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V diabetologii probéhla v poslednich 10 letech ticha
revoluce. Co se tyce terapie diabetu 2. typu, neplati
vlastné nic, co bylo zékladem nazor( v 90. letech minu-
lého stoleti. Tésna kompenzace, selfmonitoring, fizeni
davkovani inzulinu pacientem, prevence kardiovasku-
larnich komplikaci, v¢asna farmakologicka intervence
(necekame 2-3 roky na vysledky terapie dietou). Nic
z toho nebylo jesté celkem neddvno samoziejmosti.
Nyni jsou to zakladni kameny, na nichz stoji velmi kom-
plikovand stavba terapie diabetu 2. typu. Kompliko-
vana proto, ze mame vice farmak a jejich kombinaci nez
studii, které by popisovaly a definovaly jednoznac¢né
jejich misto v terapeutickém schématu. Komplikovana
proto, ze se dynamicky méni kazdym rokem spolecné
s tim, jak pfichazeji nové molekuly. Kdyby pouze pficha-
zely, ale tyto nové molekuly opét méni zaklady stavby
— klinické studie nutné k registraci tikaji, ze molekula
je ucinna a bezpecna. Nic vice. Teprve z praktického
uzivani vykrystalizuji nové pohledy na misto novych
molekul ve schématu terapie, a zejména jejich nové
vlastnosti, které opét méni nazory na to, jak spravné
aidedlné lécit.

Revoluce vlastné zacala zastavenim studie ACCORD
[1]. Pro pfipomenuti, byla zastavena pro vyssi incidenci
umrti v intenzivné lécené vétvi. Vysledkem diskuse,
kterou tato studie vyvolala, byla preference terapie
minimalizujici riziko hypoglykemie. Ta byla oznacena
za prekazku v dosazeni bezpecné tésné kompenzace,
coz je jedind cesta prevence mikrovaskularnich kompli-
kaci, a vyznamna cesta snizeni rizika makrovaskuldrnich
komplikaci. Nakonec vysledky publikované v tomto
roce ukazaly, Ze intenzivni terapie ve studii ACCORD sni-
zila riziko makrovaskularnich komplikaci jako celku [2].

Revoluce

Nelécite hyperglykemii jakkoliv, ale pouze tak, aby pa-
cient mél co nejmensi riziko hypoglykemie. Prvnimi
Jrevoluciondfi” byly exenatid a sitagliptin. Za nimi pak
nasledovaly celé dalsi Siky. Reprezentuji |é¢bu, ktera za-
tézuje pacienty stejnym rizikem hypoglykemie jako pla-
cebo. Ale stale, a to i pro tuto novou, bezpecnou terapii
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potiebujete, aby pankreas pacienta produkoval inzu-
lin, nebo aby mél pacient neporuseny receptor pro in-
zulin. Stéle, jako by ta revoluce, kterd obraci vse vzhlru
nohama, nebyla kompletni.

Nyni jiz je! Glifloziny, inhibitory SGLT2 nepotiebuji
od pacienta nic, krom dostatecné glomerularni filtrace
a schopnosti ¢i ochoty spolknout tabletu [3]. Soudim,
Ze zatim diabetologie jako celek nedocenuje tento pre-
vratny fakt. To proto, Ze s nim je$té neumime zachézet.
Studie s empagliflozinem [4], v Evropé 2. registrovany
inhibitorem SGLT2 (po dapagliflozinu) neukazuji zadny
smér, nedavaji zadny navod, ktery by jasné rekl - gliflo-
ziny jsou tu, a jsou to zcela jiné Iéky, nez jste znali. Vy-
sledky, jak precizné shrnul prof. Z. Rusavy, jsou dobré.
Ale nejsou zasadné lepsi nez u gliptin. Pro¢ tedy
novou skupinu antidiabetik?

Soudim, ze na tuto otazku snad budu moci lépe nez
dnes odpovédét az za nékolik let. Nyni mohu pouze fici
- diabetes 2. typu je celkem heterogenni skupina nemoci,
které maji trochu podobné projevy. Jiz z tohoto zéklad-
niho faktu je ziejmé, ze potiebujeme vice intervenci, aby-
chom mohli individualizovat terapii. Za nékolik let snad
feknu: protoze existuje skupina nemocnych, u nichz jsou
glifloziny Gcinnéjsi a bezpecnéjsi nez ostatni antidiabetika.

Ano, néazory se vyvijeji. V prvnich analyzach studii
s dapagliflozinem bylo prokazano, ze pacienti nemaji
potiebu doplrovat ztratu glukézy nadbyte¢nym pfi-
jmem potravy. MUdj prvni pacient, kterého jsem takto
Iécil, objevil béhem 14 dnd, ze se mlze vice najist,
a presto mu glykemie klesne. Je pravda, ze jeho inte-
lekt je hodné nadprimérny. Do nedavna nikdo netusil,
co udéld aktivné iniciovand glykosurie s metabolizmem
glukézy. Dlouhodobda expozice hyperglykemii vede
k adaptaci SGLT - proto nemaiji diabetici 2. typu glyko-
surii ani pfi glykemii okolo 14-15 mmol/I. Chytte vymy-
Slena terapie — glifloziny tuto adaptaci vlastné normali-
zuji, snizuji rendlni préh pro glukézu na droven blizkou
zdravému ¢lovéku. Ale organizmus na to reaguje zvy-
senym vydejem glukdzy z jater, tedy brani se nasim lé-
¢ebnym snaham. Nabizi se pridat gliptin. Ten zvysi se-
kreci glukagonu, a snizi tak vydej glukézy z jater. Jiz jsou



registrovany fixni kombinace gliptin/gliflozin. Novy Iék
- nové objevy — nové kombinace — novy pohled na te-
rapii. Ticha revoluce.

Popsana fakta ukazuji, jak je slozité ,lé¢it” tak jedno-
duchou poruchu, jakou je hyperglykemie. Ticha revo-
luce probéhla. Empagliflozin je jednim z jejich aktivnich
Ucastnikl. Jsem presvédcen, ze prispéje nejen ke kva-
litni terapii diabetu, ale zejména, jako predstavitel sku-
piny farmak s naprosto novym mechanizmem ucinku,
k novému pohledu na to, jak spravné diabetiky 2. typu
lécit.
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