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Lécba diabetes mellitus 2. typu - aktudlni pohled na jednotlivé Iékové tFidy a strategii jejich pouZiti

omezeného rozsahu textu komplexné popsany a je samozfejmé na
né tieba pfi vedeni 1é¢by brat zietel.

Medikamenty uZivané vléché DM2T

Vedle rezimovych opatfeni, mezi které patfi zejména optimalizace
a kontrola hmotnosti a pfimérena fyzicka aktivita (2), a bariatrickych vy-
kon je klicovym faktorem kompenzace onemocnéni medikamentdzni
|é¢ba. Ta byla shrnuta v fadé aktudlnich review a doporuceni (3-23).

Peroralni antidiabetika a neinzulinové injekcni
preparaty

Metformin

Metformin je perordini antidiabetikum, které snizuje glykemii na-
la¢no i glykemii postprandidini. Kromé zvyseni inzulinové senzitivity
plsobi také cestou snizeni syntézy glukdzy v jatrech a jeji stfevni ab-
sorpce. Navzdory rozsahlym a dlouholetym zkusenostem s klinickym
pouzivanim metforminu viak neni podstata jeho Ucinku stale pIné
objasnéna (22, 24, 25).

Od ostatnich skupin perordlnich hypoglykemik se lisi tim, ze ma
podstatné nizf riziko hypoglykemie a nevede k hyperinzulinemii (26),
jeho uziti u tézsich forem rendlnf insuficience je omezené ¢i kontrain-
dikované (27). Kromé DM se metformin zkouma také pro pouziti pfi
hubnutf, v [é¢bé syndromu polycystickych ovarif, pfi malignitach, HIV,
a dokonce i pfi covidu-19 (28).

Aktudlni postaveni v [é¢bé: metformin byl dlouhodobé jedno-
znacnym lékem prvni volby, protoZe ma pfiznivy vliv nejen na HbA
ale mirné i na hmotnost a kardiovaskuldrni mortalitu (29). Bez ohledu
na jeho vyznamné vyhody, jeho vysokou Ucinnost a nizké riziko neza-
doucich Ucinkl vsak panuje stéle vétsi shoda na tom, ze pro nékteré
pacienty mohou byt jako prvnflinie [é¢by sou¢asné vhodné ¢ dokonce
vhodnéjsi i jiné medikamenty.

Osobdm s DM2T, které maji bud prokazané kardiovaskuldmi one-
mocnéni zaloZené na ateroskleréze (AS-KVO), nebo u nich? je vysoké
riziko vzniku AS-KVO, srde¢niho selhani nebo chronické onemocnéni
ledvin, se aktudlné doporucuje uzivat také léky, jako je SGLT2i nebo
GLP-1 RA, které jsou vhodné pro snizeni nékterych KVO ¢i rendlnich
rizik. Zahajeni lécby témito preparaty nezavisi na hladiné HbA . nebo
na tom, zda pacienti uzivaji metformin, ¢i nikoliv — podrobnéji viz nize
(1,2). Schematicky je tento postup zobrazen na obrazku 1.

Vzhledem k indika¢nim posunidm se mirné lisi i néktera aktualné
platna doporuceni. Ceska diabetologické spole¢nost ve svych aktu-
alnich doporucenich (vydano v roce 2020) povazuje metformin za
lék prvni volby a jiné antidiabetikum doporucuje pouzit bud pfi jeho
nesnasenlivosti, nebo po zvazeniindikace pfislusné skupiny s ohledem
na komorbidity pacienta. Jako alternativu uvadi moznost zacit s dvoj- ¢i
trojkombinaci antidiabetik volenych s ohledem na komorbidity, obvykle
pfi HbA na 60 mmol/mol (30).

Oproti tomu Evropska kardiologicka spole¢nost doporucuje s cilem
snizeni rizika AS-KVO uptednostnit v 1é¢bé DM2T pouziti pfipravkd
snizujicich glykemii s prokdzanymi kardiovaskularnimi (KV) pfinosy
nasledovanymi pfipravky s prokdzanou KV bezpecnosti pfed pfipravky
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bez prokdzaného KV pfinosu nebo prokazané KV bezpecnosti. Pokud
je poté tifeba podani dalsich hypoglykemizujicich latek, je na misté
zvazit metformin (31, 32).

Thiazolidindiony

Thiazolidindiony (TZD) ucinkuji na zakladé vazby na receptor
gamma aktivovany peroxisomovym proliferdtorem (PPAR-y) v bunéc-
ném jadre. Tato vazba moduluje expresi genl zapojenych do meta-
bolismu glukézy a zvysuje citlivost na inzulin ve svalovych, tukovych
a jaternich bunkach. Mezi hlavni vyhody TZD patfi zlepSeni kontroly
glykemie snizenim hladiny cukru v krvi, potencidlni zachovéani funkce
-bunék pankreatu a v nékterych pripadech pozitivni dopad na lipidovy
profil, kardiovaskularni rizika a snizeni zénétu (33). Na druhou stranu
mUze lé¢ba pioglitazonem zvysovat riziko pfirGstku hmotnosti, peri-
fernich a retindlnich otokd, dusnosti, hospitalizace pro srde¢ni selhan,
a predevsim u Zen zlomenin kosti (34, 35).

Vliv pioglitazonu, jako aktuélné jediného uzivaného zastupce TZD,
na kardiovaskularni riziko u pacientd s DM2T je nejednoznacny. Starsf
studie PROactive ukdzala vyznamny pokles fatdlniho/nefatéiniho infark-
tu myokardu (HR = 0,77; 95% CI 0,60-1,00; p = 0,046) a cévni mozkové
pfihody (HR = 0,82; 95% CI 0,70-0,97; p = 0,020) (36). Avsak relativne
recentni metaanalyza Zjistila, Ze pioglitazon vyznamné neovliviiuje
zdvazné nezddouci kardiovaskuldrni pfihody (MACE), Umrtnost ze
vsech pficin (37).

Novy prostor pro Ié¢bu pioglitazonem pfinesla randomizovana
placebem kontrolovana studie IRIS, ve které byl pioglitazon podavan
pacientlim, ktefi nedavno prodélali ischemickou cévni mozkovou
pfthodu nebo tranzitorni ischemickou ataku. Mezi pacienty, ktefi do-
stavali pioglitazon, bylo riziko cévni mozkové pfihody nebo infarktu
myokardu nizsi nez u téch, ktefi dostavali placebo (HR 0,76, 95% Cl,
0,62-0,93; p = 0,007) (38).

Pioglitazon ma déle prokdzané pozitivni ic¢inky u steatohepatitidy
asociované s metabolickou dysfunkci (MASH) u diabetickych i nedia-
betickych pacientd (39) vcetné osob s prediabetem (40). Na zaklade
téchto vysledkd je pioglitazon doporucen jako Iék volby u biopticky
prokdzané MASH (2, 41).

Aktudini postaveni v [é¢bé: je obvykle lékem pozdéjsich linif, spe-
cificky vyznam ma pfi prokdzané MASH. Schematicky je tento postup

zobrazen na obrazku 1.

Derivaty sulfonylurey

Derivaty sulfonylurey (SU) snizuji glykemii predevsim tim, Ze zvysuji
sekreci inzulinu v B-bunkéch, byt v ¢ase v souvislosti s Ubytkem -bu-
nék tento efekt dlouhodobé klesa. SU také omezuji glukoneogenezi
v jatrech, odbourédvani lipidd na mastné kyseliny a snizuji clearance
inzulinu v jatrech (42).

SU patif k nejucingjsim perordlnim hypoglykemizujicim Iékam, ale
jsou spojeny s prirstkem hmotnosti a vyssim rizikem hypoglykemif
(1). Starsi zastupci SU s sebou nesou ve studiich naznacené riziko KVO
(43), toto riziko nebylo prokdzano u novéjsiho zastupce gliklazidu (44).

Aktudlni postaveni v |écbé: Aktudlné je v zemich s rozvinutym
zdravotnickym systémem patrny odklon od SU (2). Ddvodem jsou
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