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Souhrn

Péce o starsi diabetiky vyzaduje specidlni pfistup. Je nutno zohlednit nejen individualizaci a u kieh¢ich seniorG
zmirnéni cild dlouhodobé kompenzace diabetuy, ale i volit adekvatni antidiabetickou lé¢bu. Pacienti jsou vétsinou
polymorbidni, s vy3sim rizikem vyskytu a dlsledk hypoglykemii a poruch kognice. U zdatnych starsich diabetikl
se postup lécby nelisi od mladsich pacientd, u kiehkych jsou vhodné léky gliptiny, pfipadné v kombinaci s dlouho-
dobym inzulinovym analogem.
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Diabetes mellitus in complex older patients

Summary

Care of the elderly diabetic patients requires a special approach. What must be considered is not only individualiza-
tion, and in more fragile elderly patients easing the targets for long-term compensation of diabetes, but also appro-
priate antidiabetic therapy needs to be chosen. Most patients suffer from polymorbidity and are at a greater risk for
occurrence and consequences of hypoglycemia and cognitive impairment. The treatment procedure for sturdy el-
derly patients with diabetes is not any different from younger patients, while appropriate drugs for fragile patients

are gliptins, possibly in combination with a long-term insulin analogue.
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Kdo je starsi komplikovany pacient

s diabetem?

Starnuti populace je dnes vysoce aktudlni spolecenské
téma, o kterém se sice pomérné hodné hovofi, avsak
realnda opatieni ke zmirnéni celospolecenského dopadu
této skutec¢nosti jsou dnes nedostacujici. Lékafi, ktefi se
zabyvaji péci o diabetiky, jsou s touto realitou konfron-
tovani denné, minimalné pfi rozhodovani o intenzité
|écby této chronické nemoci.

Narustajici pocet starsich diabetikl je nejdllezitéjsi
celosvétovou demografickou zménou. Pfedpoklada se, ze
béhem nékolika malo let bude pocet lidi ve véku > 65 let
prevySovat pocet déti mladsich 5 let a do roku 2030 bude
pocet lidi s cukrovkou ve véku > 65 let dosahovat ve vy-
spélych zemich vice nez 48 milion. Mnoho starsich lidi
Zije s nékolika chronickymi nemocemi, které vyzaduiji bo-
hatou farmakologickou lé¢bu a znamenaji pro né velkou
zatéz. Diabetici navic musi k této Ié¢bé uzivat pravidelné
i antidiabetika. Polypragmazie zvysuje riziko nezédou-
cich ucinkl jednotlivych 1ékd, 1ékovych interakci, Spatnou
adherenci k 1é¢bé i iatrogennich chyb, véetné nedodr-
Zeni spravnych lécebnych postupd. Riziko hypoglykemie
u starsich pacientt stoupa predevsim v disledku posko-

zeni funkce ledvin a jater, interakci s 1é¢ivymi pFipravky
a podvyzivou. Také moznosti antidiabetické 1é¢by jsou
mensi. Nékterd antidiabetika jsou v této populaci rela-
tivné kontraindikovana napf. kvuli riziku hypoglykemie,
srdec¢niho selhani ¢i dyspeptickych potizi [1-3].

Diabetes mellitus vyznamné souvisi s rozvojem geriatric-
kého syndromu. Pfispiva k ubytku svalové hmoty, funkc-
nimu omezeni a k celkové kiehkosti senior(. S vékem do-
chazi k strukturdlnim a funkénim zménadm v kosternich
svalech. Svalové zmény zacinaji uz ve 4. dekédé a zpUso-
buji kiehkost a postizeni. Metabolické zmény se odrazeji
ve snizeni inzulinové senzitivity, rozvoji diabetu 2. typu,
hypertenze a dyslipidemie s naslednymi kardiovaskular-
nimi komplikacemi. S vékem souvisi snizeni rychlosti syn-
tézy mnoha svalovych proteind, konkrétné myosinového
tézkého fetézce a mitochondrialnich proteind. Pfi¢inou
snizeni mitochondridlni biogeneze a produkce ATP je nej-
spiSe redukce mitochondridlni DNA a messenger RNA [4].
Provazanost patogenetickych procestdi mezi vékem, sva-
lovou funkci a rizikem diabetu a kardiovaskuldrniho one-
mocnéni [5] zndzornuje schéma.

U pacientl je vSak nutné diferencovat, mira vyja-
dreni geriatrického syndromu a diabetu je u senior(



odlisna. Vyvoj prediabetické poruchy byl sledovan pfi
rdzné intervenci v DPP programu (Diabetes Prevention
Program). Nejdulezitéjsi byla Gprava rezimu, tedy diety
a pohybové aktivity a ¢ast pacientl uzivala metformin
[6]. U starsich pacientl v tomto projektu byl proti mlad-
sim vétsi pokles vahy (5,36 kg), ktery pretrvaval déle
(az 10 let), a mensi jojo efekt. Bylo u nich rovnéz pro-
kdzano snizeni podilu jaterniho tuku, zlep3eni inzuli-
nové sekrece a senzitivity. Podobny vysledek byl potvr-
zen i v pozdéji provedené studii Look AHEAD (Action
for Health in Diabetes), kterd u vice nez 5000 tento-
krat manifestnich diabetik( sledovala efekt rezimovych
opatreni na kardiovaskularni morbiditu a mortalitu [7].
Rezimovd opatieni k 1é¢bé diabetu by tedy neméla byt
u seniorl podcenovana, je ale nutno postupovat pfisné
individualné.

Jaké jsou lIécebné cile u starsich diabetika?
Strategie 1é¢by diabetu musi byt individudlni tak, aby
byl minimalizovan vyskyt jak hyperglykemii, tak i hypo-
glykemii. Lé¢ba musi byt nejen efektivni, ale i bez-
pecnd, a to jak z hlediska kardiovaskularniho rizika, tak
i kognitivnich poruch. Efektivita antidiabetické lécby
(tedy normalizace glykemii) je stale nedostacujici. Ev-
ropské studie CODE-2 (1998-1999) a PANORAMA (2009)
odhalily, Ze 61 % diabetikd 2. typu nedosadhlo hod-
noty HbA,_pod optimélni cilovou hodnotu 6,5 % (dle
DCCT) a podil diabetikd s HbA, <7 % (dle DCCT) nedo-
sahuje ani celych 40 % [8]. V hodnocené populaci jsou
zastoupeny vsechny vékové kategorie, nicméné i z kli-
nické praxe dobfe vime, ze kompenzace fady starsich
diabetik( neni dostacujici. Strategie 1é¢by a cilové hod-
noty HbA _jsou i bez ohledu na vék vzhledem k hetero-
genité diabetu individudlni a ovlivnéné fadou faktort
(mirarizika hypoglykemie, délka trvani diabetu, pfitom-
nost kardiovaskuldrnich (KV) komplikaci, komorbidity,
zivotni prognéza a kompliance pacienta [9].
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U starSich diabetikd jsou mira rizika hypoglykemie
a také castéjsi kognitivni poskozeni, které muze precha-
zet do vaskularni nebo neurodegenerativni demence,
velmi dllezitym rozhodujicim faktorem pro antidiabe-
tickou lé&bu. Casta je i deprese. Soucasné je u starsich
diabetikl vyznamné vyssi riziko omezeni pohyblivosti,
malnutrice a padu. Funkéni kognitivni i autonomni po-
ruchy, socialni status a soucasnd dalsi onemocnéni
spolu s polypragmazii tak ovliviuji rozhodovani pfi
volbé strategie l1é¢by diabetu.

Je nutné zdUlraznit, Ze u starsich diabetikl 2. typu pre-
vazuje neuroglykopenicka manifestace hypoglykemie.
| pfi mirné hypoglykemii jsou starsi diabetici vice ohro-
Zeni riziky jejich zavaznych disledkd. Napt. slabost zvy-
Suje riziko padu, Urazu, invalidizace i nasledné nutnosti
trvalé ustavni péce. Dlouhodobé, 27 let trvajici sledovani
u takika 17 000 diabetikd 2. typu s primérnym vékem
65 let prokazalo vyrazné vyssi riziko demence [10]. Riziko
demence pfitom vyrazné stoupd s poctem prodélanych
zavaznych hypoglykemii (od 1,6krdt u 1 epizody az po
4nésobné u 3 a vice epizod). Hypoglykemie tedy muze
negativné ovlivnit kognici. Porucha kognice obracené
muze zvysovat riziko hypoglykemie. U pacientl s de-
menci je riziko hypoglykemie dvojnasobné. | malé od-
lisSnosti v kognitivnich funkcich mohou mit vyznamny
dopad pro stanoveni Unosné intenzifikace lécby. Proto
by mély byt u rizikovych nemocnych dlisledné vysetio-
véany kognitivni funkce.

Vyznam heterogenity miry zdatnosti a jejiho vztahu
ke kardiovaskuldrnimu onemocnéni u starsich diabe-
tikd pro komplexni klinické posouzeni optimalniho po-
stupu v [écbé diabetu ukazala napf. Health and Retire-
ment Study [11]. Celkovy zdravotni stav diabetikd byl
posuzovan dle miry poruchy kognice, zraku a funkéni
zdatnosti. Ve vékové kategorii 51-64 let mélo problém
s adherenci k 1é¢bé 19 % pacientd a problematické vy-
sledky lé¢by diabetu mélo pro cetné komorbidity 7 %

Schéma. Provazanost patogenetickych procesti mezi vékem, svalovou funkci a rizikem diabetu
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diabetik(. Vice nez polovina diabetik( starsich nez 75 let
byla dokonce relativné zdrava. U diabetik{l byl nepfekva-
pivé zjistén vyssi vyskyt demence a KV onemocnéni, za-
¢inajicich ve strednim véku. Vysledky potvrdily, Ze rela-
tivni vyznam diabetu klesa s vékem a bohuzel nepfinesly
vyraznéjsi posun v souc¢asném vnimani spravnosti Iécby
diabetu ve stars$im véku, jak bylo jiz zminéno vyse. DG-
lezity je vsak fakt, ze u znacné ¢asti starych diabetikd
je mozno postupovat pfi 1écbé diabetu podobné jako
u diabetikd mladsich.

Klinicky vhodné lécebné postupy u starsich
diabetikd

Star3i diabetici jsou socialné heterogenni skupinou. Rada
z nich Zije samostatné bez pomoci plnohodnotnym zivo-
tem, néktefi potrebuji podplrnou socidlni péci. Nemala
skupina vsak Zije v socidlnich zafizenich s plnou podpo-
rou. U nas uz mame spole¢na mezioborova (prakticti
Iékafi, diabetologové a gerontologové) doporuceni speci-
alné pro péci o diabetes ve starsim véku [12]. Kazdoro¢né
je aktualizovan také doporuceny postup v péci o starsi dia-
betiky i v doporucenich Americké diabetologické spolec-
nosti [13].

Obecné cile jsou bez ohledu na vék diabetika stejné,
prioritu u starsich diabetiki ma bezpecnost (prevence
hypoglykemie, hypotenze a Iékovych interakci). To plati
pro viechny starsi diabetiky, vhodna efektivita [écby je
ale posuzovana individualné. Velmi dllezitym hledis-
kem je pasivni nebo aktivni adherence k antidiabetické
|écbé. V pripadé, ze se diabetik neni schopen lécit zcela
sam, je nutné Uzce spolupracovat s témi, kdo se o néj
staraji. Cilovy glykovany hemoglobin je u zdatnych dia-
betikl s predpokladanou délkou Zivota delsi nez 5 let
stejny jako u mladsich, u rizikové skupiny (polymorbid-
nich se snizenou zdatnosti) ale je vyssi.

U starsich diabetika 1. typu, ktefi do urcitého véku léta
dobfe zvladali intenzifikovany inzulinovy rezim, je nutné
peclivé sledovat zejména riziko hypoglykemie, kardio-
vaskularnich komplikaci, kognitivnich zmén a rovnéz i so-
cidlni zadzemi pacientl. Dfive nebo pozdéji byva nutna
Uprava cild kompenzace diabetu a s tim spojené i zjedno-
dusovaniinzulinového rezimu (v¢etné napf. volby ndhrad-
niho inzulinového rezimu za dosavadni reZim inzulinové
pumpy).

U diabetikl 2. typu je nutné peclivé zvazovat miru
redlnych rezimovych Upray, v¢etné zmén dosavadniho
stravovani i pohybu. Jak jiz bylo uvedeno vyse, fada
starSich diabetik( patii mezi zdatné a Uprava rezimu
(v¢etné napf. racionalniho stravovani a pfiméfeného
pohybu) je zcela na misté. Na druhou stranu plati, ze
méné byva ¢asto vice a pfestoze jsou rezimova opatieni
u starSich diabetik(i v nezanedbatelné mite Uspésna,
k redukci energetického piijmu je nutné pristupovat
opatrné. Totéz plati i pro fyzickou aktivitu.

Rovnéz pfi vybéru vhodného antidiabetika je nutno
postupovat individudlné a pro zdatné starsi diabetiky
plati stejna doporuceni jako pro mladsi. Metformin je
tedy Iékem volby, stejné jako u mladsich. Conditio sine

qua non je ale peclivé monitorovani renalnich funkci,
u kieh¢ich pacientl se snizenou funkci ledvin je pouziti
metforminu nevhodné. Pioglitazon, ktery Ize pfi ome-
zené funkci ledvin pouzit, ma ve staii fadu omezeni
(riziko srde¢niho selhani, fraktur).

Inhibitory DPP4 (gliptiny) jsou vyhodné i z hlediska
dlouhodobého pouzivani (i pfi zahdjeni [é¢by v dfivéj-
sim véku). Jejich bezpecnostni profil, efektivitu a sou-
casné i pfiznivé ovlivnéni rizika diabetickych komplikaci
potvrdila recentni analyza dat z vyznamné studie TECOS
s prvnim gliptinem - sitagliptinem - po 10 letech. Vliv
poklesu glykovaného hemoglobinu je hodnocen v sou-
vislosti s vyskytem makrovaskularnich i mikrovaskular-
nich komplikaci. U pacient( ve studii trval diabetes v pr(-
méru 9,6 (5,1-15,6) let. Dnes se poklada za prokazané,
ze u dlouhotrvajiciho diabetu by mél byt pozadavek na
cilovy glykovany hemoglobin mirnéjsi nez u diabetu
s krat$i dobou trvani. V této studii se viak projevuje vy-
razny efekt na vyskyt infarktu myokardu, iktu, diabetic-
kych koznich ulceraci, amputaci a slepoty na viech urov-
nich poklesu glykovaného hemoglobinu - tedy z 86 na
75, 64, 53 i 42 mmol/mol. Z analyzy dat vyplyva, ze i pfi
déletrvajicim diabetu ma vliv na vyskyt makrovaskular-
nich i mikrovaskularnich komplikaci pokles glykovaného
hemoglobinu az o 44 mmol/mol [14]. Jak ukézala re-
centni randomizovana studie CompoSIT R, gliptiny jsou
vhodné i pfi poskozeni funkce ledvin, podobné jako gli-
floziny [15]. Bezpecnost se tyka i jejich vlivu na kardio-
vaskularni systém, nezvysuji riziko kardiovaskularich
komplikaci, a to ani ischemické choroby ani srde¢niho se-
Ihani. Pokud nestaci kombinace metforminu a gliptinu, je
mozné do kombinace zvazit i dalsi peroralni antidiabe-
tika. U starsich diabetikd musime mit navic na paméti, ze
dale rozsifujeme vétsinou uz tak bohatou skélu peroraini
medikace. Z modernich 1ékd je mozno vyuzit ptipadné
inhibitory SGLT2 (glifloziny). Dlouhodoba bezpecnost
(vyskyt hypoglykemii, infekci urogenitalniho traktu, hypo-
hydratace, padu a fraktur) je u starsich diabetikl v rando-
mizovanych klinickych studiich podobna jako u mladsich
[16]. Do velkych kardiovaskuldrnich bezpecnostnich kli-
nickych studii s glifloziny, které jiz probéhly (empagliflo-
zin — EMPAREG-OUTCOME, kanagliflozin - CANVAS) nebo
dosud probihaji (dapagliflozin — DECLARE) a prokazaly
jejich kardiovaskularni benefit, byli zafazeni i starsi diabe-
tici, vysledky tedy plati i pro né. U pacientt starsich 75 let
nejsou glifoziny dle SPC viibec doporuceny.

U fady starych pacientl jsme postaveni pred rozhod-
nuti, jak dale postupovat po selhani l1écby samotnym
metforminem, gliptinem nebo metforminem v kombi-
naci s gliptinem. Radu let mame u téchto starych diabe-
tik(i velmi dobrou zkusenost s kombinaci gliptinu a dlou-
hodobého inzulinového analoga. Kombinace jedné
tablety gliptinu a jedné injekce inzulinu glargin je efek-
tivni a bezpec¢na. Navic u kiehkych, z¢asti nebo zcela ne-
sobéstacnych diabetikd, je to jednoduché, v praxi dobie
realizovatelné [é¢ebné schéma, které zajisti cilovou kom-
penzaci diabetu (zaméfrenou v tomto obdobi zejména
na potlaceni akutnich symptomd) i u této skupiny dia-
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betikl. To potvrzuji i zavéry 30tydenni randomizované
studie CompoSIT I [17], kam byli zafazeni diabetici 2. typu
s pramérnym vékem 58,6 let, u kterych bylo nutné inten-
zifikovat antidiabetickou lé¢bu (dosud uZivali metformin
a sitagliptin). Pfi kombinaci s bazalnim analogem glargin
dosahli pacienti vétsiho poklesu HbA,_bez zvyseni rizika
hypoglykemie. To je u starsich diabetikl jako skupiny pa-
cientd zvysené ohrozené dlsledky hypoglykemie velmi
dilezité. U zdatnych senior( Ize vyuzit i dalSich moznosti
(GLP1 RA, fixni kombinace GLP1 RA a inzulinového ana-
loga, inzulinové |é¢by, véetné intenzifikovaného rezimu).

Zaver

Pocet starsich diabetikt jak 2., tak i 1. typu, bude stale na-
rUstat. PéCe o ty znich, ktefi nejsou zdatni (u nichz mizeme
postupovat bez ohledu na vék), vyzaduje nepochybné
odlisny pristup. Pfi stanoveni cilti Ié¢by musime zohled-
nit riziko fyzické i kognitivni dysfunkce. Nejde tedy jen
0 zmirnéni pozadavku na cilovy HbA , ale také o zplsob
|é¢by diabetu. Vék neni samoziejmym didvodem k nedo-
state¢né kompenzaci diabetu. Je velmi dlilezité provadét
adekvatni monitoring Ié¢by a snazit se dusledné o pre-
venci nejen hypoglykemii, ale také symptomatické hyper-
glykemie. Pfi volbé antidiabetik je tfeba opatrnosti u met-
forminu, vhodné jsou pro svou bezpecnost a soucasné
i u¢innost gliptiny. Vzdy je nutné zahajovat lé¢bu malymi
davkami a zvysovat je opatrné. Pri intenzifikaci Iécby je vy-
hodnd kombinace gliptinu a bazélniho inzulinového ana-
loga v jedné denni dévce. Edukace v péci o starsi diabe-
tiky by méla mit zaklad v edukaci a kontaktu s témi, ktefi
jim pomahaji.

Tento cldnek vznikl s podporou spolecnosti Merck Sharp &
Dohme.
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