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Prinosy a rizika novych antidiabetik pro [écbu geriatrickych pacienti s diabetem

mie je také proto velmi malé, coZ je v 1é¢bé seniorl vyhodné. Glifloziny
jsou primarné osmotické diuretika. U¢inek je umérny déavce lécivé latky
a aktudlni glykemii. Glifloziny snizuji télesnou hmotnost primeérné
0 3 kg, snizuji také krevni tlak. Navozena diuréza a z klinického hlediska
jisté pfinosné snizenf krevniho tlaku vsak vedou k velmi zvysené opa-
trnosti u senior(, nebot jsou vulnerabilni (snizeny pocit Zizné, snizena
vybavnost ortostatickych reflext, syndrom instability, zvysend kostni
vulnerabilita). Nezddouci Ucinky jsou vétsinou nezavazné (mykotické
infekce genitalu), opatrnosti je tfeba s ohledem na navozenou diurézu
s moznosti rozvoje dehydratace, ortostatické hypotenze. Tyto nezadouct
Ucinky terapie jsou rizikové zejména u seniorU.

Glifloziny jsou registrovény pro pouziti jako antidiabetika, pro pre-
venci a lé¢bu manifestniho srde¢niho selhani, pro é¢bu pacient(
s chronickym onemocnénim ledvin, nebot efektivné prevenuji progresi
poklesu glomerulérnifiltrace. U¢inek gliflozind neni vazan na pfitomnost
inzulinu ani jeho receptoru, Ize je tedy pouzit v jakémkoliv stadiu vyvoje
diabetu 2. typu u vsech pacient(, ktefi maji zachovalou funkci ledvin.
Jsou tedy efektivni i po delsim prlbéhu diabetu 2. typu, na rozdil od
ptimych sekretagog. Empagliflozin, dapagliflozin a kanagliflozin snizily
riziko kardiovaskularnich pfihod (tyka se zejména celkové mortality,
kardiovaskuldrni mortality, manifestace srde¢niho selhani, vliv riziko
cévnich mozkovych pfihod je neutrdlni) a prokdzaly zpomaleni poklesu

glomeruldrni filtrace.

Inzuliny a jejich fixni kombinace

Indikace k chronické terapii inzulinem jsou tfi zakladnf: vyhasnuti
sekrece inzulinu (diabetes mellitus 1. typu, LADA), terminalni faze vy-
voje diabetu 2. typu s absolutnim snizenim sekrece inzulinu, relativni
insuficience Ucinku endogenniho inzulinu u nemocnych s vyznamnou
inzulinovou rezistenci. Lé¢ba exogennim inzulinem je vzdy, a to i pfi
vyuziti nejnovéjsich analog a technologickych pomdcek, zatizena
zvySenym rizikem hypoglykemie.

Jestlize je$té v nedavné dobeé byl diabetik 1. typu doZivsi se senior-
niho véku relativné vzacnou situaci, s pokrocilymi moznostmi prevence
pozdnich kolokacf je tato situace celkem bézna. Tito nemocnf jsou
obvykle Ié¢eni rezimem bazélnich a bolusovych déavek. Rozsifilo se
také povédomi o nosologické jednotce LADA. Nemocni'i pfi zachovalé
zbytkové sekreci inzulinu mivaji vétsi prospéch z intenzifikované 1écby
inzulinem. Naprosta vétsina pacientd vyssiho veku, ktefi potfebuji dosa-
Zeni cilové kompenzace, viak maji zachovalou inzulinovou sekreci, proto
je inzulin raciondlné indikovany v kombinované terapii. Preferen¢nim
reZimem byla do neddvné doby jedna davka dlouhodobé ucinného
inzulinového analoga (inzulin glargin, inzulin degludek). V souc¢asnosti je
uprednostriovana lécba fixni kombinaci dlouhodobé Gc¢inného analoga
sagonistou receptoru pro GLP-1. Tato Iéc¢ba je velmi vyhodna u senior(,
nebot proti terapii inzulinem samotnym je bezpecnéjsi a dostate¢né
ucinna (15). Dlouhodobé Gcinny analog snizuje glykemii nala¢no, coz
snizuje celodennf glykemicky profil, liraglutid pak komplementarné
doplnuje efekt fixni kombinace o snizeni zejména glykemie postprandi-
alné. Navic pak svym anorektickym efektem snizuje pravdépodobnost
vzestupu hmotnosti, ktery je terapii inzulinem vlastni. Lé¢ba je vyznam-
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analogem samostatné (16). Klasické premixované inzuliny nahrazuje
nova fixni kombinace inzulinu degludek a inzulinu aspart (IdegAsp)
v poméru 30/70. Klinické studie provedené u seniord nejsou k dispo-
zici, nicméné z nasi zkusenosti mdzeme zminit vyhodu ve flexibilité
podavani (s ohledem na polocas Ucinku bazalniho analoga je mozné
béhem dne poddvat nepravidelné, pouze ve vztahu k pfijmu nejvétsiho
objemu sacharidd). Vbrzku bude k dispozici icodek, coz je inzulinovy
analog s prodlouzenym ucinkem, ktery umozriuje aplikaci jednou tydné.
Déle pak jeho fixni kombinace se semaglutidem (IcoSema).

Kardiovaskularni bezpecnost antidiabetik
u pacientii vyssiho véku

V Ceské republice se v minulé dekadé (dobé predcovidové) mortali-
ta diabetik(i nelécenych inzulinem shodovala s nediabetickou populaci
shodného véku, coz bylo pfelomové zjisténi, nebot se tradovalo, Ze
diabetici maji 2-4x vy3si kardiovaskularni mortalitu. V roce 2021 byl
median véku léCenych antidiabetiky 69 let, celkem byla antidiabetika
predepisovéna 813 672 pacienttim (17).

Jestlize prvotnim imperativem bylo ziskéni prikazu kardiovaskuldmi
bezpecnosti antidiabetické terapie obecné, v posledni dobé byla snaha
prokazat i bezpecnost terapie novymi tfidami antidiabetik (gliptiny, gliflo-
ziny, injekéni inkretiny) i u senior(. Starsi lé¢ba diabetu (sulfonylurea) byla
osvédcenym a Ucinnym prostfedkem ke snizeni glykemie, byla ale zatizena
vysokym rizikem hypoglykemie. Nejnebezpecnéjsi molekula — gliben-
klamid — byla opusténa. Nové tfidy antidiabetik byly preferovany v prvni
fazi zejména pro minimalni riziko hypoglykemie (které je veskrze shodné
s placebem) (18). Proto bylo zfejmé, Ze prave seniofi, jako nejvulnerabilngjsi
populace kriziklim vyplyvajicim z hypoglykemie, mohou byt preferovanou
skupinou pro nova antidiabetika. Seniofi nejsou obvykle zahrnovani do po-
pulace studii faze IV, nebot vétsinou je horn hranice pro vstup okolo 65 let.
Bylo zapotrebi ziskat i dUkazy vztahujici se ke kardiovaskuldrni bezpecnosti
u seniord. Ve vztahu k hodnocenf kardiovaskuldmi bezpe¢nosti nejsou, az na
vzacné vyjimky, k dispozici prospektivni, randomizované a dvojité zaslepené
studie, které by byly primarné metodicky koncipovany pro populaci starsi
65 let. V naprosté vétsiné pfipadu se tedy jednd o analyzy provedené bud
post hoc, nebo podle prespecifikovaného protokolu (v posledni dobé).

Kardiovaskularni bezpecnost novych
antidiabetik u seniori

Bezpecnost gliflozint potvrzuje metaanalyza cilend na populaci
seniord (18), nicméné na otazku nejlépe odpovida komplexni meta-
analyza hodnotici kardiovaskuldrni bezpecnost u pacientd senior(
tykajici se lé¢by gliptiny, glifloziny a GLP-1RA (19). Metaanalyza zahrnuje
vysledky z 11 studif s celkem 93502 pacienty. Hodnoti konzistenci
subanalyzy pro populaci > 65 rokd v porovnani s celkovymi vysledky,
resp. s mladsimi osobami. Zdkladnim posuzovanym parametrem jsou
tzv. velké kardiovaskularni pfihody (MACE; akutnfinfarkt myokardu, cévni
mozkova pifhoda a umrti z kardiovaskularnich pficin). V porovnani se
standardnf terapii GLP-1RA snizuji riziko MACE statisticky vyznamné
0 18 %, glifloziny také vyznamné, a to o 10 %. Metaanalyza provedena
pro soubor nemocnych starsich 75 let pfinesla podobné vysledky.
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