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Bazalni inzulinovd analoga maji v terapii diabetu mellitu 2. typu (DM2T) stale nezastupitelnou roli a jsou indikovéana pfi
nedostate¢né metabolické kompenzaci pacientd peroralnimi antidiabetiky. V multicentrické prospektivni observacni
studii BIGGER (Biosimilar Insulin GlarGin czEch Real-life non-interventional study) byla potvrzena ucinnost biosimilarniho
inzulinu glarginu (Semglee) a jeho dobry bezpecnostni profil.

Cil: Stanoveni G¢innosti a bezpecnosti biosimilarniho inzulinu glarginu (Semglee) u dospélych pacientd s DM2T v redIné
klinické praxi a zhodnoceni vlivu predchozi terapie na prabéh Iécby.

Soubor pacientl (material) a metoda: Byly zpracovany vysledky od 1066 pacientd s DM2T, ktefi byli indikovani k lé¢bé
inzulinem glarginem. Soubor byl rozdélen dle typu vstupni inzulinové [é¢by do 4 skupin - inzulin naivni, humanniinzulin,
inzulinové analoga 1. a 2. generace. Ukazatele Gc¢innosti a bezpecnosti 1éCby byly hodnoceny pfi vstupni navstéve a po
jednom, dvou a Sesti mésicich |écby.

Vysledky: U viech ucastnikd studie do$lo béhem 3esti mésict k vyznamné redukci HbA, a hmotnosti. V celém souboru
sledovanych doslo k poklesu priimérnych hodnot HbA1C 69,7 £ 13,16 na 59,9 + 12,01 mmol/mol; p < 0,001. U inzulin naiv-
nich byl pokles nejvyznamnéjsi — z 74,7 + 12,12 na 59,9 + 10,69 mmol/mol; p < 0,001. U nemocnych s predchozi inzulinovou
Iécbou byla redukce - skupina humanni inzulin (z 69,4 + 13,53 na 58,8 + 12,52 mmol/mol; p < 0,001), inzulinova analoga
1. generace (z 67,1 + 12,44 na 59,7 £ 12,10 mmol/mol; p < 0,001), 2. generace inzulinovych analog (z 70,7 + 13,05 na 61,7 +
13,51 mmol/mol; p < 0,001). U pacientd s predchozi Ié¢bou bazalnimi inzulinovymi analogy 1. generace byly priimérné
vstupni hodnoty télesné hmotnosti vyznamné nizsi v porovnani s pacienty s predchozi 1é¢bou bazalnimi inzulinovymi
analogy 2. generace (90,0 = 17,39 kg vs. 95,2 + 19,54 kg; p = 0,016). Incidence hypoglykemii byla srovnatelna s frekvenci
pred zahdjenim Ié¢by a vyskyt ketoaciddz v priibéhu 1é¢by byl vzacny.

Zavér: Lécba biosimildrnim inzulinem glarginem (Semglee) vedla u pacientl s DM2T k prdmérnému poklesu HbA,
0 9,8 mmol/mol za 6 mésicu. Nejvétsiho zlepseni bylo dosazeno u pacientl bez predchozi inzulinoterapie. Pro zajisténi dob-
rych vysledk 1é¢by je klicové véasné zahajeni |é¢by bazalnim inzulinem a nasledna titrace dévek. Edukace pacientu a pravi-
delny monitoring za ucelem priibézného zhodnoceni stavu vede ke zlepseni adherence pacientl a zvysuje Uspésnost lécby.

Kli¢cova slova: diabetes mellitus, inzulin glargin, klinickd inercie, HbAk.

The role of insuline glargine in the context of current pharmacotherapy of type 2 diabetes -
real life data

Basal insulin analogues still play an irreplaceable role in the treatment of type 2 diabetes mellitus (T2DM) and are indicated
when patients are poorly controlled with oral antidiabetic drugs. In the multicentre prospective observational BIGGER (Bio-
similar Insulin GlarGin czEch Real-life non-interventional study) trial, the efficacy of biosimilar insulin glargine (Semglee) and
its good safety profile were confirmed.
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Aim: To determine the efficacy and safety of biosimilar insulin glargine (Semglee) in adult patients with T2DM in real clinical
practice and to evaluate the effect of previous therapy on the course of treatment.

Patient population (material) and method: Results from 1066 patients with T2DM who were referred for treatment with
insulin glargine were processed. Treatment efficacy and safety indicators were assessed at the initial visit and after one, two
and six months of treatment.

Results: All study participants experienced significant reductions in HbA, _and weight over the six months. The mean HbA, _
values decreased from 69.7 + 13.16 to 59.9 + 12.01 mmol/mol; p < 0.001 in the entire study population. The decrease was most
significant in the insulin naive group, from 74.7 £ 12.12 to 59.9 + 10.69 mmol/mol; < 0.001. In patients with previous insulin
treatment there was a reduction — human insulin group (from 69.4 + 13.53 to 58.8 + 12.52 mmol/mol; < 0,001), 1st generation
insulin analogues (from 67.1 £ 12.44 to 59.7 £+ 12.10 mmol/mol; < 0.001), 2nd generation insulin analogues (from 70.7 + 13.05
to 61.7 £ 13.51 mmol/mol; <0,001). In patients with previous treatment with 1st generation basal insulin analogues, mean
baseline body weight values were significantly lower compared to patients with previous treatment with 2nd generation
basal insulin analogues (90.0 + 17.39 kg vs. 95.2 + 19.54 kg; p = 0.016). The incidence of hypoglycaemia was comparable to
that before treatment and the incidence of ketoacidosis during treatment was rare.

Conclusion: Treatment with the biosimilar insulin glargine (Semglee) led to a mean decrease in HbA, _of 9.8 mmol/mol over
6 months in patients with T2DM. The greatest improvement was achieved in patients with no previous insulin therapy. Early
initiation of basal insulin therapy and subsequent dose titration is crucial to ensure good treatment outcomes. Patient education
and regular monitoring for ongoing assessment of status leads to improved patient adherence and increases treatment success.

Key words: diabetes mellitus, insulin glargine, clinical inertia, HbA]c.

Uvod

Diabetes mellitus 2. typu (DM2T) je chronické onemocnénti, které
postihuje celosvétové okolo stovky miliond obyvatel a je spojeno se
znac¢nou ekonomickou zatézi. V roce 2019 byly pfimé zdravotnické
néklady spojené s péci o pacienty s DM2T vycisleny na 760 miliard USD
a s rostouci prevalenci onemocnénf se tato suma rovnéz zvysuje. Mezi
rizikové faktory rozvoje DM2T patfi nadvéha ¢i obezita, strava s vysokou
kalorickou a nizkou nutri¢ni hodnotou a pfijem vysokého mnozstvi
trans-nasycenych tukd, pfidanych cukrd a sodiku, malé mnozstvi fyzické
aktivity a sedavy zpUsob Zivota ¢i koufeni (1).

DM2T je onemocnéni charakterizované inzulinovou rezistenci
a snizenou sekreciinzulinu, kterd je nasledkem progresivniho selhavani
funkce beta-bunék pankreatu. To je pfi¢inou abnormalnich hodnot
glykemie. Onemocnéni je doprovézeno rozvojem komplikaci, které
jsou z pohledu patofyziologie déleny na makrovaskularni (napf. kar-
diovaskularni onemocnéni) a mikrovaskularni (komplikace postihujici
funkce ledvin, retiny ¢i nervovy systém) (2).

Zakladem l1écby jsou nefarmakologické opatfeni spocivajici v do-
drzovani dietniho rezimu a zvyseni fyzické aktivity. Soucasné s rezi-
movymi opatfenimi se pfi stanoveni diagndzy pfistupuje k zahajenf
farmakologické 1écby. Mezi hlavni cile 1é¢by DM2T patii zkvalitnéni
Zivota nemocnych, zajisténi prevence rozvoje chronickych mikrovasku-
larnich komplikaci a minimalizace vyskytu hypo- a hyperglykemie, a to
prostfednictvim zlepSeni a stabilizace kontroly glykemie (3). Lé¢ebny
postup ma byt individualizovany a zohledriovat pfidruzené komorbi-
dity, pfitomnost rizikovych faktor(, vék pacienta a trvani onemocnéni.
Nejcasteji vyuzivanymi ukazateli pribéhu lécby je koncentrace HbA _
a glykemie v Zilnf plazmé nala¢no (FPG, fasting plasma glucose) (4).

V soucasné dobé je k 1é¢bé DM2T k dispozici fada peroralnich
antidiabetik (PAD), pficemz Iékem prvni volby je metformin. Pokud
nedojde k dosazeni pozadované kompenzace stavu pacienta do $esti
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mésicl od zahajenf 1écby, pfistupuje se k Upravé davky ¢i k pfidanf
dalsiho PAD, pfipadné k zahdjenf Ié¢by inzulinovymi analogy. Zahajeni
inzulinoterapie u pacientl s DM2T je indikovéno v piipadech, kdy Ié¢ba
perordlnimi antidiabetiky nevede k uspokojivym vysledklim nebo je
kontraindikovéna. Kritickym faktorem je v¢asné zahajeni lé¢by inzuli-
nem, které vede k efektivnéjsimu dosazeni cilovych hodnot HbA _(5).
Po selhanflécby PAD se zpravidla pfistupuje k zahdjenfinzulinoterapie.
Bohuzel je zfejmé, Ze tento krok je v klinické praxi oddalovan v radu
mésicl az let, protoze zahdjeni podani inzulinu je spojeno s obavami
z hypoglykemickych pfihod, nardstu hmotnosti a zvladaniinjekénf apli-
kace (6). Dalsf alternativou je v souladu s nejnovéjsimi doporuc¢enimi po
selhani lécby PAD zahdjenf |éCby GLP-1 agonisty, pfipadné kombinace
GPL-1 agonistd a inzulinu (7).

Pti zahdjeni terapie inzulinem se nejcastéji pfistupuje k podani
bazéIniho inzulinu v jedné denni davce, a to bud v monoterapii nebo
v kombinaci s PAD (8). Tim se nahrazuje bazalIni fyziologickd sekrece
inzulinu, kterd probihd stabilné v prabéhu celého dne a zajistuje sta-
bilni glykemii béhem la¢néni. V roce 1940 byla zformulovana prvni
stfednédobé plsobici formulace inzulinu, NPH inzulin. Jeho postupné
uvolnovani a prodlouzeny Ucinek je zajistén uvolhovanim z komplexu
s protaminem. Zédmeénou jednotlivych aminokyselin v sekvenci human-
niho inzulinu byla vytvofena dalsi inzulinovd analoga s vylepsenymi
vlastnostmi (9). Souc¢asné dostupna dlouze-ptsobici inzulinovd analoga
zajistujf trvaly 24hodinovy ucinek, maji minimaln{ vrchol Gcinku, nizkou
inter- a intraindividualnf variabilitu a nizké riziko hypoglykemie, a vedou
tak k dobré kompenzaci diabetu (10).

Mezi analoga prvni generace je fazen inzulin glargin 100 1U/ml
a inzulin detemir. Inzulin glargin je prvnim dostupnym dlouhodobé
pUsobicim analogem, snizuje kolisani glykemif a vyskyt hypoglykemif.
Vyznacuje se konstantnim a pozvolnym vstfebdvanim. Do 2. generace

bazélnich inzulinovych analog je fazen inzulin glargin 300 1U/ml a inzulin
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degludek. Tato analoga maji trvani Ucinku delsi nez 24 hodin a majf
mensi vrchol ucinku (9).

Semglee (inzulin glargin-yfgn) je dlouhodobé pdsobici inzulin
glargin schvaleny pro |é¢bu dospélych s DM2T ¢i diabetem mellitem
1. typu (DMI1T) a déti s DM1T. Pfipravek Semglee byl schvélen v USA,
Evropské unii, Japonsku a mnoha dalsich zemich. Americky Ufad
pro kontrolu potravin a léciv (FDA) schvalil pfipravek Semglee dne
28. ¢ervence 2021 jako prvni zaménitelny biosimilarni inzulin. Toto
schvdlenf znamen4, ze pfipravek Semglee Ize v 1ékdrné nahradit
jeho referen¢nim pfipravkem Lantus (inzulin glargin), aniz by bylo
tfeba nového predpisu od poskytovatele zdravotni péce (11). Mezi
dalsf klicové studie patff klinické studie INSTRIDE 1 a INSTRIDE 2,
které porovnavaly pfipravek Semglee s pfipravkem Lantus u pacientd
s DM1T a DM2T. Tyto studie potvrdily, Zze pfipravek Semglee nema
zadné klinicky vyznamné rozdily oproti pfipravku Lantus a prokazaly
jeho non-inferioritu vaci origindlnimu pfipravku. Téchto studii se
zucastnil vyznamny pocet pacientl v mnoha zemich a prokézaly, ze
inzulin glargin spole¢nosti Biocon je stejné Uc¢inny a bezpecny jako
referencni pfipravek (12).

Po zahdjeni lé¢by inzulinem md zdsadni vliv na Uspésnost dosazeni
lécebnych cill v¢asna intenzifikace ve formé titrace davek. S ohledem
na preference pacienta, jeho zivotni styl, stravovani a fyzickou aktivitu
je nutné najit vyhovuijici rezim davkovani a kombinaci uzivanych ana-
log. NeUspésné dosazeni cilli [é¢by nasledkem zpozdéné intenzifikace
|é¢by je oznacovano jako klinickd inercie. Priciny rozvoje klinické inercie
jsou multifaktoridIni a spocivaji ve vzajemnych interakcich pacienta,
poskytovateld zdravotni péce a zdravotnického systému. Klinickd inercie
vyznamné zvysuje riziko rozvoje kardiovaskularnich a dalsich komplikaci
spojenych s DM2T (13).

Cilem studie BIGGER (Biosimilar Insulin GlarGin czEch Real-life non-
-interventional study) bylo stanoveni U¢innosti a bezpe¢nosti biosimi-
larniho inzulinu glarginu (Semglee) v redIné klinické praxi a zhodnocenf
vlivu pfedchozf terapie.

Metodika

Studie BIGGER byla multicentricka prospektivni observacni studie
zameéfend na standardné Iécené pacienty s diabetem mellitem v redIné
klinické praxi. Byla provedena na tizemi Ceské republiky ve spoluprci
s aktivné ordinujicimi ambulantnimi diabetology. Vsichni pacienti byli
|éceni dle platnych standard( a rozhodnuti |ékafe o pouZiti 1é¢ivého
pfipravku s obsahem biosimilarniho inzulinu glarginu (Semglee) bylo
ucinéno nezavisle na zafazeni pacienta do studie. Data byla shro-
mazdéna prostfednictvim zabezpecené webové aplikace vyplnénim
zdznamovych listd. Celkovéd délka sledovéani kazdého pacienta byla
priblizné 6 mésicl od zapoceti terapie pfipravkem s obsahem biosi-
mildrntho inzulinu glarginu (Semglee). Sledovéni probihalo v obdobf
od listopadu 2020 do Unora 2023.

Pacienti byli zafazeni do studie pfi inicidlnf ndvstévé a vybrané
ukazatele Ucinnosti lé¢by byly hodnoceny pfi dalSich navstévach
priblizné po 1, 3 a 6 mésicich. Studie probihala v souladu s ¢eskou
legislativou a byla ohlaSena Statnimu Ustavu pro kontrolu léciv pfed
jejim zahajenim.
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Vybér pacientt

Do studie byli zafazeni dospéli pacienti s diagndzou DM2T, u nichz
byla indikovana terapie inzulinem glarginem. Kritériem pro vyfazenf
pacientl byla hypersenzitivita na |é¢ivou latku nebo na kteroukoliv
pomocnou latku lé¢ivého pripravku s obsahem biosimilarniho inzu-
linu glarginu (Semglee), pfedpoklad Spatné spoluprace pacienta ci
hodnoty HbA, > 100 mmol/mol. V pfipadé non-compliance pacienta
bylo sledovani ukonceno.

Cile studie

Primarnim cilovym ukazatelem bylo hodnoceni absolutni zmény
hladin HbA,_pfi naslednych navstévach po zahdjenf terapie pfiprav-
kem s obsahem biosimildrniho inzulinu glargin (Semglee) v porovnanf
s hodnotami pfi inicidlni ndvstévé. Jako sekundarni cilové ukazatele
byly dale hodnoceny zmény hladin HbA, _pfinéslednych navstévach
v porovnani s hodnotami pfi inicidlni ndvstéve u pacientl s pfedchozf
inzulinoterapii a u inzulin-naivnich pacientd. Dalsim sekundarnim
cilem studie byla zména hmotnosti pacientd, incidence hypoglyke-
mickych epizod a zavaznych hypoglykemickych epizod vyzadujicich
hospitalizaci a incidence ketoacidéz vyzadujicich hospitalizaci paci-
enta v pribéhu sledovani.

Statistické zpracovani

Pro zpracovani shromazdénych dat byly vyuzity deskriptivni sta-
tistické ukazatele. U kategoridlnich proménnych byly zpracovavany
absolutnf a relativni ¢etnosti. U Ciselnych charakteristik byl sledovan
pocet platnych pozorovani, minimum, prdmeér, median, maximum
a smeérodatna odchylka (SD). Pfi posuzovani vyvoje sledovanych charak-
teristik u jednotlivych Gcastnikd studie byla vyuzita metoda parového
t-testu, kde byla na zadkladé individuélnich diferenci konstruovéna
hodnotu testového kritéria t.

Hladina vyznamnosti vyuzivana pro testovani souvislosti promén-
nych byla ve viech pfipadech 0,05.

Vysledky

Studie se zUcastnilo 1066 pacientl. Pacienti byli [é¢eni na 88
rlznych pracovistich ambulantnich diabetologl. Mezi sledovanymi
pacienty bylo 52,6 % muzU{ a 474 % zen. Primérny vék ucastnikd
studie byl 67,2 let (rozmezi 18-93 let) a vice neZ polovina z celkové-
ho poctu pacientd byla ve vékovém rozmezi 60-74 let. S ohledem
na hmotnost pacientl byla vice nez polovina vsech Uc¢astnikd
studie obéznich (53,4 %) a tietina Gcastnikld méla nadvéhu (33,2 %).
Primeérnd doba od diagnoézy diabetu byla u Ucastnikd studie 13,1
roku. S ohledem na zdvazné stavy souvisejici s diabetem, 79,9 %
kohorty neprodélalo v poslednich 12 mésicich pfed zahdjenim studie
klinicky vyznamnou hypoglykemii a 97,2 % Ucastnikd neprodélalo
v tomto obdobi hypoglykemii vyzadujici hospitalizaci. Rovnéz vyskyt
ketoacidozy byl v pribéhu 12 mésicl pred zahdjenim studie raritni
a 99,4 % Ucastnikd tento stav neprodélalo. Mezi nej¢astéji uvadéné
komplikace diabetu mezi Ucastniky studie patfila diabetickd neuro-
patie (28,2 % Ucastnik(), nefropatie (25,5 % Ucastnikyd) a retinopatie
(21,1 % ucastnika).

/ Vniti Lék. 2025;71(5):275-282 / VNITRNI LEKARSTVI



278 | PUVODNIPRACE

Inzulin glargin v kontextu soucasné farmakoterapie diabetu mellitu 2. typu

Predchozi terapie

Z kohorty pacientl bylo 259 % pacientd inzulin naivnich, tedy
takovych, ktefi v predchozi 1é¢bé nebyli lé¢eni zadnou formou podani
inzulinu. Vice neZ polovina pacientd (53,9 %) byla v pfedchozi [é¢bé
lécena bazalnim inzulinem 1. generace, tedy inzulinem detemirem ¢i
glarginem (100 U/ml). Zbyvaijici ¢ast pacientl byla v rdmci predchozi
terapie l1é¢ena humannim inzulinem (7,15 %) ¢i analogy bazalniho in-
zulinu 2. generace (13 %). V souladu s platnymi klinickymi postupy byli
pacienti rovnéz |éceni PAD. Davkovani ani typ uzivanych PAD nebyly
v rdmci studie monitorovany.

Kompenzace diabetu

U vSech pacientl doslo v dUsledku zahajeni terapie biosimilarnim
inzulinem glarginem (Semglee) ke snizeni hodnot HbA, _a pfedchozi
terapie méla na dynamiku poklesu hodnot zfetelny vliv (Obr. 1). Nejvyssi
hodnoty HbA,_pfi inicidlni navstéve byly pozorovany u inzulin naivnich
pacientl a ve skupiné pacient(, ktefi byli pfed zahajenim lécby léceni
jinym bazaInim inzulinem 1. generace byl pokles nejméné vyrazny.
Hodnoty FPG byly pfi inicidlnf ndvstéveé nejvyssi u inzulin-naivnich pa-
cientl (Tab. 1). U pacientd s pfedchozi inzulinoterapif bazalnimi inzuliny
1. ¢i 2. generace byly primérné hodnoty FPG totozné.

Vliv terapie na hmotnost pacient(i

Pfi vstupni navstéve a v prabeéhu Iécby byl patrny vliv predchozi
terapie na zmeénu télesné hmotnosti (Obr. 2). Hmotnost pacientd pfi
vstupni prohlidce byla vyznamné nizsi u pacientl s pfedchozi [é¢bou

inzulinovymianalogy prvni generace v porovnani s pacienty uzivajicimi
analoga druhé generace. Zaroven byl u této skupiny pacientl pokles
hmotnosti nejvice zfetelny (primérné o 1,2 kg za 6 mésicd). Mirny
pokles (prdmeérné o 0,9 kg) télesné hmotnosti béhem sledovan( byl
pozorovan u vsech pacientd.

Zména denni davky v pribéhu sledovani

V pribéhu studie doslo k postupnému navyseni davky biosimi-
larnfho inzulinu glarginu (Semglee), a to primeérné o 4,2 IU béhem
6 mésicd (Obr. 3). S ohledem na pfedchozi terapii byla nejniz3f inicidInf
davka u inzulin-naivnich pacientd. U téchto pacientd byla také davka
v prabéhu studie nejvice navysena. Nejvyssi prameérné zahajovaci davky
biosimilarniho inzulinu glarginu (Semglee) byly podany pacientdm
s predchozi terapii analogy 2. generace a v pribéhu studie doslo pouze
k miniméaInimu navyseni davek (primérné o 1,2 IU). Ve skupiné pacientl
s pfedchozi 1é¢bou analogy 1. generace byla davka v prébéhu studie
navysena primerné o 2,8 IU.

Bezpecnost lécby

V rdmci sledovani uvedlo celkem 179 pacientl vyskyt hypoglyke-
mické epizody v obdobf jednoho roku pred zahajenim studie (Tab. 2).
Po mésici od zahdjeni terapie pak byla hypoglykemie reportovéna
celkem 41 pacienty, v obdobi mezi druhou a treti ndvstévou se vyskytla
u 43 pacientl a v obdobi mezi 3 az 6 mésici sledovani se vyskytla
u 40 pacientd. Celkem 23 pacient uvedlo v obdobi jednoho roku
pred zahdjenim studie vyskyt hypoglykemie vyzadujici ndslednou

Obr. 1. Hodnoty HbA, (mmol/mol) u pacientt v pribéhu lécby biosimildrnim inzulinem glarginem (Semglee) podile typu predchozi terapie (u inzulin-
-naivnich pacientd, u pacientt lécenych humdnnim inzulinem ¢i bazdInimi analogy 1. nebo 2. generace)
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£
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W vstupni W 1. mésic W 3. mésic M 6. mésic

'p-hodnota se vztahuje k porovndni vstupnich hodnot s hodnotou po 6 mésicich lécby

Tab. 1. Hodnoty glykemie nalacno pfi vstupni ndvstévé u pacientd podle typu predchozi terapie

. - T . Analoga bazélniho | Analoga bazélniho
Celkem Inzulin-naivni Humanni inzulin R g R 8 p-value
inzulinu 1. gen. inzulinu 2. gen.
Pramér 10,0 1.9 92 93 93 0,005
Max. 107 107 16 102 17

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2025;71(5):275-282 /

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz




PUVODNI PRACE | 279
Inzulin glargin v kontextu soucasné farmakoterapie diabetu mellitu 2. typu

Obr. 2. Telesnd hmotnost (kg) pacientt v pribéhu Iécby biosimildrnim inzulinem glarginem (Semglee) podle typu predchozi terapie (u inzulin-naivnich
pacientd, u pacientt lécenych humdnnim inzulinem ¢i bazdlnimi analogy 1. nebo 2. generace)
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97
96
95
94

93
92
91
90
89
o oles ol SEk o
(o)} (o)} %
86
85
0 1
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3 6

Trvani lécby (mésic)

'p-hodnota se vztahuje k porovndni hodnot podle predchozi lécby v daném mésici

Obr. 3. Denniddvka (U) biosimildrniho inzulinu glarginu (Semglee) v prabéhu lécby podle typu predchozi terapie (u inzulin-naivnich pacientd, u pacientt
lé¢enych humdnnim inzulinem & bazdlnimi analogy 1. nebo 2. generace)
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'p-hodnota se vztahuje k porovndni hodnot podle predchozi 1é¢by v daném meésici
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Tab. 2. Vyskyt hypoglykemie v pribéhu lécby podle typu predchozi terapie (% z celkového poctu pacientd reportujicich hypoglykemii)

Inzulin-naivni (%) Humanni Analoga Analoga -value
° inzulin (%) 1. generace (%) 2. generace (%) ¥

Celkem 259 539 13,0
Bez hypoglykemie v dobé 12 mésict
pred zahajenim sledovani 304 215 16 < 0,001
Vyskyt h){Pog’kaemle v’dt')be 12 mésict 56 101 64,8 196
pred zahajenim sledovani
Bevz hypgglykemle v obdobi prvniho 26,5 536 127
mésice lécby

g . , , n.s.
Vysk)ct !\ypc’)?kaemle v obdobi prvni- 122 61,0 195
ho mésice lécby
Bez h’ypogvlyk’em|evv’obdola’nvmen 26,0 538 133
prvnim a tietim mésicem lécby

- - . - ns.
Vyskyt hy[zog’lykervmle v obfivobl mezi 233 140 558 70
prvnim a tietim mésicem lécby
Bvez,hypciglylfemmvv’obdol?lvmeZ| 26,2 539 131
tietim a Sestym mésicem lécby

- A r . ns.
Vvysll(yt hypoglykervm’evob’dvobl mezi 20,0 150 550 10,0
tietim a Sestym mésicem lécby

hospitalizaci. V pribéhu pulrocniho sledovani byla hypoglykemie
vyzadujici hospitalizaci reportovana celkem 10 pacienty. Behem lécby
prodélalo 5 pacientd ketoaciddzu.

Diskuze

Studie BIGGER ovéfila Uc¢innost a bezpecnost uzivani biosimilarniho
inzulinu glarginu (Semglee) v redliné klinické praxi u pacientd s DM2T.
V prdbéhu lécby byl pozorovan pokles hodnot HbA , a to jak u inzu-
lin-naivnich pacientd, tak u pacient( s predchozi Ié¢bou inzulinovymi
analogy 1.a 2. generace. Vstupnihodnoty HbA, a FBG u pacientd, kteff
jiz byli pfed zahajenim sledovani léceni inzulinem, byly ndpadné vysoké.
S ohledem na nasledny pokles HbA, v priibéhu studie Ize usuzovat,
Ze béhem predchozi [é¢by nebyly davky inzulinu dostatecné titrovany
a nebyla tak dosazena optimalni kompenzace pacienta. Diky pravidel-
nému monitoringu formou ambulantnich navstév v pribéhu studie
pak doslo u téchto pacient(l ke zlepdeni hodnot HbA, .

U inzulin-naivnich pacientl byl pozorovan nejvyznamnéjsi pokles
hodnot HbA . V&asné zahdjenf inzulinoterapie a jejf adekvétni intenzi-
fikace vede nejen ke zlepseni kontroly glykemie, ale m(iZe také prispét
k zachovani funkce B-bunék a zlepsit inzulinovou senzitivitu (14).

K nejvyssimu navyseni denni davky bazalniho inzulinu doslo v pri-
béhu studie u inzulin-naivnich pacientd, ato v priméru 0 8,6 IU, a v této
skupiné bylo také dosazeno nejvétsi redukce hodnot HbA, . Cést sledo-
vanych pacientd (45,5 %) rovnéz uzivala i kratkodobé pasobici inzuliny.
Nejvyssi pomér pacientl uzivajicich kombinaci bazalniho a kratkodobé
pusobiciho inzulinu (88,7 %) byl ve skupiné pacientl lécenych pred
zahdjenim sledovani humannim inzulinem. Déle tuto kombinaci uzivalo
58,1 % pacientl ze skupiny pacientl lécenych analogy 1. generace.
Dévkovani kratkodobého inzulinu bylo po zahdjeni sledovani snizeno
a nasledné doslo k navysenf (data nejsou soucasti publikace).

Dle soucasné platnych doporuc¢eni ma byt po zahdjeni terapie
bazalnim inzulinem davka navysovana 1-2x tydné o 2 IU, a to az do
dosazeni cflovych hodnot FPG. Pravé nedostatecné navyseni davek je
¢astou pficinou nelspéchu Ié¢by. Proto je nutné pacienty opakované
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edukovat o nutnostech self-monitoringu, pravidlech Upravy davky
a pravidelné konzultovat aktudlni stav pacienta (15). Pouze v pripadé,
kdy je pacient dostate¢né informovan o pfinosech Iécby a rozumi
pravidldm inzulinoterapie, mUzZe byt dosaZena adekvatni |écebna
odpovéd. Dostate¢nd edukace pacientl pred zahdjenim a v pribéhu
lécby vede k lepsi adherenci a napomaha pacientlim prekonat obavy
spojené s |écbou inzulinem, tedy typicky strach z injekénf aplikace i
obavy z hypoglykemie a z ndristu hmotnosti (16).

Prekvapivé nebyl u pacientd v pribéhu Iécby pozorovan narlst
hmotnosti, naopak byl pozorovan mirny pokles, pfi¢emz nejvyssi hmot-
nostni Ubytky byly zaznamenany u pacientd s pfedchozi é¢bou analogy
1. generace. Nejvyznamnéjsi determinantou nardstu hmotnosti po
zahédjeni terapie bazalnim inzulinem je intenzifikace 1é¢by, tedy dosazent
cilového snizeni hodnot FPG a HbA, . Lze tedy pfedpokladat, ze po dal-
sim navyseni davek inzulinu by u pacientd mohlo k narlstu hmotnosti
dojit. Vhodnou kombinaci vybranych antidiabetik, napt. SGLT2 inhibitory
¢i GLP-1 agonisty s bazélnim inzulinem, je vsak mozné nardst hmotnosti
minimalizovat a doséhnout cilenych hodnot HbA _(17).

Ackoliv je terapie inzulinem glarginem spojena s mirnymi hmot-
nostnimi prirQstky, vede prokazatelné ke zlepseni kontroly glykemie
a je spojena s klinickymi benefity. Peclivé zhodnoceni vstupniho stavu
pacienta za Ucelem stanoveni individualnich terapeutickych cild inzu-
linoterapie mUze pfispét k minimalizaci rizika narlstu hmotnosti (18).
Zaroven by soucasti 1é¢by méla byt také pfiprava individualizovaného
dietniho planu a nutri¢ni poradenstvi (19).

Incidence hypoglykemii a zdvaznych hypoglykemif vyzadujicich
hospitalizaci byla v pribéhu studie srovnatelna s pocty pripadd pred
zahajenim léCby biosimilarnim inzulinem glarginem (Semglee). Vyskyt
ketoaciddz byl v pribéhu sledovani stejné jako pred zac¢atkem studie
vzéacny. Z vysledkd metaanalyz klinickych studif vyplyva, ze pocty
hypoglykemickych pfihod pfi terapii inzulinem glarginem jsou nizsf
ve srovnani s NPH inzulinem a Ze terapie bazalnimi inzulinovymi
analogy snizuje riziko hypoglykemii, véetné nocnich hypoglykemif
(20). Vyskyt hypoglykemie muze byt rovnéz omezen edukaci pacientd
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0 spravném nacasovani davkovani, coz zaroven pfispiva k lepsi ad-
herenci pacientd (21).

Zaveér

Terapie biosimilarnim inzulinem glarginem (Semglee) v redlné
klinické praxi vedla v pribéhu Sesti mésict sledovani v rdmci multicen-
trické observacni studie BIGGER k vyznamnému snizenf hodnot HbA, .
K poklesu HbA, _doslo nejen u inzulin-naivnich nemocnych (zde byl

pokles nejvetsi), ale i u téch, ktefi byli Ié¢eni pfedchozi terapif bazal-
nim inzulinem. Rezim bazal plus PAD je velmi dobrou antidiabetickou
kombinaci pokryvajici zékladnf patofyziologické abnormality vedouct
k hyperglykemii. Jednoduchost a nendro¢nost tohoto reZzimu by méla
pomoci v¢asné iniciaci inzulinové 1é¢by. Vysledky studie rovnéz potvr-
dily nezbytnost titrace davek inzulinu pro dosazeni kompenzace stavu
pacienta. Pro optimdlni adherenci pacienta ma zasadni vyznam jeho
peclivd edukace a pravidelné ambulantni ndvstévy.
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