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Lécba diabetu

REZIMOVA OPATRENI

Lécba hyperglykémie
Lécba dyslipoproteinemie
Lécbha hypertenze
Lécbha obezity
Antiagregacni lécba




Selfmonitoring (kapilarni krev)
Glykémie na lacno (mmol/l)
Glykémie postprandialni (g

¥— 7,5 (<9)

HbAlc (mmol/mol) <45 (< 60)
Krevni lipidy

celkovy cholestg <45

LDL cholesteg <2,5(<1,8) nebo

shizeni 0 50% vychozi hodnoty
mol/ll): M/Z >1/>172
ol/l) <1,7
< 130/80 (140/90)
19-25 (<27) nebo
trvala redukce o 5-10% vychozi hodnoty
d pasu: zeny (cm) / muzi (cm) <80/<94




Cile lecby nemocného s MeTS/diabetem

¢ Redukce celkové mortality a morbidity

¢ Redukce kardiovaskularni mortality a morbidity
¢ Redukce nadorovych onemocnéni

¢ Zpomaleni progrese selhani 3 bunék

¢ Prevence mikrovaskularnich komplikaci
¢ Dobra kvalita zivota (prevence akut. komplikaci




FARMAKA V LECBE HYPERGLYKEMIE

OVLIVNEN| UCINKU INZULINU
¢ BIGUANIDY (metformin)
¢ THIAZOLIDINDIONY (pioglitazon)

VSTREBAVANI SACHARIDU z GIT
¢ AKARBOZA

OVLIVNENI SEKRECNI PORUCHY

¢ Derivaty sulfonylurey

¢ Nesulfonylureova sekretagoga (repaglinid)

¢ LécCiva ovlivaujici inkretinovy systém
inkretinova mimetika (agonisté GLP-1R)
DPP-4 inhibitory (gliptiny)

¢ Inzulin a analoga inzulinu

REABSORBCE GLUKOZY V LEDVINACH

¢ glifloziny

ANTIOBEZITIKA

¢ orlistat, liraglutid, naltrexon/bupropion




LEADER - liraglutid SUSTAIN 6 (semaglutid)

Statisticky vyznamné snizeni rizika kombinovaného KV cile
(Cas do KV umrti, nefatalniho infarktu Ci nefatalni mozkové prihody)

Superiorita liraglutid vs placebo: Superiorita semaglutid vs placebo:
13% snizeni 3-bodové MACE 26% snizeni 3-bodové MACE

15 1

HR, 0.74 (95% CI, 0.58; 0.95)

Patients Wio;h Hazard ratio = 0.87 : Events: 108 semaglutide; 146 placebo
;2 event (%) 297 G (O 78/007) P<0.001 for non-inferiority
7 p<0.001 for non-inferiority £ _ .

p=0.011 for superiority % 10 1 P=0.02 for superiority
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Victoza® Semaglutide, 6.6%
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Marso SP, Daniels GH, Brown-Frandsen K, et al. Liraglutide and cardiovascular outcomes
in type 2 diabetes. ADA 2016, NEJM 2016

Marso SP et al, Semaglutide and Cardiovascular Outcomes in Patients with Type 2
DiabetesEASD 2016, NEJM 2016



EMPA-REG OUTCOME®

Empagliflozin snizuje 3-bodovy MACE (KV umrti, nefatalni IM a
mozkova prihoda) o 14 % 0o
Empagliflozin redukuje riziko KV umrti o 38%
Empagliflozin redukuje riziko hospitalizace pro srdecni selhani o
35% holflozin
Empagliflozin reduced riziko umrti ze vSech pficin o0 32%
Empagliflozin redukuje riziko progrese renalniho onemocnéni o
39 % (zdvojnasobeni kreatininu o0 44%, nutnost nahrady funkce o
55%)
0 6 1 B ¥ ¥» % £ # month ) 6 1 ® ¥ & % 4 & month
No. of pafients No.of paterts e
Empaglifozn 4687 451 4608 455 4128 Rk 2117 1722 414 Empagifiozn 4687 414 41 uy 398 ) uy 1634 ¥
Plocebo 238 03 80 243 0?2 1303 1281 (7A) 17 Placebo 28 m 0 i 193 144 110 I 168

Kaplan-Meier estimate. HR, hazard ratio

Zinman B et al. Empagliflozin, Cardiovascular Outcomes, and Mortality in Type 2 Diabetes. NEJM 2015
Wanner et al. Empagliflozin and Progression of Kidney Disease in Type 2 Diabetes. NEJM 2016



Diagnoza

Casné faze DM 2. typu

Upravit Zivotni styl + metformin

1. droven . . _ _
pfi nesnasenlivosti metforminu

antidiabetikum z druhé urovné

)

Pokradovat @
2. uroven
+ inzulin +glitazon  +gliptin + agonista GLP-1R o

* gliflozin + glinid + sulfonylurea +akarbo6za

Pokragovat @

3. uroven
intenzif. inzulin zmeéna dvojkombinace nebo jina kombinace antidiabetik

4. droven Kombinovana terapie antidiabetiky véetné inzulinu / [IT

HbA,.<60 nebo individualné stanoveny C|'I>

(www.diab.cz)



Lékem prvni volby je metformin v monoterapii.

Alternativni moznosti je zahajeni leCby dvojkombinaci Ci trojkombinaci
PAD (individualne, obvykle HbA1c nad 60 mmol/mol.

Pokud to vyZaduje klinicky stav nemocného (subjektivni obtize,
glykémie nad 15 mmol/l ¢i HbA1c nad 75 mmol/mol), je mozné zvolit
od pocatku lecbu inzulinem.

Pri volbé farmak do kombinaci davame prednost bezpeénym
antidiabetikiim, ktera nevedou k hypoglykemiim a vahovym
prirastkiim (metformin, gliptiny, agonisté GLP-1 receptori,
glifloziny)

- a soucasné maji priznivé ucinky na kardiovaskularni systém
(empagliflozin, liraglutid).

- Tyto ucinky nezaviseji na hmotnosti (BMI) pacienta a kombinacni
léc¢ba je tudiz indikovana i u osob s BMI<35 kg/m?.

- Omezeni jejich indikace HbA1c > 60 mmol/mol neni medicinsky
odivodnéné



Inzulin u DM2
- mozné pouzit ve kterékoli fazi onemocnéni
- v kombinaci s metforminem

1 davka bazalniho inzulinu

INTENZIFIKACE:
sspridani prandialniho inzulinu
rezim BAZAL PLUS
intenzifikovany inzulinovy rezim
sspridani GLP-1 analoga
sspridani gliflozinu



Adherence k peroralnim antidiabetikim je mezi 36—-93%!*
Adherence k inzulinu je podle evidence preskripce pfiblizné 77+17%?

Slozité léCebné rezimy
Méne dennich davek = vyssi adherence

2.8 —
Podavani 22 dennich

2.4 7 davek je spojeno s nizsi

20 T adherenci

1.6

1.2 =

Adherence
(odds ratio and 95% CI)

0.8

0.4

0.0

1 x denné 2x denné 3 x denné

Frekvence davkovani vzhledem k 4x denné

1 n=1321, retrospective cohort study; p=0.001 for correlation
Adjusted odds ratio (95% CI) of adequate adherence by number of tablets per day relative to frequency of four or more per day for those receiving sulphonylurea alone

1. Cramer et al. Diabetes Care 2004;27:1218-24;
2. Cramer et al. Diabetes Care 2005:28:78-83;
3. Donnan et al. Diabetic Medicine 2002;19:279-84



Klinické vyhody ma podavani kombinovanych
preparatu s obsahem vice ucinnych latek.......
-metformin + gliptin

-metformin + gliflozin

-gliptin + pioglitazon

- fixni kombinace analoga GLP-1 a dlouze
pusobiciho inzulinu v jednom davkovadi

stupnovana lécba v postupnych krocich
Vs
inicialni kombinace




Indikace antidiabetik pri CHRI

CKD2 CKD3 CKD4 CKD5
eGF (ml/s) [1-1,5 0,5-0,99 <0,5 <0,25
metformin X Red. davka
pioglitazon X X X X
gliquidon X X X X
gliklaz/glimepir | x X
repaglinid X X X X
exenatid X Red.davka
liraglutid X Red davka
sitagl/vildagl X Red. davka Red. Red.

davka davka
saxagliptin X Red. davka Red.

davka
linagliptin X X X X
alogliptin X Red.davka
inzulin X X X X




Indikace antidiabetik pri CHRI

CKD2 CKD3 CKD4 CKD5
eGF (ml/s) [1-1,5 0,5-0,99 <0,5 <0,25
dapagliflozin X
empagliflozin X GF nad 45 mil/min
canagliflozin X GF nad 45 mil/min
Inzulin humanni | x X X X
Inzulinova X X X X

analoga




Jaterni poskozeni a pouziti antidiabetik

pioglitazon —ne ?

metformin —ne ?

sitagliptin ~ — ano (ne pouze u tezke jaterni insuficience)
vildagliptin  —ne

saxagliptin - ano (ne pouze tezka jaterni insuficience)
linagliptin - ano

exenatid —ano

liraglutid —ne

empagliflozin — ano (ne pouze tezka jaterni insuficience)
canagliflozin - ano (ne pouze tezka jaterni insuficience)
dapagliflozin — ano (ne pouze tézka jaterni insuficience)
Inzulin - ANO



Pouzitelnost antidiabetik pri srdecnim selhani

peroralni

derivaty sulfonylurey | ano

| nesulfonylureova sekretagoga ano
‘metformin ano
| glitazony | NE
inhibitory a-glukosidazy ano
'DPP4 inhibitory (gliptiny) ano/ne?
glifloziny (empagliflozin) ANO
injekcni

Inzulin ano

GLP-1 analoga ano



ZAVERY - co si zapamatovat

Lécba diabetu je komplexni (zahrnuje i IéCbu Ht, HLP, obezity)
Lékem volby pro |éCbu hyperglykémie je metformin.

Do kombinaci s metforminem volime preferencné bezpecna
antidiabetika (bez rizika hypoglykémii a hmotnostnich pfirustku) s
prokazanym pfiznivym efektem na dlouhodobou prognézu nemocného.

Liraglutid a empagliflozin prokazatelné snizuji kardiovaskularni riziko a
riziko umrti nemocnych s diabetem.

Jednoduché rezimy zvysSuji adherenci k |eCbé.
Dostupneé jsou fixni kombinace PAD i injekCnich antidiabetik (inzulin +
GLP-1 analog).

Pri volbé antidiabetika musime brat v potaz jejich kontraindikace.



Dekuji za pozornost



