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Souhrn: Redukce hmotnosti je soucasti komplexni |é¢by diabetu. Redukce hmotnosti dosahujeme 6 postupy: 1. dietou, 2. fyzickou akti-
vitou, 3. psychologickou lé¢bou, 4. bariatrickou chirurgii, 5. farmakoterapii obezity a 6. vhodnou volbou antidiabetické lé¢by. Jedinym
dostupnym antiobezitikem je dnes u nds orlistat, vhodnymi antidiabetiky pak jsou hmotnostné neutrdlni metformin a gliptiny a redukci
hmotnosti podporujici inkretinova analoga (exenatid a liraglutid) a inzulinovy analog detemir. Rozhodné tak mame dnes dostatek pro-
stredkd, jak hmotnost diabetika sniZit.
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Treatment of an obese diabetic

Summary: Weight reduction is an important component of comprehensive management of diabetes. Weight reduction can be achieved
using 6 methods: 1. diet 2. physical activity, 3. psychotherapy, 4. bariatric surgery, 5. pharmacotherapy of obesity, 6. selection of an ap-
propriate antidiabetic medication. Orlistat is the only antiobesity agent presently available in the Czech Republic. Weight neutral (met-
formin and gliptins) and weight reducing antidiabetics (incretine analogues exenatide and liraglutide) and insulin analogue detemir are

suitable antidiabetic drugs. We thus have a sufficient range of options available for weight reduction in diabetic patients.

Key words: obesity - diet therapy - bariatric surgery - antiobesity medication - liraglutid - exenatid - levemir - metformin

Uvod
Cilem |é¢by obéznich diabetikd je zvy-
Seni kvality Zivota, prodlouZenf Zivota
a snizeni vyskytu diabetickych kompli-
kaci. Diabetes 2. typu je ve vice nez 90 %
provazen obezitou ¢i nadvahou. Vznik
obezity je pritom jiz typicky pro obdobf
predchdzejici vzniku diabetu 2. typu.

| diabetici 1. typu Ziji ve stejném pro-
stredi jako zbytek populace - jsou tedy
vystaveni absenci pohybu a vysoko-
energetické stravé, jsou tedy dnes také
¢asto obézni. SniZzeni hmotnosti je
proto u obéznich diabetikd obou typt
téméF vzdy dlleZitym opatrenim.

Redukce hmotnosti nesmi byt viak
u diabetikd hlavnim [é¢ebnym opat-
fenim, vzdy je tieba ptihlizet i ke kom-
penzaci diabetu, k vy3i krevniho tlaku
i k 1é¢bé dyslipidemie. Obecné viak
platf, Ze podafi-li se snizit hmotnost,
obvykle se i snizi krevni tlak a dalsi
slozky metabolického syndromu.

Lé¢ba diabetu a hmotnost

Kli¢ovou otdzkou p¥i odebirdni ana-
mnézy diabetikdim je otdzka na hmot-
nost pfi zjisténi diabetu a dal3i vyvoj
hmotnosti za |é¢by diabetu. Kazdy
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obézni diabetik by mél redukovat po
zjidténi diabetu svou hmotnost, ale bo-
huZzel vétdina diabetikl p¥i [écbé pii-
bere. To je vzdy tfeba pokladat bud
za lé¢ebnou chybu lékare, ¢i za dikaz
$patné spoluprace pacienta pfi lé¢bé.

Donedavna platilo, Ze k vzestupu
hmotnosti dochdzi po viech antidiabe-
ticich a zejména po inzulinu. Dnes je
situace nastéstf iz jind. Mlzeme volit
léky, které snizuji hmotnost nebo jsou
alespori hmotnostné neutralni.

Ovlivnéni hmotnosti u diabetikl je
pritom klicovym opatfenim ve zlep-
Senf progndzy diabetu, zejména na po-
catku lé¢by a u diabetu 2. typu mize
vést i k vymizeni onemocnéni. Starsi
prace Leanova [ 1] ukazala, Ze kazdy ki-
logram, ktery diabetik 2. typu redukuje
v 1. roce po zjisténi diabetu, prodluzuje
Zivot o0 2-3 mésice.

Redukce hmotnosti u diabetikti
Redukci hmotnosti dosahujeme
6 postupy:

1. nizkokalorickou dietou

2. pravidelnou fyzickou aktivitou

3. psychologickou lé¢bou

4. postupy tzv. bariatrické chirurgie

5. farmakoterapif antiobezitiky
6. vhodnou volbou antidiabetik

Bariatrické vykony jsou v [é¢bé obe-
zity u diabetu velmi Gcinné, zvazuje
se jejich indikace i u diabetikd 2. typu
s normdlni hmotnosti nebo nadvdhou
(metabolickd chirurgie). K vymizeni
diabetu 2. typu mlze po chirurgickém
vykonu dojit az v 90 % pripadt [2,3].
ReZimova opatreni v lécbé
obezity u diabetu
ReZimova opatten( - dieta a fyzickd ak-
tivita - jsou soucasti kazdé |écby diabe-
tika 1.1 2. typu. Lécba dietou by méla
byt podpotena vhodnymi psychotera-
peutickymi postupy vedoucimi k upev-
néni dietnich zmén a fixaci upraveného
zivotniho stylu. U kazdého diabetika
s obezitou ¢i nadvdhou se snazime
o redukci hmotnosti alespori o 5-10%.
Dieta diabetika je zaloZena na nékolika
principech [4]:

1. rovnomérném p¥ijmu sacharidi
b&hem celého dne,

2. antisklerotické tpravé jidel,

3. Upravé davky energie tak, aby byla
snizena hmotnost,
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4.1 povzniku diabetu 2. typu je na misté
omezovat jidla, ktera diabetes vyvo-
lavaji, zejména druhotné zpracovand
masa (uzeniny, pastiky, mletd masa).

O problematice fyzické aktivity u dia-
betu byla vydana fada monografii [5].
Hlavn{ efekt sportu u diabetika je pozi-
tivni efekt kardiovaskularni. Sport ne-
vede nutné ke zlepseni kompenzace dia-
betu a také nevede nutné k redukci hmot-
nosti. Poméha viak hmotnost udrzet.

Antiobezitika u diabetu

Velkym Gspéchem obezitologie posled-
nich let jsou nova antiobezitika orlistat
a sibutramin, kterd bylo mozno bez z4-
vaznéjsich vedlejsich Gcinkd podavat
i éta. Uzt limitovala doneddvna jen vy-
soka cena téchto ékd. Od roku 2001 byly
[éky proti obezité ¢aste¢né hrazeny pojis-
tovnou u obéznich diabetikd s BMI nad
35 za jasné definovanych podminek. Pres
nepochybné velmi dobry efekt u diabe-
tikdl prestaly byt hrazeny. Dnes, kdy po-
klesla cena téchto 1ékd na cenu kolem
300K¢& na mésic u sibutraminu a kolem
800 K¢ na mésic u orlistatu, je ale také
skutecnostf, Ze hrazenf pacientem je Iépe
dostupné a md urcitou roli motivacnf.

U antiobezitik je dnes presvédcivé
prokazan jejich komplexnf efekt na vice
sloZzek metabolického syndromu [6].
Sibutramin byl po vice nez 10 let po-
vazovan za velmi tucinny [ék u diabetikd
i nediabetikd [7,8].

Nevyhodou v3ak bylo, Zze dosud ne-
byla o pouZiti mortalitni data. V roce
2010 jsou postupné zvetejriovana data
zmortalitni studie Scout. Sibutramin byl
v této studii podavan pacientdim, u kte-
rych je dnes kontraindikovén, napt. pa-
cientdm po cévnich prihoddch. Efekt je
pravdépodobné diferencovany v riiznych
podskupinach pacientl. Po predbézné
analyze dat EMEA zatim do uptesnénf
upraveného SPC prechodné pozastavila
uzitf sibutraminu v Evropé. V USA a Aus-
tralii je sibutramin déle plné vyuzivan.

Z centrdlné plsobicich 1ékd je tedy
dnes k dispozici pouze fentermin. Ten
miize byt poddvan jen po dobu maxi-
malné 3 mésica.

Orlistat se vdze na stfevn{ lipdzu, ¢imz
branf vstfebavani tuku, které snizuje
asi 0 30%. Lécba je kombinovéna s re-
dukéni dietou s niz§im obsahem tukd.
Orlistat byl zkousen v Fadé studif u ti-
sictl pacient(l s velmi dobrym efektem
véetné mnoha studii u diabetikd. Pro-
kdzédno bylo zejména vyznamné zlep3eni
inzulinové rezistence, a tim vyrazny anti-
diabeticky efekt, a to i u pacientd, u kte-
rych doslo k malému ¢&i Zddnému po-
klesu hmotnosti. Vétsina pacientd po
orlistatu dostate¢né hubne a reduko-
vanou hmotnost udrzuje. Dale byl pro-
kdzdn pokles davky inzulinu u diabetikd
a pokles davky perorélnich antidiabe-
tik. Ve studiich byla prokdzina nejen
schopnost orlistatu sniZzovat hmot-
nost, ale i pozitivni vliv na spektrum li-
pidd [6]. Orlistat je i u nds od kvétna
roku 2009 distribuovan firmou Glaxo
pod nazvem Alli tbl. po 60mg i bez re-
ceptu. Efekt této polovi¢ni davky je asi
80% vici plnému davkovani [9]. Na roz-
dil od jinych antiobezitik m4 efekt nejen
farmakologicky, ale i edukaénf. Pacient,
ktery nedrZi dietu, ma gastrointesti-
nalnf obtiZe, a tim déle omezuje p¥ijem
energeticky bohatého tuku.

Antidiabetika a hmotnost
Studie UKPDS presvédcivé ukazala, ze
k vzestupu hmotnosti dochdzi nejméné
po metforminu a nejvice po derivitech
sulfonylurey a po inzulinu. Vzestup
hmotnosti zejména retenci tekutin je
vyvoldn i pozdéji uZivanymi inzulino-
vymi senzitizéry [6].

Dnes je situace do zna¢né miry jina:

Metformin prokazatelné sniZuje
hmotnost u osob v riziku diabetu
2. typu, jak prokédzala napt. studie
DPP [10]. Podle guidelines ADA z roku
2007 [11] ma proto byt lé¢en metfor-
minem i pacient s prediabetickymi po-
ruchami - porusenou glukézovou tole-
ranci nebo zvySenou glykemif nala¢no
pti splnéni alespori jedné z nésleduji-
cich podminek:

< 60 let vék,

BMI = 35kg/m?,

rodinnd anamnéza DM 2. typu u p¥i-

buznych prvniho stupné,

vy,

vy$si triglyceridy,

nizsi HDL-cholesterol,
hypertenze,

HbA, > 6,0% DCCT.

Tento duleZity postup je u nds bo-
huZel opomijen. U skute¢nych diabe-
tikd 2. typu pak jiz metformin hmot-
nost neredukuje, ale vede k relativné
malému hmotnostnimu vzestupu [12].

Mezi derivity sulfonylurey se dnes
stal nejbéznéji dostupnym lékem glime-
pirid doddvany dnes pod mnoha nazvy
mnoha firmami. Tento prepardt nemd
vzestup hmotnosti jako obavany vedlejs
Gcinek derivatd sulfonylurey, naopak po
ném hmotnost mirné klesa [13].

Dnes je prokdzano, Ze nova dlouho-
dob4d inzulinovd analoga vedou k po-
klesu hmotnosti nebo k vzestupu
hmotnosti vyrazné mensimu nez jiné
inzuliny [14,15]. Inzulin detemir ma
tento fakt uveden v SPC a byl prokdzan
v mnoha studiich (obr. 1). Diabetici
1. typu skute¢né redukuji hmotnost,
diabetici 2. typu p¥ibyvaji méné nez po
jinych inzulinech. U inzulinu glargine
byl podobny efekt zaznamendan v post-
marketingovém Schreiberové sledovan(
[16]. Je zajimavé, Ze vzestup hmotnosti
se podobné jako u psychofarmak tyka
vice $tihlych, zatimco obézni po inzu-
linovych analogédch ve srovnani s NPH
inzulinem tloustnou méné.

Nové léky plsobici na inkretinovém
principu [17] maji velmi vyhodné pu-
soben{ na hmotnost. Blokatory dipep-
tidazy-4 (gliptiny - sitagliptin - Januvia,
vildagliptin - Galvus, saxagliptin - On-
glyza) jsou hmotnostné neutralni. Toto
tvrzeni se tykd pramérného pacienta
a setkali jsme se s mnoha pacienty,
ktefi za této 1écby vyrazné reduko-
vali hmotnost. Inkretinovd mimetika
(dnes exenatid a liraglutid) redukujf
hmotnost velmi vyznamné. Exenatid
(Byetta) redukuje vyrazné hmotnost
a recentné bylo dokonce prokazéano,
Ze hmotnost vyznamné klesd i mezi
2. a 3. rokem l|é¢by, coz je jev neob-
vykly i u antiobezitik [18]. V programu
LEAD byla prokdzana vyznamna re-
dukce hmotnosti i po liraglutidu (Vic-
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Obr. 2. Zmény hmotnosti ve studiich s |

toza) - v kombinaci s dal$imi anti-
diabetiky [17] (obr. 2 a 3).

Liraglutid i exenatid pravdépodobné
brzy vstoupi i na trh s antiobezitiky
u nediabetikd. Bezpecnost podanf{
u nediabetikl byla prokdzdna a oba
léky nevyvoldvaji hypoglykemie. Efekt
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iraglutidem v ramci programu LEAD.

na redukci hmotnosti i u nediabe-
tikd byl u liraglutidu prokazan v kla-
sické dvojité slepé studii, kterd byla
provadéna i v CR [19]. Pokles hmot-
nosti po liraglutidu byl dvojndsobny
oproti vétvi studie, kde byl podavin
orlistat. U exenatidu byly bezpeénost

podan{ u nediabetikl a vyrazny vliv na
redukci hmotnosti, krevni tlak i dalsi
slozky metabolického syndromu pro-
kazany pti poddvani pacientim s me-
tabolickym syndromem bez diabetu
[20]. Ve vyvoji jsou i dal3i inkretinovd
mimemetika, kterd mohou byt poda-
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Obr. 3. Porovnani vyvoje hmotnosti po liraglutidu a exenatidu ve studii LEAD6

(oba léky v kombinaci s metforminem).

vana jen Tkrat tydné ¢i v jesté delich
intervalech, napt. taspoglutid, albiglu-
tid a dalsi [21].

Pfiznivy vyvoj hmotnosti po inzulinu
mUZe byt brzy ovlivnén i dal$im mecha-
nizmem. Na letodnim kongresu Ame-
rické diabetologické asociace ptibylo
studif, kde jsou inkretinova analoga po-
dévana v kombinaci s inzulinem, ¢& do-
konce v trojkombinaci s inzulinem a met-
forminem. Je pravdépodobné, Ze béhem
nékolika let se i tyto pro lé¢bu diabetu
velmi vwhodné kombinace stanou bézné.

Obézni diabetik 1. typu

U obézniho diabetika 1. typu je dnes
tika 2. typu. Redukce je zejména rezi-
movym opatfenim za citlivého a fle-
xibilntho dévkovani inzulinu (napt.
inzulinovou pumpou). Z inzulinG do-
chazi podle studif k redukci hmotnosti
jen po detemiru (obr. 1). V budoucnu
bude vsak zcela jisté mozné i diabetiky
1. typu lé¢it kombinaci inzulinu s inkre-
tinovymi analogy, jak naznacuji jiz dnes
publikované prace [18].

Zaver

Obézni diabetici jsou dnes v obrov-
ské vyhodé oproti diabetiktim [é¢enym
pred 10 ¢i 20 lety. Tehdy se napt. ve
studii UKPDS zvysila hmotnost viech
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[é¢enych diabetik. MoZnosti redukce
hmotnosti u diabetik{l jsou dnes velmi
Siroké. Neni mozné se vymlouvat na to,
Ze pacienti pfi redukéni dieté a reZzimo-
vych opattenich nespolupracuji. Nutnd
je psychoterapie zkusenym psycholo-
gem, vhodné je zvaZzeni provedeni né-
kterého bariatrického vykonu.

| u neoperacné lécenych diabetik( je
mozno dosdhnout redukce hmotnosti,
a to predeviim inkretinovymi analogy,
u diabetikd 1. typu pak citlivym dévkova-
nim inzulinu a uZitim téch inzulind, kde
byl vyhodny hmotnostf efekt prokazan.
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