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Souhrn

Zabranéni postprandidlnim exkurzim glykemie je jednim z nejnaro¢néjsich aspektd pfi dosazeni adekvatni kom-
penzace, zejména u pacientl s uspokojivou ¢i vybornou kompenzaci diabetu. Sou¢asné pouzivana prandialni in-
zulinové analoga, ktera maji vyhodnéjsi vlastnosti oproti humannimu inzulinu z hlediska akcelerované absorpce,
¢asnéjsiho nastupu Ucinku a kratsi doby pusobeni, jsou stale podstatné pomalejsi nez endogenni inzulin zdravych
jedinct. Rychle pasobici inzulin aspart (faster insulin aspart - FIAsp, zjednodusené ,faster aspart/rychlejsi aspart”)
je roztok inzulinu aspartu obohaceny o 2 pomocné latky, z nichz niacinamid je zodpovédny za zrychleni absorpce
po subkutannim podéni. Zodpovédnym mechanizmem je urychleni formace monomer( a zrychleny pfestup endo-
telidlnimi burikami kapilar do krevniho fe¢isté. Clanek shrnuje nejdilezitéjsi vystupy preklinického i klinického hod-
noceni nového inzulinu a jejich vyznam pro praxi.
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Faster Insulin Aspart - a new prandial insulin analogue

Summary

Preventing postprandial blood glucose excursions is one of the most challenging aspects of achieving adequate
control, especially in patients with better long-term compensation of diabetes. Contemporary prandial insulin an-
alogues that have more favorable properties than human insulin in terms of accelerated absorption, earlier onset
of action and shorter duration of action are still significantly slower than endogenous insulin in healthy individu-
als. Fast-acting insulin aspart (FIAsp — faster aspart) is insulin aspart enriched with two excipients, of which niacina-
mide is responsible for accelerating absorption after subcutaneous administration. The responsible mechanism is
to accelerate the formation of monomers and to accelerate the transfer through capillary endothelial cells into the
bloodstream. The article summarizes the most important outcomes of preclinical and clinical evaluation of new in-
sulin and its relevance to practice.
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Uvod

Klicovym parametrem k dosazeni cilovych lé¢ebnych
hodnot glykovaného hemoglobinu (HbA ) v rozmezi
48-53 mmol/mol je korekce postprandialni glykemie
(PPG) [1-3]. Dosazeni doporucenych cilovych hodnot
kompenzace diabetu od za¢atku onemocnéni je dile-
Zité pro snizeni vyskytu a zpomaleni progrese chronic-
kych komplikaci diabetu [4-6]. Zabranéni postprandi-
alnim exkurzim glykemie je jednim z nejnaroc¢néjsich
aspektd pfi dosazeni adekvatni kompenzace, zejména
u pacientl s uspokojivou kompenzaci diabetu (dle hla-
diny HbA ) [7,8]. Naopak s rostouci hodnotou HbA
se zvysuje prispévek glykemie nala¢no. U zdravych je-
dincli dochazi po poziti stravy k okamzité endogenni
sekreci inzulinu, a tim, mimo jiné, k inhibici jaterni pro-
dukce glukézy, kterd je dilezita pro fizeni postprandi-

alni glykemie [9]. Proto je u pacientl s diabetem snaha
o dosazeni co nejrychlejsi absorpce a ¢asného ucinku
subkutanné podaného prandidlniho inzulinu, aby bylo
mozné co nejlépe korigovat postprandialni hyperglyk-
emii, alespon ¢astecnou inhibici endogenni produkce
jaterni glukézy [10,11]. Dal$im dlezitym aspektem je
zajisténi adekvatné kratké doby trvani Gc¢inku zejména
ve vztahu k redukci rizika pozdni postprandidlni hypo-
glykemie [12]. Pfestoze soucasné pouzivana prandialni
inzulinovad analoga inzulinu, kterd predstavuji samo-
zifejmé velmi vyznamny pokrok v 1é¢bé, maji vyhodnéjsi
vlastnosti oproti humannimu inzulinu z hlediska akce-
lerované absorpce, ¢asnéjsiho nastupu uUcinku a kratsi
doby plsobeni [13], stale jsou podstatné pomalejsi nez
endogenni inzulin zdravych jedincl. Rychle pusobici
inzulin aspart (faster insulin aspart - FIAsp, zjednodu-



Sené ,faster aspart/rychlejsi aspart”) je inzulin aspart
(IAsp) obohaceny o 2 pomocné latky, L-arginin a nia-
cinamid. L-arginin slouzi jako stabilizator roztoku, za-
timco niacinamid je odpovédny za zrychleni absorpce
IAsp po subkutannim podani. Odpovédnym mecha-
nizmem je urychleni formace monomert IAsp v pod-
kozi a zrychleny prestup endotelidlnimi burikami kapi-
lar do krevniho fecisté. O 27 % vyssi rychlost nastupu
ucinku oproti klasickému aspartu byla dokumentovana
na modelu lidské kapildrni stény [14]. U zdravého ¢lo-
véka glykemie po jidle vétsinou neprekracuji hodnotu
7,5 mmol/l. Dobife kompenzovany pacient s diabetem
1. typu mnohdy nedokédze vzestupu glykemie o asi
2 mmol/I po jidle zabranit. Vyvoj novych modernich in-
zulinG sméfuje k pfipravkiim Iépe odpovidajicim fyzio-
logickym pozadavkdim organizmu.

Preklinicka hodnoceni FIAsp - parametry
farmalkokinetiky a farmakodynamiky
Sdruzend analyza dat ze 6 preklinickych studii, které byly
zaméfeny na srovnani farmakokinetického a farmako-
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dynamického profilu rychlého (FIAsp) a standardniho
aspartu (IAsp) provedena u dospélych osob s diabetes
mellitus 1. typu (DM1T) mimo jiné ukazala, Ze FIAsp ma
2krat rychlejsi nastup a o 74 % vyssi Ucinek snizujici hla-
dinu glukdézy béhem prvnich 30 min po subkutanni apli-
kaci ve srovnani's IAsp [15].

Srovnani farmakokinetiky bylo provedeno na 218
osobach, analyzy farmakodynamiky byly provedeny na
souboru 119 osob, vzdy s DM1T. Primérny vék byl 36 let
(18-63 let), vétsina byli muzi (70 %), prdmérna télesna
hmotnost 75,6 kg (52,6-105,7 kg), BMI 24,1 kg/m? (18,9-
28,7), doba trvani diabetu 18 let (1-54 let) a vstupni hod-
notaHbA,_byla 57 mmol/mol (28-77 mmol/mol). Pacienti
si aplikovali podkozné 0,2 1U/kg FlAsp (100 1U/ml) nebo
IAsp (NovoRapid 100 IU/ml), nasledna washout perioda
po podani trvala 3-12 dni. Mezi jednotlivymi navstévami
v ramci studie byly osoby léceny jejich zavedenymi tera-
peutickymi schématy s pavodnimi inzuliny. Pro hodno-
ceni sérové koncentrace obou porovnavanych inzulint
byly odebirany vzorky krve béhem 2 min pred podanim,
poté kazdé 2 min od podani az do 20. min po aplikaci in-

Graf 1. Srovnani farmakokinetiky a farmakodynamiky inzulint FIAsp a IAsp na zikladé dat ze sdruzené analyzy
studii po podani subkutanni davky 0,2 1U/kg FlAsp nebo IAsp v souhrnné analyze dat ze studii na
populaci osob s diabetes mellitus 1. typu: (a) praimérna koncentrace obou porovnavanych inzulinti v ¢ase

po aplikaci bolusu (v ¢ase 0-5 hod), (b) detailni nahled vyvoje primérné koncentrace obou porovnavanych
inzulina (v €ase 0-2 hod), (c) pramérny hypoglykemizujici efekt vyjadfeny jako rychlost podani infuze
glukézy pfi clampu (GIR - glucose insufion rate, mg/kg/min) v ¢ase 0-5 hod (d) detailni nahled na pramérny
hypoglykemizujici efekt (v €ase 0-2 hod). Upraveno podle [15]
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zulinu. Nasledné se intervaly odbéri postupné prodluzo-
valy, posledni odbér byl proveden 12 hod po subkutanni
aplikaci inzulinu. Ke stanoveni byla pouzita specificka en-
zymova imunoanalytickd metoda s dolni mezni rozliso-
vaci hodnotou (Lower Limit of Quantification — LLOQ)
koncentrace inzulinu 10 pmol/I.

K farmakodynamické analyze byl pouzit euglykemicky
glukézovy clamp s cilovou glykemii 5,5 mmol/l po dobu
12 hod od aplikace. V ptipadé, Ze hladina glukézy v krvi
byla béhem pozorovani trvale nad 11,1 mmol/l bez nut-
nosti podani glukézy intravenézni infuzi béhem posled-
nich 30 min, byla infuze pferusena dfive. Cilovymi uka-
zateli sdruzené analyzy dat byly stanoveny nasledujici
farmakokinetické parametry: doba do detekce inzu-
linu v séru (Cas, v némz byla koncentrace inzulinu vyssi
nez LLOQ, tzn. 10 pmol/l), doba do dosazeni 50% maxi-
malni koncentrace inzulinu, doba do dosazeni maxima
koncentrace inzulinu, z farmakodynamickych parametrd
byly stanoveny: ¢as do nastupu antidiabetického ucinku
inzulinu (doba od aplikace inzulinu do okamziku, v némz
glykemie poklesla o 0,3 mmol/l), doba do dosazeni 50%
maxima rychlosti podani infuze glukézy (GIR - glucose
infusion rate) v ramci clampu, ¢as od aplikace k maxi-
malni GIR. Vyse uvedené parametry popisovaly ¢asnou
fazi nastupu Gcinku inzulinu do 2 hod po aplikaci. Ode-
znivani Ucinku a pokles koncentrace inzulinu v séru byly
hodnoceny nasledujicimi parametry: ¢as do poklesu kon-
centrace o 50 % maximalni hodnoty, plocha pod kfiv-
kou koncentrace inzulinu (AUC) od 2 hod po podkozni
aplikaci do vymizeni z krevniho fecisté (dosazeni LLOQ).
Farmakodynamické parametry byly AUC GIR od 2 hod
po aplikaci inzulinu, ¢as k dosazeni 50 % maximalni hod-
noty GIR na sestupné ¢asti kfivky. Kone¢né byly hodno-
ceny také parametry jako celkova expozice inzulinu a cel-
kovy antidiabeticky efekt, oboji odpovidajici celkové
plose pod kfivkou pribéhu sérové koncentrace inzulinu
aGIRv case.

Jak je patrno z grafu 1, byla kfivka sérové koncentrace
inzulin( v ¢ase posunuta doleva ve prospéch FIAsp v po-
rovndni s IAsp. V souladu s tim doslo také k posunu k¥ivky
antidiabetického efektu v ¢ase doleva ve prospéch rych-
lejsiho aspartu. Vysledky téchto cilovych ukazatell byly
konzistentni napfi¢ viemi studiemi, jejichz data byla za-
fazena do této souhrnné analyzy. Inzulin FIAsp byl tedy
detekovan v séru pfiblizné o 5 min dfive (asi 2krat rych-
leji) a 50 % maxima koncentrace bylo dosazeno pfiblizné
o 10 min drive oproti IAsp (asi o 30 % dfive). K nastupu
antidiabetického Uc¢inku doslo obdobné o asi 5 min
dfive (0 23 % rychlejsi) u FIAsp a 50 % maxima ucinku
(GIR ) bylo dosaZeno o asi 10 min dfive (0 21 % rych-
lejsi) u FIAsp oproti |IAsp. Dosazeni maxima sérové kon-
centrace, resp. antidiabetického ucinku (¢ a tGIR )
bylo ¢asnéjsi u FIAsp o 7, resp. 11 min. Byl také pozorovan
rychlejsi pokles glykemie u FIAsp béhem prvnich 2 hod
po injekci. V prvnich 30 min po podkozni aplikaci byla
koncentrace inzulinu v séru (AUC |Asp, 0-30 min) 2krat
vyssi u FlAsp a stejné tak byl u FIAsp prokazan o 74 %
vétsi antidiabeticky efekt (AUC GIR, 0-30 min). Obdobné

doslo casnéji k poklesu inzulinemie a odeznivani hypo-
glykemizujiciho efektu u FlIAsp. Pokles k 50 % maxima
sérové koncentrace nastal u FIAsp o 12 min dfive, stejné
jako ucinek popsany poklesem k 50 % maximalni rych-
losti podani infuze glukézy (GIR ), ktery nastal asi
0 14 min dfive. Hodnota AUC koncentrace inzulinG v ¢ase
byla srovnatelna u obou variant, stejné tak byly srovna-
telné hodnoty AUC pribéhu GIR v ¢ase, coz doklada, ze
celkovy efekt snizovani glykemie je pro rychlejsi aspart
a standardni variantu analoga srovnatelny. To plati sa-
moziejmé v situaci, kdy jsou oba inzuliny podavany ve
stejné davce.

Jina studie se zaméfila na porovnani farmakokinetic-
kych profilli véetné absolutni biologické dostupnosti
FIAsp podaného podkozné do riiznych oblasti téla, kon-
krétné do bficha, horni ¢asti paze a stehna (ve stejné
davce 0,21U/kg), dale intramuskuldrné do stehna (v ddvce
také 0,2 1U/kg) a intravendzni aplikace (v davce 0,02 IU/kg)
[16]. Do této randomizované studie se zkiizenym de-
signem bylo zafazeno 22 zdravych osob, 19 z nich studii
dokoncilo. Vsichni byli muzi (zenské pohlavi nebylo vylu-
¢ovacim kritériem), primérny BMI 25,4 kg/m?, prdmérna
glykemie nala¢no 5,0 mmol/l. Metoda stanoveni pri-
béhu koncentraci FIAsp v case, stejné jako cilové ukaza-
tele studie byly identické jako u vyse uvedené souhrnné
analyzy. Limitaci této studie byla absence analyzy farma-
kodynamického profilu testovaného inzulinu.

Pozorované farmakokinetické ¢asové profily pro sub-
kutdnni podani jsou graficky zndzornény na grafu 2.
Doba do detekce inzulinu v séru a dosazeni 50 % maxi-
malni koncentrace inzulinu byly pro viechny porovna-
vané oblasti po podkoznim podani podobné. AUC kon-
centrace IAsp v 1. hod po aplikaci a AUC koncentrace IAsp
v prvnich 2 hod po aplikaci byly srovnatelné pro oblast
bficha a paze, ale mensi pro stehenni oblast. Celkova
plocha pod kiivkou pribéhu koncentrace v ¢ase (AUC

Graf 2. Porovnani sérové koncentrace inzulinu FIAp v
€ase po aplikaci v riznych oblastech téla:
priamérné koncentrace v séru po subkutannim

podani inzulinu FIAsp v davce 0,2 1U/kg do
bficha, paZe nebo stehna (v ¢ase 0-300 min).
Upraveno podle [16]
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IAsp, 0-t) byla pro véechny 3 oblasti podobn4, zatimco
maximalni koncentrace FlAsp (C_ ) byla srovnatelna
u bficha a horni paze, ale nizsi u stehna.

Absolutni biologickd dostupnost FIAsp byla po sub-
kutannim podani pfiblizné 80 % ve vsech 3 oblastech
injekce (bticho 83 %, horni paze 77 %, stehno 77 %).
Rychlejsi prostup do krevniho fecisté po subkutdnnim
podaniinzulinu FIAspavy33iC__ inzulinu pfiaplikacido
bficha ve srovnani se stehnem byla oc¢ekdvana, nebot
podobny rozdil byl zaznamendan v nékolika predcho-
zich studiich s humannim inzulinem ¢i s analogy inzu-
linu [17-19]. U prandialnich inzulind obecné jsou doba
do prvni detekce inzulinu v krvi a ¢as k dosazeni jeho
maximalni koncentrace v séru klicovymi faktory urcu-
jicimi schopnost kontrolovat postprandialni glykemii.

Obecné se doporucuje podavani prandidlnich inzu-
lind do oblasti abdominalni. Stejné jako u FlAsp byla
maximalni koncentrace (C__ ) i doba do detekce inzulinu
v séru srovnatelnd pfi aplikaci v oblasti bficha a horni
paze i pro standardni inzulin 1Asp v pfedchozich studi-
ich [19]. Naproti tomu u inzulinu lispro a glulisinu byla
v predchozich pozorovanich C__ pfi aplikaci v horni
Casti paze oproti aplikaci v oblasti bricha nizsi [17,18].
Navic u inzulinu glulisinu byla doba do detekce v séru
do 1 hod po podkoznim podani o asi 20 % delsi pfi apli-
kaci do paze nez do bficha, a dokonce o asi 40 % delsi pfi
aplikaci do stehna v porovnani s aplikaci do bficha [20].
Tyto nélezy naznacuji, Ze rychlejsi aspart mlze byt po-
davan do bficha ¢i paze bez rozdilu v jeho farmakokine-
tickych parametrech. Naproti tomu lze oc¢ekavat u inzu-
lind lispro a glulisinu nékteré rozdily ve farmakokinetice
v Casné fazi po podkoznim podani do bficha ¢i paze, coz
se mUze projevit v rozdilném ovlivnéni pribéhu post-
prandidlni glykemie. Rozdily mezi jednotlivymi aplikac-
nimi misty pravdépodobné souviseji s rozdilnou struk-
turou podkozi a mirou krevniho zasobeni dané oblasti
[21]. MZeme spekulovat, zdali rychlejsi absorpce inzulinu
FIAsp neni odpovédna za mensi vliv téchto faktor(i na mo-
lekuly FlAsp, a tedy za dokumentované konstantnéjsi pa-
rametry farmakokinetiky ve vztahu k mistu aplikace.

Vystupy klinickych studii s FIAsp
Vysledky preklinickych pozorovani uvedenych vyse
byly potvrzeny klinickymi studiemi programu Onset.

Ve studii Onset 1 na kohorté osob s DM1T lécenych
intenzifikovanym inzulinovym rezimem poskytl FIAsp
oproti standardnimu |Asp lepsi kontrolu PPG [22]. Byla
prokazana superiorita FIAsp oproti IAsp pro hodnotu
PPG ve 2. hod po aplikaci inzulinu v ramci testu se stan-
dardizovanou stravou. Rozdil glykemii ¢inil -0,67 mmol/I
s 95% Cl [-1,29 az -0,04], p = 0,0375, ve prospéch FlAsp.
Stejné statisticky signifikantné byla snizena PPGiv 1. hod
po aplikaci ve prospéch FlAsp. Rozdil glykemii cinil
-1,18 mmol/l s 95% Cl [-1,65 az -0,71], p = 0,0001.

Ve studii Onset 2 byla na kohorté osob s diabetes
mellitus 2. typu (DM2T) |é¢enych intenzifikovanym inzu-
linovym rezimem pery (multiple dose injection — MDI)
prokazana superiorita FIAsp oproti IAsp pro hodnotu
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PPG v 1. hod po aplikaci inzulinu v rdmci testu se standar-
dizovanou stravou [23]. Rozdil glykemii ¢inil -0,59 mmol/I
s 95% Cl [-1,09 az -0,09], p = 0,0198. Ovsem na rozdil od
studie Onset 1 nebyl u osob s DM2T, ktera predstavuje
jisté vice heterogenni kohortu nez DM1T, prokazan sta-
tisticky signifikantni rozdil v ovlivnéni PPG ve 2. hod po
aplikaci inzulin(. Rozdil glykemii ¢inil -0,36 mmol/l s 95%
Cl[-0,81 az0,08], p = NS.

Klinickd praxe ukazuje, ve shodé s nékterymi studi-
emi, Ze nejlepsi kontroly PPG Ize v soucasné dobé po-
uzivanymi prandialnimi analogy dosahnout pfi aplikaci
asi 15-30 min pred jidlem. Tento interval kompenzuje
zpozdéni dané pomalejsi absorpci téchto inzulinGi do
krve, a tedy i jejich pomalejsi antidiabeticky efekt k po-
kryti vzestupu PPG. Bohuzel velmi casté opomijeni
spravného nacasovani aplikace prandialniho inzulinu
ze strany pacientl je pficinou neuspokojivych hodnot
PPG. Zejména u jidel s vysokym glykemickym indexem
jsou vzestupy PPG vysoké. V souvislosti se stale castéj-
$im vyuzivanim systému kontinudlni monitorace glyk-
emie v bézné praxi se povédomi o nutnosti aplikovat
vcas prandiélni inzulin zlepsuje.

V souvislosti s blizicim se zavedenim inzulinu FIAsp
do praxe je podstatné, ze jeho rychla absorpce a ¢as-
né&;jsi nastup Ucinku oproti dnesnim inzulinovym analo-
glim, dokumentované fadou preklinickych pozorovani
i klinickych hodnoceni, dokdze kompenzovat problém
s nacasovanim prandiadlniho analoga. Moznost aplikace
inzulinu FlAsp az pfi jidle nebo po ném v typickych situ-
acich, v nichz napt. pacient zapomene aplikovat bolus
¢i mnozstvi sacharidd, eventudlné slozeni jidla se z rliz-
nych divodi bude lisit od plvodniho planu (zejména
u déti nebo starsich osob s diabetem), ma potencial vy-
znamné pfispét ke zlepseni kontroly PPG.

Ve vyse citované studii Onset 1 byly osoby s DM 1T ran-
domizovany v poméru 1:1:1dojedné ze 3 vétvi. Jednak
s FIAsp aplikovanym pied jidlem (0-2 min), dale k I1Asp
aplikovanym stejné pred jidlem a konec¢né k FIAsp apliko-
vanym 20 min po zacatku jidla (tato vétev byla na rozdil
od zbyvajicich odslepend). Primérni cil studie, ktera trvala
26 tydn(, kdy byla podavana studiovéd medikace (nasle-
dovala stejné dlouhd follow-up perioda), byla zména
HbA,  od randomizace do 26. tydne. Sekundarnimi cili
byla zména PPG (2. hod) po 26 tydnech (v rdmci testu se
standardizovanou stravou), frekvence potvrzenych a téz-
kych hypoglykemii, podil osob, ktefi po 26 tydnech do-
sahli HbA, pod 53 mmol/mol, zména v hodnotach glyk-
emie ze 7-9-7 bodovych profilli v ramci selfmonitoringu
glykemii osobnim glukometrem, hladina 1,5-anhydro-
glucitolu za 26 tydnt lécby (marker pribéhu postpran-
didlni glykemie), glykemie nala¢no, télesnd hmotnost
a celkova denni davka inzulinu (bolusového i bazalniho).
Osoby, které aplikovaly FIAsp 20 min po zacatku jidla, do-
sahly podobné drovné kompenzace podle HbA, . Ta se
statisticky signifikantné nelisila od pacientd, ktefi si apli-
kovali standardnilAsp pred jidlem. Stejné tak nebyl doku-
mentovan vyznamné vyssi celkovy vyskyt tézkych nebo
potvrzenych hypoglykemii. Navic v rdmci testu se stan-
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dardizovanou stravou se hodnota PPG ve 2. hod od za-
¢atku jidla nelisila statisticky signifikantné od téch, ktefi
si aplikovali IAsp pred jidlem. NarGst PPG za 1 hod od za-
¢atku jidla byl dokonce ve vétvi s FIAsp aplikovanym po
jidle statisticky signifikantné nizsi nez pfi uziti IAsp pred
jidlem, rozdil ve prospéch FIAsp byl 0,93 mmol/l s 95% Cl
(0,46-1,40), p = 0,0001. Tato data ukazuji na moznou vétsi
flexibilitu v podani FIAsp oproti standardnimu IAsp v na-
¢asovani aplikace. Opozdéné podani (z rdznych dvodu)
az do 20 min od zacétku jidla nevede ke zhorseni kont-
roly PPG ani dlouhodobé kompenzace dle HbA, .

Kratsi doba ucinku inzulinu FIAsp by mohla v nékte-
rych situacich redukovat riziko vyskytu pozdnich post-
prandialnich hypoglykemii pfed nasledujicim jidlem. Na
druhou stranu by pfi vy$sim zastoupenim tukd v jidle
mohl byt ucinek FIAsp s odstupem vétsim nez 2 hod ne-
dostatecny. Tyto predpoklady nebyly potvrzeny v ramci
fady testl se standardizovanou stravou, pfi nichz nebyla
dokumentovana takova rychlost poklesu antidiabetic-
kého ucinku inzulinu FlAsp, aby nabyla klinického vy-
znamu v porovnanim s |Asp. Glykemie po dobu 4-6 hod
od zacatku jidla se statisticky vyznamné nelisily v rdmci
téchto srovnani obou variant aspartu u osob s DM1T
a DM2T [24]. Celkovy vyskyt hypoglykemii jak tézkych,
tak dokumentovanych mirnych, se pres lepsi PPG v cito-
vanych studiich Onset nezvysoval. Vyskyt hypoglykemii
v 1. hod byl vy3si u osob s DM1T ve skupiné |é¢ené FlAasp
s relativnim rizikem pro FIAsp/IAsp: 1,48 s 95% Cl (1,11-
1,96), p = 0,0073. Ovsem je potieba zdlraznit, ze podil
téchto hypoglykemickych epizod na celkovém vyskytu
byl velmi maly, asi 1:40. Podobné vysledky byly pozoro-
vany i ve studii Onset 2 u osob s DM2T.

Zaver

Postprandidlni hyperglykemie osob s diabetem jsou
casto vysoké a maji dlouhé trvani z velké ¢asti proto, ze
ani dnesni rychla inzulinova analoga nezac¢nou pUsobit
dostatecné véas a maximum jejich Ucinku je oproti fyzio-
logické sekreci inzulinu az o hodinu zpozdéno. Zejména
u osob s diabetem, které maji uspokojivé ¢i vyborné hod-
noty glykemie nala¢no, mohou postprandidlni hyper-
glykemie stat za zvysenym rizikem pozdnich komplikaci.
Neuspokojiva postprandidlni glykemie je spojena s vyssim
rizikem mikroangiopatii. Diskutovana je i jeji role jako rizi-
kového faktoru nadorovych onemocnéni. Existuji jasné
dlikazy o tom, Ze kontrola postprandidini glykemie pfiz-
nivé ovliviuje riziko cévnich pfihod. Rozdil ve vstiebani
a nastupu Ucinku nového inzulinu FIAsp oproti IAsp je ob-
dobny jako byl pfi srovnani klasickych prandialnich inzuli-
novych analog s humannim inzulinem. FIAsp ma poten-
cial vice napodobit prandialni endogenni sekreci inzulinu
zdravych jedinc(, a tim zajistit lepsi kontrolu postprandi-
alni glykemie u osob s onemocnénim diabetes mellitus.
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