boli pri-
delené kredity. Certifikat o Ucasti bude potrebny ku
akreditovaniu pracovisk pre Uhradu senzorovych a pum-
povych vykonov zo strany ZP. SDS bude zaroven riesit
moznost certifikacie pre lieCbu inzulinovymi pumpami
aj pre novych zaujemcov.

Na zaver sa predsednitka Slovenskej diabetologic-
kej spolocnosti doc. MUDr. Viera Doni¢ova podako-
vala vetkym Ucastnikom, zastupcom poistovni a MZ
SR ako aj sponzorom za ich Ucast na tomto poduijati.
Kazdy je v tomto technologickom ,ekosystéme” dole-
Zity a nezastupitelny. Predsednicka vyzdvihla vyznam
a prinos podujatia. Vyjadrila presvedcenie, Ze organi-
zovanim konferencie venovanej technoldgiam v dia-
betoldgii ako kazdoro¢ného pravidelného podujatia
SDS sa slovenski odbornici, Specialisti, diabetoldgovia
a pediatricki diabetoldgovia a endokrinolégovia posu-
vaju dopredu a po odbornej stranke kracaju s dobou.
Technoldgie zachranuju ludskeé Zivoty, zvySuju ich kva-
litu, ale zaroven je to jedna z mala oblasti, v ktorych
tieto investicie vytvaraju podmienky pre znizenie na-
kladov na lie¢bu komplikacii diabetu (diabeticka noha
a slepota sp6sobena diabetom) vdaka ich prevencii po-
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mocou SirSieho vyuzivania technoldgii a novych dia-
gnostickych a terapeutickych postupov. Ak sa techno-
|6gie nevyuzivajl v potrebnej miere, tak finan¢nud Usporu
nedokazu priniest. Prikladom je nedostato¢né ¢asové
pokrytie senzorovej lieCby predovsetkym pre pacien-
tov s DM1T, ale aj stdle rastice dbkazy pre vyrazny
prinos pri lie¢be pacientov s DM2T, ale aj inych typov
diabetu. Predsednitka SDS vyzvala Ucastnikov, aby
svoje spatné vazby na podujatie a navrhy posielali

mailom, aby sa podujatie obsahovo a formou mohlo
vyvijat v sdlade s potrebami praktizujucich lekarov
diabetolégov.

Verime, ze podujatie venované vyuziti novych tech-
nolégif na Slovensku prinadsa svetlo do novych infor-
macii a obohacuje myslenie, inovativnost v diagnostike
a liecbe diabetu pre vsetkych, ktori sa ho zdcastriuju.
Buduci ro¢nik technoldgii v diabetoldgii je planovany
na 13.-14. 3. 2026.

Errata et corrigenda

Diab Obez 2024; 24(48): 112-119

Lacik I. Liecba cukrovky transplantaciou pankreatickych ostrovéekov a buniek produkujtcich inzulin.
Na str. 113 v odseku Edmontonsky protokol a transplantacia pankreatickych ostrovéekov bolo uvedené

zIé datum

Transplantdcia pankreatickych ostrovcekov bola Uspesne klinicky zavedend v roku 2020 v Edmontone v Kanade [3].

spravne ma byt

Transplantdcia pankreatickych ostrovcekov bola Uspesne klinicky zavedend v roku 2000 v Edmontone v Kanade [3].

Diab Obez 2024; 24(48): 131-136

Ilavska L et al. Skrining diabetickej retinopatie nemydriatickou funduskamerou s vyuzitim

softvéru s umelou inteligenciou

Na str. 134 v tab. 2 boli v stipci DM1T v riadku VPDM OS v polozke bez VPDM a v riadku VPDM OD v polozke
bez VPDM uvedené v oboch pripadoch zlé hodnoty (94,7), spravne hodnoty su v oboch pripadoch (100)

Tab. 2 | Vysledky skriningového vySetrenia ocnych komplikacii DM funduskamerou so softvérom

s vyuzitim umelej inteligencie (AI) - DR a VPDM

typ DM DM1T
pocet vySetrenych podla typu DM 19

pocet hodnotenych podla typu DM n (%) 18 (100)

bez DR 8(44,4)

wn Mmierna DR 4.(22,2)

2 stredne zdvazna 3(16,7)

e zavazna 3(16,7)
proliferativna 0(0)

bez DR 10 (55,6)

o Mmierna DR 4(22,2)

2 stredne zavazna 2(11,1)

e zavazna 2(11,1)
proliferativna 0(0)

., bezVPDM 18 (100)
S veasné stadium 0(0)
g stredne pokrocilé Stadium 0(0)
pokrocilé stadium 0(0)

o bezVPDM 18 (100)
g véasné stadium 0(0)
2 stredne pokrogilé dtadium 0(0)
= pokrocilé stadium 0(0)

Diab Obez 2025; 25(49): 55-58

DM2T GDM Specifické formy DM
370 13 1
336 (100) 13 (100) 1(100)
229 (68,2) 13 (100) 1(100)
69 (20,5) 0(0) 0(0)
30(8,9) 0(0) 0(0)
8(2,4) 0(0) 0(0)
0(0) 0(0) 0(0)
235 (69,9) 13 (100) 1(100)
64 (19,1) 0(0) 0(0)
28(8,3) 0(0) 0(0)
9(2,7) 0(0) 0(0)
0(0) 0(0) 0(0)
283 (84,2) 13 (100) 1(100)
36 (10,7) 0(0) 0(0)
11 (3.3) 0(0) 0(0)
6(1,8) 0(0) 0(0)
295 (87,8) 13 (100) 1(100)
25(7,4) 0(0) 0(0)
12(3,6) 0(0) 0(0)
4(1,2) 0(0) 0(0)
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Interdisciplinarny dialog o liecbe kardio-
metabolického syndromu (31. 1. - 1. 2. 2025,

Bratislava): sprava

Interdisciplinary Dialogue on the Treatment of Cardio-metabolic

Syndrome (31 January - 1 February 2025, Bratislava): report

Zbynek Schroner

Lekarska fakulta, Univerzita Pavla Jozefa Safarika v Kogiciach

B< doc. MUDr. Zbynek Schroner, PhD. | zbynek.schroner@gmail.com

Dorucené do redakcie | Received 11. 3. 2025

V dfioch 31. 1.-1. 2. 2025 sa v Bratislave uskutocnilo
podujatie pod nazvom Interdisciplinarny dialég. Od-
bornym garantom podujatia bola doc. MUDr. Eva Gon-
calvesova, CSc., FESC, FHFA a generdlnym partnerom
spolo¢nost Boehringer Ingelheim. Ako prednasajuci
aj ako Ucastnici sa tejto akcie zUc¢astnili lekari z viace-
rych medicinskych Specializacii - diabetoldgovia, in-
ternisti, nefrolédgovia, kardiolégovia, geriatri.
Podujatie v piatok 31. 1. 2025 slavnostne otvoril Ta-
kahiko Hirata - General Manager and Head of Human
Pharma Slovakia a Zita Kerak Lukacova - Medical Direc
tor spolo¢nosti Boehringer Ingelheim. Po otvoreni na-
sledovala panelova diskusia odbornikov ku konsenzu
pouzitia SGLT2-inhibitorov (SGLT2i) pri kardio-re-
no-metabolickom syndréme. Tuto diskusiu modero-
vala doc. E. Goncalvesovd, ¢lenmi panelu boli prof.
I. Dedinska, doc. V. Donicova, doc. A. Kalavska, prof.
I. LazUrova, doc. E. Martinka, doc. A. OkSa a dr. P. Solik.
Na Uvod bol vysvetleny pojem kardio-reno-metabo-
licky (CRM) syndrém a tiez to, ze kardiovaskularne
(KV), renalne a metabolické ochorenia sa ¢asto vysky-
tuju spolu a vzajomne sa negativne ovplyviuju, lebo
suU vzajomne prepojené. Ak ma pacient jedno ocho-
renie z CRM-syndrému, zvySuje sa riziko vzniku tych
dalSich. Predstaveny bol interdisciplinarny konsenzus
pouzitia SGLT2i pri CRM-syndréme, ktory bol publiko-
vany ako suplement ¢asopisu Internd medicina v de-
cembri 2024 (vSetci ¢lenovia panelu boli autormi tohto
konsenzu). Opakovane bolo zdéraznené, Ze inhibitory
SGLT2i (empagliflozin), nie sd v sicasnosti len antidia-
betika, ale ich vyznamné miesto je aj v lieCbe srdco-
vého zlyhavania (SZ) bez ohladu na ejekcnd frakciu
a pritomnost diabetu a tiez v terapii chronickej cho-
roby obliCiek (Chronic Kidney Disease - CKD) tak u dia-

www.diabetesaobezita.sk

betikov, ale aj u nediabetikov. Diabetoldg sa stretava
s dvoma situaciami ohfadom KV- a renalnych ochoreni
(schéma 1). Diabetes mellitus (DM) 2. typu (DM2T) je
jednym z prejavov CRM-syndrému a pacient je vo zvy-
Senom riziku vzniku SZ, KVO, CKD, ak ho este nema,
preto je potrebné ho liecit co najskdr kardio-renopro-
tektivnymi lieCivami, v sulade s odporucaniami aj kon-
senzom a dovoluje to indikacné obmedzenie (I0) - bez
ohladu na glomerularnu filtraciu, albumindriu, pritom-
nost KVO, ¢i SZ. Ulohou diabetoldga je chrénit pacien-
tov aj ked eSte srdce a oblicky nemaju poskodené (tzv.
primarna prevencia SZ a CKD), ale aj sekundarna pre-
vencia SGLT2i vie znizit riziko opakovanych KV-prihod,
hospitalizacii pre SZ, zhorSenia nefropatie a KV- aj cel-
kovej mortality. U pacientov s KVO, SZ, CKD, vyso-
kym a velmi vysokym KV-rizikom nie je otazka, preco
by mal byt pacient lieCeny SGLT2i, ale preco ho eSte
v lieCbe nema. Je chybou, ak tato skupina pacientov
kardio-renoprotektivnu lie¢bu nema, iba ak by boli
kontraindikovani alebo lieCbu netolerovali. Cielom
je, aby sa pacient €o najskdr dostal subezne so zaca-
tim antidiabetickej lieCby ku kardio-renoprotektivnej

Schéma 1 | Diabetolég sa stretava s dvoma

situaciami. Upravené podla [1-8]

1 riziko
(SZ-, ATS-KVO-,
CKD-)

= pravidelny skrining KVO, CKD
= = redukcia rizika rozvoja SZ [4,6]

®= redukcia rizika rozvoja CKD [7]
DM2T je jednym

Z prejavov

CRM-syndrému

= |iecba (spomalenie progresie) SZ [1,2,4,6]

= |iecba (spomalenie progresie) CKD [3,7]
= = redukcia rizika opakovanych IM [5]

= znizenie KV a celkovej mortality [4]

SZ+, ATS-KVO+,
CKD+
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lieCbe, a tym sa mu zlepSila progndza (graf). V sdcas-
nosti platné indikacné obmedzenia (I0) pre CKD vie
diabetoldg vyuZit bez ohladu na hodnotu HbA, , anti-
diabeticku liecbu, BMI a pritomnost KVO (schéma 2).
Pozor ale, podla preskripcnych obmedzeni diabeto-
[6g nemdze predpisat SGLT2i v indikacii SZ. Ak nie su

Graf | Absolutny benefit liecby SGLT2i (oddialenie

dialyzy/transplantacie) zavisi od v€asnosti
lie€by. Upravené podla [9]

— 9

= empagliflozin
. (’Q 70 —— placebo
% E 60+

€ 50

= 40
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ESKD20

10 27 rokoy
0{ 2roky 18 rokov t.,j. mozno nikdy...
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cas do dialyzy/transplantacie (roky)

splnené podmienky pre hradent indikaciu SZ alebo
CKD a pacient ma zarovent DM2T, tak kardiolég, nefro-
|6g, geriater alebo internista by mal pacientovi lieCbu
SGLT2i sprostredkovat v spolupraci s diabetolégom
v indikacii DM2T.

Praktické odporucania pre pouZitie

SGLT2i

1. Ak kardioldg, nefrolég, geriater, internista indiku-
je SGLT2i pre SZ alebo CKD, potrebuje vediet, Ci
ma pacient DM a o aky typ DM ide. Nutné je tiez
patrat, ¢i uz SGLT2i v lieCbe nema. DoleZité je vy-
svetlenie Ucinkov a poucenie o0 moznych neziadu-
cich Geinkoch (NU) lie¢by SGLT2i.

2. Ziadny SGLT2i sa nemd pouZivat u pacientov
s DM1T, a to ani z indikacie SZ, ani CKD.

3. Je vhodné upozornit v dokumentacii na skutoc-
nost, ¢i pacient netoleruje alebo je kontraindiko-
vany na lieCbu SGLT2i (napr. ma DM1T, alebo iny
typ DM okrem DM2T alebo ma tazké, opakované
urogenitalne infekcie, prekonal ketoacidézu, je

Schéma 2 | Indikacné obmedzenie pre liecbu CKD umozZiiuje pouzitie empagliflozinu nezavisle od HbA, .

Upravené podla [10]

Hradena lietba EMPAGLIFLOZINOM sa mdzZe indikovat u dospelych pacientov na lie¢bu chronickej choroby obliciek s

a) eGFR = 20 aZ < 45 ml/min/1,73 m? (0,33-0,75 ml/s) alebo s

b) eGFR = 45 aZ < 90 ml/min/1,73 m?(0,75-1,5 ml/s) a zaroveni s albumindriou uACR = 200 mg/g

(UACR = 20 mg/mmol),

ak su zéroven lieceni primeranou davkou inhibitora RAAS, alebo maju kontraindikovanu lie€bu inhibitorom RAAS,
¢i liecbu inhibitorom RAAS netoleruju. Liecba nie je hradena pre pacientov s geneticky podmienenou polycystickou

chorobou obliciek alebo s diabetes mellitus 1. typu.

*https://health.gov.sk/Clanok?lieky202409
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pritomna mocova inkontinencia, autonémna neu-
ropatia so sklonom k ortostatickej hypotenzii).

4. Zacatie lieCby SGLT2i alebo ich uzivanie si nevy-
zaduje zmenu frekvencie monitorovania CKD a re-
verzibilny pokles glomeruldrnej filtracie (eGF), na
zacliatku nie je vo vSeobecnosti indikaciou na pre-
rusenie liecby.

5. Priobave z rizika hypoglykémie sa odporuca SGLT2i
v lie¢be ponechat a v prvom slede ukoncit liecbu
inym antidiabetikom (predovsetkym inzulinom
a SU-derivatom) alebo zniZit jeho davku.

6. Je vhodné docasne prerusit lieCbu SGLT2i pocas
dlhodobého hladovania, zavaznej operacie alebo
akutneho zavazného ochorenia (ako zdvazna in-
fekcia, horucky, hnacky, dehydratacia), ked moze
byt zvySené riziko ketoaciddzy.

7. Je vhodné zvazit planované preruSenie liecby
SGLT2i (ako aj metforminom, ACEi, sartanom) 48-72
hodin pred elektivnou operaciou. LieCbu je nutné
obnovit po stabilizovani stavu pacienta.

8. U pacientov s komplikovanymi infekciami moco-
vych ciest sa ma zvazit doCasné prerusenie liecby
SGLT2i do preliecenia urogenitalneho ochorenia.

9. Ak je podavanie SGLT2i prerusené pocas akutnej
choroby, je d6lezité komunikovat pacientovi a po-
skytovatelom zdravotnej starostlivosti jasny plan,
kedy obnovit uzivanie tychto liekov.

10. LieCbu SGLT2i je moZzné zacat u pacientov s eGF
> 20 ml/min/1,73 m? (0,33 ml/s) podla SPC bez
ohladu na indikaciu. Po zacati lieCby SGLT2i je
rozumné pokracovat v lieCbe, aj ked eGF klesne
<20 ml/min/1,73 m?, pokial to je tolerované, alebo
kym sa nezacne dialyza alebo transplantacia.

11. Po transplantacii obli¢cky mozno pouzit SGLT2j
u stabilnych pacientoch, ak je eGF = 20 ml/min/
1,73 m2.

12. Mocové kamene nie su prekazkou v indikacii SGLT2i.

Odkaz vyznamu CRM-syndrému pre
nasu klinicka prax

Clenovia panelu sa jednohlasne zhodli v tom, Ze
CRM-syndrém je vyznamny diagnosticky nalez vyjad-
rujuci nielen multiorgdnové postihnutie, ale aj zIu
progndézu. S diagnostickymi a terapeutickymi nastroj-
mi sa na manazmente CRM-syndrému podielaju lekari
z viacerych odborov, ako je internista, kardioldg,
nefrolég, diabetoldg, geriater a v neposlednom rade
vSeobecny lekar pre dospelych. Iba ich otvorena a tvori-
va spolupraca povedie k véasnému odhaleniu CRM-syn-
drému a k jeho spravnej individualizovanej liecbe. Na
vytvorenie takéhoto ,prostredia” by sa mali vSetci zU-
Castnenf identifikovat' s nasledovnymi zasadnymi fak-
tami:
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* CRM-syndrém je dbsledkom prevladajdcich nega-
tivnych trendov v Zivotnom Style, stravovani, socio-
ekonomickych a psychologickych faktorov veducich
k obezite, diabetu a artériovej hypertenzii.
NajcastejSou pric¢inou mortality a zavaznej morbi-
dity su KV-konsekvencie CRM-syndréomu.
= Pre zastavenie, respektive spomalenie progresie
CRM-syndromu do vyssich Stadif je klicova v€asna
identifikacia diabetu, CKD a SZ naslednym relevant-
nym manazmentom.
Periodické vysetrenie glykémie (event. glykovaného
hemoglobinu), eGF a UACR ma byt pravidlom nielen
vV manazmente pacientov s diabetom, ale aj s arté-
riovou hypertenziou ¢i akymkolvek inym ochorenim
srdca a ciev.
= Vyhodnotenie KV-rizika so zohladnenim rendlnych
funkcif a UACR asponi raz ro¢ne by sa malo stat su-
Castou rutinnej ¢innosti vambulanciach Specialistov
konsenzu.
= LieCebna intervencia v podobe SGLT2i je jedno-
znacne indikovana v lie¢be DM2T, SZ bez ohladu na
ejekénd frakciu lavej komory a CKD.
Podla pravidla ,Kto prvy zachyti - prvy lieci” lekar,
ktory ako prvy pacienta vySetri a zachyti CRM-syn-
dréom, ma ho neodkladne zacat lieCit alebo poslat
k Specialistovi, ktory moze liecbu iniciovat.
Inicidcia lie¢by SGLT2i vo v€asnych Stadidch CRM-
syndréomu (odhalenych cielenym skriningom) pove-
die k zlepSeniu celkovej progndzy pacientoy, k zni-
zeniu KV-mortality, morbidity, k oddialeniu vzniku
diabetu, vzniku alebo progresii chronickej choroby
obli¢iek a zniZeniu incidencie koncového Stadia CKD.

V sobotu 1. 2. 2025 boli prezentované viaceré zauiji-
mavé prednasky odbornikov z viacerych Specializacil.
Psycholdg dr. P. Knapik sa v svojej prezentdcii venoval
zmenam v pohlade a pristupe k pacientom s r6z-
nymi zavislostami. V prednaske so zaujimavym nazvom
Okno prilezitosti u pacientov s DM2T doc. E. Martinka
a dr.J. Rosenberger rozobrali vyuzitie konsenzu, od-
porucani, indikaénych obmedzeni, interdisciplinar-
nej spoluprace v praxi ohladom SGLT2i. DM2T na
Slovensku z pohladu dat predstavila pani L. Rybanska
z poistovne Ddvera, pricom poukazala na vysoky vyskyt
komplikacii a komorbidit u pacientov s DM2T, a tym
oproti nediabetickej populacii vyrazne zvySené na-
klady, ktoré mdézu byt priamo aj nepriamo znizené
prave vcasnou a cielenou lie¢cbou SGLT2i. Pacienta
z pohladu oftalmoléga a ndvrhy na interdiscipli-
narnu spolupracu predstavila dr. P. Bacova. V zave-
recnej prednaske kardioldgovia doc. E. Goncalvesova
a dr. P. Solik a nefrologicka prof. I. Dedinska nam vy-
svetlili, Ze obli¢ky st aj oknom do srdca. Preto okrem
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nefroléga aj kardioldg, internista, geriater a diabeto-
|6g v€asnou diagnostikou a lie¢bou CKD chrani zaro-
ven srdce. Pacienti s CRM syndromom vyzaduju v€asnu
holistickd a multidisciplinarnu starostlivost, ktorej su-
Castou su SGLT2i.

Podujatie malo velmi dobrd odbornd droven a pre
mna ako diabetoléga prinieslo vela cennych novych
poznatkov pre klinickd prax.
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Advanced Technologies
& Treatments for Diabetes

Hlavné témy a program

Program kongresu bol nabity prednaskami, prezen-

taciami Stadif, praktickymi workshopmi a diskusiami.

Hlavnymi témami boli:

= Senzorové technolégie a pokroky v kontinualnom
monitorovani glukézy (CGM)

= Uzavreté slucky (closed-loop systems) a nové
hybridné inzulinové pumpy

= Umeldinteligencia a digitalne nastroje v diabetoldgii

= Telemedicina a vzdialené monitorovanie pacientov

= Prevencia hypoglykémii a personalizovana inzuli-
nova terapia

= Nové terapeutické moznosti pre diabetes 1. aj 2. typu

ATTD si zachovava Specifickl poziciu v kalendari dia-
betologickych podujati - déraz kladie na technolo-
gicky pokrok, ktory v poslednych rokoch vyrazne for-
muje klinickd prax.

Zaujimavosti pre klinickych
diabetolégov
Pre klinickych diabetolédgov boli mimoriadne zauji-
mavé nové data z redlnej praxe o ucinnosti hybrid-
nych systémov podévania inzulinu. Studie potvrdili
ich prinos najma u adolescentov a dospelych s diabe-
tom 1.typu, najma v oblasti zvySenia ,time-in-range”
a znizenia vyskytu no¢nych hypoglykémii.

Velkd pozornost si ziskali aj prezentacie o systé-
moch bez nutnosti kalibracie, ktoré prinasaju jedno-
duchsie a pohodlnejSie pouZzivanie CGM. V diskusiach

Diab Obez 2025; 25(49): 64-65

www.medispektrum.com

Vdnioch 19.az22. marca 2025 savholandskom Amsterdame uskutocnil 18. ro¢nik
prestizneho medzinarodného kongresu Advanced Technologies & Treatments
for Diabetes (ATTD). Podujatie, ktoré si uz tradi¢ne ziskava vysoky zaujem od-
bornej verejnosti, privitalo viac ako 4 600 G€astnikov zo 96 krajin sveta vratane
delegacie odbornikov zo Slovenska, ktori sa zdc¢astnili osobne alebo online.

rezonovala téma rovnosti pristupu k technolégiam -
rozdiely medzi krajinami su stale vyrazné, ¢o potvrdili
aj Udaje z eurdépskych registrov.

Z oblasti farmakoterapie boli predstavené nové ana-
lyzy k vyuzitiu GLP1-receptorovych agonistov v kom-
binacii s technoldgiami - tzv. tech-enhanced therapy,
ktora mbze zmenit pristup najma u pacientov s kom-
plikovanejsim manazmentom.

Ucast' a odborny networking

Kongres umoznil stretnutie klinikov, vyskumnikoy, tech-
nologickych expertov aj zastupcov pacientskych or-
ganizacii. Nechybali zadstupcovia z renomovanych uni-
verzit, start-up programov zameranych na digitalne
zdravie a velkych vyrobcov technoldgii (Medtronic,
Abbott, Dexcom, Tandem, Insulet). Atmosféra poduja-
tia bola ziva, otvorena a vysoko inSpirativna.

Na samostatnych sekcidch sa predstavili aj mladi
vedci, ktorych prace su dékazom toho, ze diabetol6-
gia zostava dynamickym odborom s perspektivou dal-
Sieho pokroku.

Slovaci na kongrese

MUDr. Peter Novodvorsky, PhD., MRCP (IKEM, Praha)
prezentoval vysledky CGM analyzy klinickej Studie
IDEAL. I8lo o prvd randomizovanu klinickd Stadiu,
ktorad nadviazala na sériu predchadzajucich prospek-
tivnych nerandomizovanych sledovani a potvrdila
efektivitu a bezpecnost tzv. deintenzifikacie intenzifi-
kovanej inzulinovej terapie (IIT) u pacientov s diabe-
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tom 2. typu. V Studii pacienti prechadzali z IIT na fixnu
kombinaciu bazalneho inzulinu a GLP1-RA (iGlar-
Lixi) podavanu raz denne. Z pohladu CGM-vysledkov
viedla tato deintenzifikacia k signifikantnému narastu
Casu v cieflovom rozmedzi (Time in Range - TIR) a su-
Casne k poklesu ¢asu v hyperglykémii (Time Above
Range - TAR) v skupine lieCenej iGlarLixi, v porovnani
so skupinou, ktord pokracovala v IIT. NavySe, v sku-
pine na iGlarLixi doslo aj k signifikantnému znizeniu
priemernej hladiny glukdzy a k zlepSeniu celkovej kva-
lity CGM-profilu, vyjadrenej pomocou glykemického
rizikového indexu (Glycemic Risk Index - GRI).

Linda Ilavska, MBA (LF UK Bratislava, Medispek-
trum s.r.0.) v posterovej sekcii prezentovala vysledky
projektu zameraného na vyuZzitie umelej inteligencie
(AD) pri skriningu diabetickej retinopatie (DR) v ambu-
lantnej praxi. Sttdia prebiehala v diabetologickej am-
bulancii, v ktorej pacienti podstupili fundus fotografiu
oboch oc¢i pomocou plne automatizovanej nemydria-
tickej kamery DRSplus® so systémom TrueColor, iCare,
Finsko. Na analyzu snimok sa nasledne pouzil softvér
RetCAD™, Thirona, Holandsko, ktory vyuZiva Al-algo-
ritmy na detekciu DR a vekom podmienenej makular-
nej degeneracie. Vysledky ukazali, Ze tento pristup
umozniuje efektivnu, rychlu a spolahlivd detekciu réz-
nych $tadii DR, Uzku spolupracu s oftalmoldgom, ¢im
moze vyznamne prispiet k vCasnej detekcii a liecbe
diabetickej retinopatie a znizZeniu rizika vaznych kom-
plikacii a zjednodusuje skriningové programy.

www.diabetesaobezita.sk

Zaver

ATTD 2025 potvrdil svoj vyznam ako platforma pre
vymenu najnovsich poznatkov v oblasti technolégif
a lieCby diabetu. Pre slovenskych odbornikov je inSpi-
raciou a zaroven vyzvou - sledovat' trendy a aktivne sa
podielat na ich implementacii do kazdodennej praxe.

Dakujeme spolo¢nosti Abbott za poskytnutie
grantovej podpory Slovenskej diabetologickej spo-
lo€nosti, ktora vyznamne prispela k moZnosti Ucasti
slovenskych odbornikov na tomto prestiznom me-
dzinarodnom kongrese. Vdaka tejto podpore sa via-
ceri slovenski diabetolégovia mohli aktivne zucastnit
odborného programu, nadviazat medzinarodné kon-
takty a priniest najnovsie poznatky z oblasti inovacif
v diabetoldgii spat do klinickej praxe na Slovensku.

Nasledujuci eurépsky kongres ATTD sa usku-
to€ni v marci 2026 v Barcelone - meste, ktoré je
zname nielen svojou architektdrou, ale aj otvorenos-
tou voci inovacidm v medicine. ESte skor, v decembri
2025, sa kona azijsky ATTD kongres v Singapure,
ktory ponuka jedinecnu prileZitost nacerpat inSpira-
ciu z dynamicky sa rozvijajucich technoldgif a pristu-
pov v oblasti diabetoldgie. Ucast na tychto poduja-
tiach je skvelou moznostou, ako si rozsirit odborné
obzory a zaroven zazit medzindrodnd vymenu skuse-
nosti v prijemnej atmosfére.

Diab Obez 2025; 25(49): 64-65
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MUDr. Michaela Vazanova - portrét
ambulantnej diabetologicky

Kratke osobné a profesijné predstavenie
Narodila som sa v Bratislave, kde som aj vyStudovala.
Lekarsku fakultu UK som ukoncila v roku 2002. V tom
Case nebolo jednoduché najst doma miesto, o sa mi
aj potvrdilo, lebo som dostala zamietavé odpovede na
vSetky Ziadosti o pracu v bratislavskych nemocniciach.
Mnohf spoluZiaci sa vybrali do susednych Ciech. Diev-
Catd z mojho kruzku sa zamestnali v Ostrave. Zdalo
sa mi logické ist niekam, kde budu aspor kamarati,
a preto som tam vyrazila aj ja. Moje prvé pdsobisko
tak bolo v zahranici, v Mestskej nemocnici Ostrava na
internom oddeleni. NaSe oddelenie sa venovalo aj ge-
riatrickym pacientom a malo pod sebou diabetologicku
a endokrinologickd ambulanciu. Praca na vSeobecnom
internom oddeleni sa mi pacila, preto som automaticky
smerovala do atestdacie 1. stupna z vnutorného lekar-
stva, ktord som urobila v roku 2005. Na fiu nadviazala
atestacia z diabetoldgie v roku 2008. Mj cestovny zivot
medzi Bratislavou a Ostravou ukoncili prijemné mater-
ské povinnosti a zaroven stahovanie domov. Po rodi-
Covskej dovolenke som v roku 2015 nastupila na cias-
tocny Uvazok do diabetologickej ambulancie pri jednej
z bratislavskych nemocnic, kde pésobim dodnes. Od
roku 2019 som zamestnana aj v sikromnej diabeto-
logickej ambulancii, v rdmci ktorej sa venujem klinic-
kym skdsaniam.

Preco ste si vybrali odbor diabetolégia

a poruchy latkovej premeny a vyzivy?

K diabetoldgii som prisla akosi prirodzene. Na nasom
internom oddeleni som v kazdej sluzbe hladela na
kvanta glykémii, ktoré bolo treba zaliecitinzulinom. Vzdy
som obdivovala skusenejSiu kolegyfiu diabetologicku,
ako to robf a Ze jej to zakazdym vychadza. A kedZe u nas
bolo mozné venovat sa diabetoldgii a atestovat z nej,
volba bola jasna.

Predstavte, prosim, naSim Citatelom svoju
ambulanciu, spektrum pacientov a problémoy,
ktoré rieSite, a terapeutické moZnosti v svojej
praxi

Moja prax sa deli medzi beznu diabetologickd ambu-
lanciu, v ktorej rieSime pacientov so vsetkymi typmi dia-
betu, s dyslipidémiou, s obezitou a s ostatnymi pridruze-
nymi ochoreniami. KedZe sme v nemocnici, venujeme sa
aj konziliarnej ¢innosti. Druhu ¢ast mojej praxe tvori
praca v klinickom skusani, v ramci ktorej mam moz-
nost vidiet nové lieky eSte pred ich redlnym uvedenim
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do bezZnej praxe. Tato ast bola pre mna Uplne nova
a hodnotim ju ako odborne velmi zaujimavu a pri-
nosnd.

Co z pracovnej a osobnej stranky Vas najviac
potesilo v minulom roku 2024?

V podstate som vdacna za to, ze rok 2024 nebol ni¢im
mimoriadny a zivot plynul celkom obycajne, tak ako
mal. Za zmienku moZno stoji, Ze som sa rozhodla
oprasit svoj stary vodicsky preukaz a zacat skutocne
Soférovat. Absolvovala som niekolko kondicnych jazd
a teraz uz trénujem samostatne.

Ako relaxujete a ako si udrZiavate dobru fyzickd
a psychicku kondiciu?

Uz ako dieta som volny ¢as najradsej travila s dobrou
knihou, seridlom ¢i filmom. Rada si zajdem do divadla
alebo do kina. V dobrom pocasi uprednostnujem pre-
chadzky lesom a turistiku. KedZe som vzdy mala rada
knizné pribehy, jedného dna som si zacala vymyslat
vlastné. Mam blizko k historii, a preto sU zasadené
najma v dobovom PreSporku. Doteraz mi knizne vysli
dva romany a momentalne vo volnom ¢ase pracujem
na tretom. Je to pre mna fajn relax.

Dakujeme Vam za odpovede a Zeldme Vam
za redakciu a Citatelov spokojnost’a uspechy
v profesijnom aj osobnom Zivote.

|
. L
2%

www.diabetesaobezita.sk

3o 9 & G
W »



osobnosti slovenskej ambulantnej diabetolégie | 67

MUDr. Viliam Vanik, DrPH, MPH, MBA -
portrét ambulantného diabetologa

Kratke osobné a profesijné predstavenie

Volam sa Viliam Vanik. Narodil som sa vo Svidniku na vy-
chodnom Slovensku v roku 1985. Zakladnu Skolu a gym-
nazium som absolvoval v rodnom meste. Neskor som
Studoval na Lekarskej fakulte UPJS v Kogiciach a 3tu-
dium som ukon¢il v roku 2011. Po ukonceni LF UPJS
som nastupil ako sekundarny lekar na interné odde-
lenie nemocnice vo Svidniku. Po absolvovani atestacie
z diabetoldgie a poruch latkovej premeny na Jessenio-
vej lekarskej fakulte v roku 2017 som pracoval na dia-
betologickej ambulancii v rdmci nemocnice a nadalej
sluzil na internom oddelent, JIS a neskdr aj na APS dal-
Sich 8 rokov. Popri praci som sa venoval aj klinickym
Studiam a vakcinacii po€as pandémie. Doplnil som si
vzdelanie v oblasti manazmentu a verejného zdravot-
nictva. Vroku 2024 som atestoval v odbore véeobecné
lekarstvo pre dospelych v Kosiciach.

V lete 2024 som si otvoril sikromnu diabetologicku
ambulanciu a o par mesiacov aj ambulanciu vSeobec-
ného lekarstva pre dospelych, kde pracujem doteraz.
Aktualne som Studentom doktorandského Stddia, ako
aj Uzkoprofilového Studia v oblasti prava.

Preco ste si vybrali odbor diabetologia

a poruchy latkovej premeny a vyzivy?

Odbor diabetolégia ma zaujal najma preto, ze je vy-
razne dynamicky. Posledné roky reflektuju rozsiruju-
ce sa poznatky v lieCbe diabetu, obezity a dyslipopro-
teinémie. Do beznej klinickej praxe prichddzaju nové
farmakologické a technologické moznosti. Tesi ma, ze
mo&Zem byt nepatrnym zrnkom a sucastou timu ludi,
ktorf Celia tak zavaznému globalnemu zdravotnému a so-
cioekonomickému problému, ktorym je diabetes. Vdaka
modernej lie¢be vieme nasim pacientom omnoho lepsie
skvalitnit Zivot, ako to bolo v minulosti.

Predstavte, prosim, nasim Citatelom svoju am-
bulanciu, spektrum pacientov a problémoyv, ktoré
rieSite, a terapeutické moznosti v svojej praxi
Nasa diabetologickd ambulancia funguje asi ako
kazda ind. Majoritu pacientov tvoria ludia Zijuci s dia-
betom 2. typu. Alarmujdcim javom je neustaly narast
novodiagnostikovanych pacientov s diabetom 2. typu
v mladsich vekovych skupinach. Najma koncom minu-
lého roka a zaciatkom sucasného k nam prichadzalo
a prichadza mnozstvo novych pacientov aj vdaka
osvete a CastejSim preventivnym prehliadkam u vse-
obecnych lekdrov. Venujeme sa aj pacientkdm s ges-

www.diabetesaobezita.sk

ta¢nym diabetom a pacientom s diabetom 1. typu sa
snazime lieCit moderne, s vyuZzitim dostupnych tech-
nologickych moznosti.

Co z pracovnej a osobnej stranky Vas najviac
potesilo v minulom roku 2024?

Z pracovnej stranky ma v minulom roku najviac potesila
zmena mojho pracoviska, ktorad bola spojend s mnoz-
stvom administrativnej, Uradnej a nekonecnej ,papie-
rovej” roboty. Uprimne ma tesia Uspechy mojich pa-
cientov, ktorych vidim v ambulancii kazdy den.

V osobnom Zzivote mam radost najma z toho, ze
teraz mdzem venovat ovela viac casu mojej manzelke
a 12-ro¢nému synovi, pretoze uz neslizim nocné a vi-
kendové sluzby v nemocnici, ako to bolo predtym.

Ako relaxujete a ako si udrziavate dobru fyzickd
a psychicku kondiciu?

Relaxujem a €as travim hlavne s rodinou - turistika,
Sportové aktivity, prechadzky a rézne vylety. V sezdne
rad chodim do lesa na huby, alebo ,len tak”. Poslednu
dobu sa snazime spozndvat nielen krasy Slovenska,
ale Casto chodievame do Polska. Od minulého roka si
vdaka absencii sluzieb v nemocnici kone¢ne najdem
Cas ajnadobru knihu. V poslednej dobe ma bavi spolu
so synom aj FPV-lietanie (First-Person-View), nataca-
nie videa a fotenie pomocou drénu, ktory syn dostal
na narodeniny.

Dakujeme Vam za odpovede a Zeldme Vam
za redakciu a Citatelov spokojnost a Uspechy
v profesijnom aj osobnom Zivote.
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Y3 LEQVIO®
inklisiran
NOVE INDIKACNE OBMEDZENIA
platné od 1. 11. 2024

pre pacientov v sekundarnej prevencii ASKVO*

HLADINA LDL-C

po liecbe maximadlne tolerovanou ddavkou statinu
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Invokanor
kanagliflozin tablety

Cesta k trojitej ochrane pri diabetes mellitus 2. typu’

A A

Znizenie rizika

Znizenie rizika Znizenie glykémie
poskodenia obliciek*! |

kardiovaskularnych

*1
udalosti*! a HbAlc

* Vysledky 3tudii tykajlcich sa vplyvu na Upravu glykémie, na kardiovaskularne a renalne udalosti najdete v bode 5.1 Sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku Invokana.

SKRATENA INFORMACIA O LIEKU

NAZOV A ZLOZENIE LIEKU: Invokana 100 mg a 300mg filmom obalené tablety. Jedna tableta obsahuje kanagliflozin hemihydrat, €o zodpoveda 100
mg alebo 300mg kanagliflozinu. Jedna tableta obsahuje 39,2 mg alebo 117,78 mg laktézy. INDIKACIE: Invokana je indikovana dospelym s nedostato¢ne
kontrolovanym diabetom 2. typu ako doplnok k diéte a k cvi¢eniu: ako monoterapia, ked' sa metformin povaZuje za nevhodny z dévodu intolerancie
alebo kontraindikacii; popri inych liekoch na lie¢bu diabetu. DAVKOVANIE: Odporiéana Gvodna davka kanagliflozinu je 100 mg jedenkrat denne.
U pacientov, ktori davku toleruju a ktori maju odhadovanu mieru glomerularnej filtracie (€GFR) = 60 ml/min/1,73 m?alebo CrCl = 60 ml/min a potrebuju
prisnejsiu kontrolu glykémie, sa méze davka zvysit na 300 mg jedenkrat denne. Davka sa ma zvySovat opatrne u pacientov vo veku = 75 rokov, pacientov
so znamym kardiovaskularnym ochorenim alebo u inych pacientov, pre ktorych Uvodna kanagliflozinom indukovana diuréza predstavuje riziko.
U pacientov so zjavnou depléciou objemu sa pred zacatim liecby kanagliflozinom odporuca Gprava tohto stavu. Podrobné informacie pre odporucania
na Upravu davky podla eGFR najdete v SPC. KONTRAINDIKACIE: Precitlivenost na lie¢ivo alebo na ktortkolvek z pomocnych latok. OSOBITNE
UPOZORNENIA A OPATRENIA PRI POUZiVANI: U¢innost je znizena u pacientov so stredne tazkou poruchou funkcie obli¢iek a pravdepodobne chyba
u pacientov s tazkou poruchou funkcie obligiek. U pacientov s eGFR < 60 ml/min/1,73 m2 alebo CrCl < 60 mi/min bol hldseny vy3si vyskyt neziaducich
reakcii sUvisiacich s depléciou objemu, a viac pripadov zvySenej hladiny draslika a vyssie prirastky sérového kreatininu a urey. Z toho dévodu sa ma
davka kanagliflozinu obmedzit ha 100 mg jedenkrat denne u pacientov s eGFR < 60 ml/min/1,73 m? alebo CrCl < 60 mil/min. Odporuéa sa sledovanie
funkcie obli¢iek pred zacatim liecby kanagliflozinom a potom aspon raz ro¢ne; pred zacatim lieCby sibeznymi liekmi, ktoré mozu znizit funkciu
obli¢iek, a potom v pravidelnych intervaloch. Vzhladom k mechanizmu uc¢inku indukuje kanagliflozin osmoticku diurézu zvysenim exkrécie glukézy
mocom. Opatrnost sa vyZzaduje u pacientov, u ktorych by pokles tlaku krvi vyvolany kanagliflozinom mohol predstavovat riziko. Pacientov treba
poucit, aby hlasili priznaky deplécie objemu. Kanagliflozin sa neodportéa pouzivat u pacientov uzivajucich klu¢kové diuretika. U pacientov lieCenych
inhibitormi SGLT2, vratane kanagliflozinu, boli hldsené zriedkavé pripady diabetickej ketoacidézy (DKA), v mnohych pripadoch bol prejav tohto
stavu atypicky, s len mierne zvysenymi hodnotami glukézy v krvi. U pacientov so suspektnou alebo diagnostikovanou DKA sa ma lie¢ba Invokanou
okamzite prerusit. V dlhodobych klinickych studiach s kanagliflozinom u pacientov s diabetom 2. typu s preukdzanym kardiovaskuldrnym ochorenim
(CVD, cardiovascular disease) alebo aspon s dvoma rizikovymi faktormi pre CVD bola Invokana spojena so zvySenym rizikom amputdcie dolnych
koncatin v porovnani s placebom. U pacientov a pacientok uZzivajucich inhibitory SGLT2 boli po uvedeni lieku na trh hlasené pripady nekrotizujlcej
fasciitidy perinea. Pri lieCbe kanagliflozinom sa pozorovalo zvysenie hematokritu. U starSich pacientov moZe byt zvysené riziko objemovej deplécie
.U Zien boli hldsené vulvovaginalne kandidézy a balanitida alebo balanopostitida u muZov. Vzhladom na mechanizmus G¢inku bude u pacientov
uzivajucich kanagliflozin test na pritomnost glukdzy v moci pozitivny. Tablety obsahuju laktézu. Podrobné informacie najdete v SPC. INTERAKCIE:
Kanagliflozin méze zvysit ucinok diuretik a méze zvysit riziko dehydratacie a hypotenzie. Inzulin a inzulinové sekretagogd, napr. sulfonylurea, mézu
sposobit hypoglykémiu. Induktory enzymov (ako lubovnik bodkovany [Hypericum perforatum], rifampicin, barbituraty, fenytoin, karbamazepin,
ritonavir, efavirenz) mézu znizit expoziciu kanagliflozinu. Cholestyramin méze potenciadlne znizovat expoziciu kanagliflozinu. Pacientov uzivajucich
digoxin alebo iné srdcové glykozidy (napr. digoxin) treba prislusne sledovat. FERTILITA, GRAVIDITA A LAKTACIA: Kanagliflozin sa nema uzivat pocas
gravidity. Ked' sa zaznamena gravidita, lieba kanagliflozinom sa ma ukongéit. Kanagliflozin sa nema uzivat pocas dojéenia. NEZIADUCE UCINKY:
Najcastejsie hlasené neZiaduce reakcie pocas lie¢by boli hypoglykémia v kombinacii s inzulinom alebo sulfonylureou, vulvovaginalna kandidéza,
infekcia moc&ového traktu a polyuria alebo polakizuria, balanitida alebo balanopostitida. Zoznam neZiaducich reakcii je uvedeny v SPC. CAS
POUZITELNOSTI: 3 roky. VELKOSTI BALENIA: 10 x 1,30 x 1,90 x 1a 100 x 1 filmom obalena tableta. Na trh nemusia byt uvedené vietky velkosti balenia.
DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII: Janssen-Cilag International NV. Turnhoutseweg 30, B-2340 Beerse Belgicko. SPOSOB VYDAJA LIEKU:
na lekarsky predpis. Liek na vnuatorné pouZitie. Pred predpisanim lieku oboznamte sa, prosim, s informaciou o lieku v Suhrne charakteristickych
vlastnosti lieku. Tento material je uréeny pre odbornu verejnost a interné ucely spoloénosti. DATUM REVIZIE TEXTU: 09/2024. DATUM VYROBY
MATERIALU: november 2024. REFERENCIE: 1. SPC Invokana 100 mg filmom obalené tablety, 09_2024, SPC Invokana 300 mg filmom obalené tablety,
09_2024. KOD MATERIALU: SK-INV-3-2024_MFLOW
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