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V CR vyznamné roste prevalence diabetu 2. typu a pro budouci udrzitelnost nékladd na lé¢bu komplikaci je dalezita véas-
na lé¢ba podle evidence-based medicine v souladu s guidelines. Aktudlni konsenzus |é¢by diabetu 2. typu je vedle cileni
na glykemickou a vdhovou kontrolu zaméfen primarné na snizovani kardiorenalniho rizika modernimi skupinami léciv
s dostate¢nou evidenci — GLP-1 agonisty a SGLT2 inhibitory. Analyza pacientskych administrativnich dat 81 204 pojisténci
zdravotnich pojistoven OZP, RBP a ZPS, u kterych byla v letech 2019-2023 alespon dvakrat vykazana diagnéza E11 (diabetes
2.typu) a jsou na antidiabetické farmakoterapii, ukdzala velmi nizkou penetraci téchto Iékovych skupin u pacientd, ktefi ji
maji dle guidelines dostat. Celych 85 % ASCVD diabetickych pacientl je bez optimalni |é¢by, stejné tak 76 % pacientu se
srde¢nim selhanim a 74 % pacientl se zjisténym CKD. Systém zdravotniho pojisténi tak na aterosklerotickych komplikacich
ztraci kazdoroc¢né 412 mil. K&, na srde¢nim selhani 211 mil. K&/rok a u chronického onemocnéni ledvin je finan¢ni ztrata
zpusobena suboptimalni farmakoterapii 270 mil. K¢/rok.

Kli¢cova slova: diabetes 2. typu, suboptimalni farmakoterapie, administrativni data platcd, organové komplikace.

Unrealized potential of innovative therapies for type 2 diabetes - the economic burden
of preventable cardiorenal complications

In the Czech Republic, the prevalence of type 2 diabetes is significantly increasing. For the future sustainability of treatment
costs related to complications, timely treatment based on evidence-based medicine and in accordance with clinical guidelines
is essential. The current consensus on type 2 diabetes treatment focuses not only on glycemic and weight control but primarily
on reducing cardiorenal risk using modern drug classes with sufficient evidence - GLP-1 receptor agonists and SGLT2 inhibitors.
An analysis of administrative patient data from 81,204 insured individuals of the health insurance companies OZP, RBP, and
ZPS, who had the E11 (type 2 diabetes) diagnosis recorded at least twice between 2019-2023 and are undergoing antidiabetic
pharmacotherapy, revealed very low penetration of these drug classes among patients who, according to guidelines, should
be receiving them.

A full 85 % of diabetic patients with ASCVD are without optimal treatment, as are 76 % of patients with heart failure and
74 % of patients diagnosed with CKD. The health insurance system thus loses CZK 412 million annually due to atherosclerotic
complications, CZK 211 million/year due to heart failure, and CZK 270 million/year due to suboptimal pharmacotherapy in
chronic kidney disease.
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Uvod

Podle informaci UZIS je v CRjiz vice nez 1 milion diagnostikovanych
pacient(l s diabetem 2. typu a prevalence stéle roste (UZIS Otevrend
data) (1). V minulosti bylo ukdzéno, Zze diabetes konzumuje mezi 10
a 20 % pfimych ndkladl ve zdravotnictvi, zejména v dUsledku vyskytu
makrovaskuldrnich (infarkt myokardu, ischemicka choroba srdecni,
srdec¢ni selhani, cévni mozkova ptihoda) a mikrovaskularnich (selhdnf
ledvin, poskozeni zraku a cirkulace v koncetindch vedouci k vieddm
a amputacim) komplikac.

Aktudini konsenzus lé¢by diabetu 2. typu je vedle cileni na glykemic-
kou a vahovou kontrolu zaméren primarné na snizovani kardiorenalniho
rizika (EASD 2022). Pacientlm s diabetem 2. typu a pfitomnosti nebo
vysokym rizikem aterosklerotickych komplikaci (infarkt myokardu, cévni
mozkova pfihoda apod.) jsou primarné doporucovany lékové skupiny
s prokazatelnym benefitem na jejich redukci (GLP-1 agonisté bud/nebo
SGLT-2 inhibitory), pacientdm se srde¢nim selhanim SGLT2 inhibitory
a pacientdim s chronickym onemocnénim ledvin opét SGLT2 inhibitory
nebo GLP-1 agonisté (2).

V CRje i pres rostouci trend stéle velmi nizka penetrace antidiabetik
s prokdzanymi organoprotektivnimi ucinky (SGLT2i a GLP-1 RA), protoze
jsou omezeny indika¢nimi omezenimi a ekonomickymi regulacemi na
Urovni lékarl. DUsledkem je situace s nizkou adherenci k Evropskym
doporucenim EASD 2022, podle kterych by se lé¢ba méla indikovat
podle rizikového profilu diabetika a Ié¢it Iéky, které maji data o zabranéni
komplikacim. Désledkem této situace je nevyuZiti potencidlu modernich
antidiabetik, kterd disponuji silnymi ddkazy o prevenci orgdnovych
komplikaci, vedoucf ke zbytecné vysoké incidenci téchto pfihod, které
jsou pro systém vefejného zdravotniho pojisténi nakladné.

Metodika

Cilem analyzy bylo zmapovani a kvantifikace soucasného stavu
adherence k doporu¢enym postuplm u pacientd, ktefi by méli byt
primarné [éCeni antidiabetiky s prokdzanymi organoprotektivnimi u¢in-
ky, a dale odhad nenaplnénych potieb ve smyslu komplikaci diabetu,
kterym by mohlo byt zabrdnéno pfi 100% pokryti rizikovych skupin
modernimi antidiabetiky. V dalsi fazi byly vycisleny finan¢ni ztraty
z pohledu platct zdravotni péce v disledku orgdnovych komplikaci,

Tab. 1. Klinickd evidence, piehled zdrojovych studii doporuc¢ovanych

kterym bylo moZné predejit. Analyza nekalkuluje ndklady na Iéky, jen
naklady na preventabilni orgdnové komplikace.

Pro modelaci byla vyuzita data z nékolika zdrojl. Jednak byla vyza-
dana administrativni data od nékolika zdravotnich pojistoven s cilem
identifikovat podily pacientd s diabetem 2. typu, ktefi nedostavaji
farmakoterapii, kterd je dle guidelines doporucena pfi orgéanovych
komplikacich, které jsou reprezentovény pfislusnymi guidelines. Pro
tuto analyzu byl vyuzit soubéh vykézané diagndzy na urovni MKN-
10 klasifikace a SUKL kédu pislusného Iéku u kohort pacientd. Pro
vsechny Ucinné latky, které figuruji v doporuceni EASD 2022 s dikazy
o snizeni rizika kardiorendini pithody a jsou v CR dostupné a hrazené ze
zdravotniho pojisténi, byly analyzovany jejich klinické studie v oblasti
ASCVD (atherosclerotic cardiovascular disease), HF (heart failure) a CKD
(chronic kidney disease) a kvantifikovany pocty zabranénych udalosti
ve srovnani s nelécenou kohortou (Tab. 1, detailné Tab. S1-53). Dalsim
dudlezitym zdrojem byly naklady zdravotniho pojisténi na kardiorenainf
komplikace diabetu 2. typu. Vsechny pouzité néklady byly validovéany
ve spréavnich fizenich SUKLem (Tab. 2) (3).

Analyza pacientskych administrativnich dat vychazela ze 108 tis.
pojisténcd zdravotnich pojistoven OZP, RBP a ZPS, u kterych byla v letech
2019-2023 alespon dvakrat vykdzéna diagnoéza E11 (diabetes 2. typu),
coz upfesiuje pacienty skute¢né sledované alespor 2x ro¢né. Tato
kohorta byla zizena o pojisténce s diabetem 1. typu (diagnéza E10) az
na 81204 pacientl s diabetem 2. typu na Ié¢bé antidiabetickou terapif.
Data téchto pacientd, kterd tvofi cca 10 % viech diabetikl |écenych
antidiabetiky, byla extrapolovana v dalsich krocich na celou populaci CR.

Uc¢innost modernich antidiabetik byla vzata z jejich velkych
prognostickych klinickych studif (2,4-19). Naklady na péci zase pochazf
ze SUKLem ovéfenych podklad(i predklddanych ve spravnich fizenich
podle pozadavku zékona 48/1997 Sb. (3). Jen kombinace téchto zdrojd
umoznila orientacnf vycisleni nevyuzitého klinického a ekonomického
potencidlu modernich antidiabetik.

Vysledky

Pokryti rizikovych skupin vybranymi tridami antidiabetik
Obrazek 1 ukazuje vyvoj uhrazené farmakoterapie ve sledovaném

vzorku pacientd mezi lety 2019 a 2023. Je mozné sledovat urcité trendy.

Mirné roste zastoupeni metforminu (70,6-79,5 %), stagnuje prolécenost

molekul derivaty sulfonylurey (21,2-20,5 %) a DPP4 inhibitory (18,0-18,6 %)
Skupina pacientt Molekula Studie
HF EF >40% | SGLT2i - dapagliflozin DELIVER (16) Tab. 2. Ndklady zdravotnich pojistoven na lécbu komplikaci 2. typu
EF <40% | SGLT2i - dapaglifiozin | DAPA-HF (14) (zdroj: Spravni izeni SUKL)
EF > 40 % | SGLT2i - empagliflozin EMPEROR-Preserved (6) Komplikace DM2 Naklady
EF <40 % | SGLT2i - empagliflozin EMPEROR-Reduced (11) Umrti z kardiovaskuldrnich pficin 101 894 K¢
ASCVD SGLT2i - empagliflozin EMPA-REG OUTCOME (19) Nefatdlnf infarkt myokardu 105 416 K¢
SGLT2i - dapagliflozin DECLARE - TIMI 58 (14) NefatdIni cévni mozkova ptihoda 190 910 K¢
SGLT2i - canagliflozin CANVAS (12) Hospitalizace pro srdec¢ni selhdni 74 159 K¢
CKD SGLT2i - dapagliflozin DAPA-CKD (18) Hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris 39 275 K¢
SGLT2i - canagliflozin CREDENCE (13) Zhorseni nefropatie 24 715 K¢
SGLT2i — empagliflozin EMPA-KIDNEY (17) Umirti zjinych nez kardiovaskularnich pficin 67 353 K¢
ASCVD, CKD GLP-1 RA - liraglutid LEADER (9, 11) Konec¢né ledvinné selhani 752 610 K¢
GLP-1 RA - semaglutid s.c. | SUSTAIN-6 (10) Umrti z rendlnich pFicin 80 049 K¢
GLP-1 RA - dulaglutid REWIND (7, 8) Umirti zjinych nez kardiovaskularnich nebo renalnich pricin 67 353 K¢
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a mirné roste zastoupeni GLP-1 agonistd (3,3-5,0 %). Nejvice vzrostla
penetrace SGLT2 inhibitord (74-17,0 %).

Na obrézcich 2 az 4 vidime farmakoterapii, ktera byla v roce 2023
vykdzana u diabetikl s diagnozou srde¢niho selhani/HF (Obr. 2),
chronického onemocnéni ledvin/CKD (Obr. 3) a aterosklerotického
kardiovaskuldrniho onemocnéni/ASCVD (Obr. 4). Penetrace SGLT2
inhibitorl u HF pacientd, kterd by méla byt co nejvy3si, je jen 34,3 %.
Obdobna situace je u CKD pacientl, kde jsou SGLT2i vykazéany jen
u 25,5 % populace a GLP-1 RA jen u 9,9 %. Nejhorsi je situace u ASCVD

Obr. 1. Wvoj uhrazené antidiabetické terapie v letech 2019-2023
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Obr. 2. Farmakoterapie vykdzand u populace pacientd s HF + DM2
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Obr. 3. Farmakoterapie vykdzand u populace pacientt s CKD + DM?2
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22,1 %

pacientd, kde jsou GLP-1 agonisté vykazani jen u 7,8 % nemocnych
a SGLT2i u 21,3 % pacientd.

Modelovani (ne)zabranénych komplikaci diabetu

Promitnutim vysledk{ prognostickych klinickych studii do populace
diabetikd v CR byly ziskany pocty zabranénych udalosti p¥i soucasné
mife vyuZiti doporucovanych antidiabetik a rovnéz modelovana ide-
alni situace, kdyby bylo pfislusnymi lékovymi skupinami lé¢eno 100 %
vhodnych diabetikd.
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Obr. 4. Farmakoterapie vykdzand u populace pacientt s ASCVD + DM?2
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Vysledky jsou zobrazeny v tabulkdch 3, 4 a 5. Celkovy pocet
udalosti, kterym by bylo mozné zabranit pfi 100 % prolécenosti po-
pulace diabetikd, je 13,1 tisice ro¢né. U pacientt s aterosklerotickym
kardiovaskularnfm onemocnénim (ASCVD) (Tab. 3) by bylo mozné pfi
optimalni 1é¢bé v prabéhu jednoho roku napfiklad zabranit dalsim
5301 zhorsenim diabetické nefropatie, 1477 Umrtim z kardiovas-
kuldrnich pffhod, 927 hospitalizacim pro srde¢ni selhdnf nebo 645
nefatalnim infarktdm myokardu. Béhem jednoho roku by celkové
bylo v optimalnim stavu zabranéno dalsi 8,5 tisicim komplikacim
oproti sou¢asnému stavu.

Pro pacienty se srde¢nim selhanim (Tab. 4) je nejvétsi potencial
v zabranéni hospitalizace pro srde¢ni selhdni (rozdil mezi sou¢asnym
a idedlnim scéndfem 2 192 udalosti rocné) a dale v zabranéni dodatec-
nych 412 zhorseni nefropatie a 395 kardiovaskularnim dmrtim. Celkem
by bylo mozné preventovat dalsi tfi tisice zdvaznych udélosti vyvolanych
zhorSovanim srde¢niho selhdnf bez adekvatnf lécby rocné.

Tab. 3. Pocty komplikaci a ndklady na jejich lécbu u pacientt s ASCVD
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Analogicky pro pacienty s diagnostikovanym chronickym rendlnim
onemocnénim (Tab. 5) existuje ve srovnani se soucasnym stavem nej-
Vetsi potencidl v zabranéni dalsim 596 pfipadim zhorseni nefropatie
ro¢né, 287 progresfim do terminalniho stadia srdecniho selhani vyzaduiji-
ci ndhradu funkce ledvin a 238 hospitalizacim pro srde¢ni selhani ro¢né.
Celkem se jednd o potencidl zabrdnéni 1,6 tisicim ptihod v pfipadé

optimalni prolécenosti modernimi antidiabetiky.

Naklady na komplikace

Dodatecné naklady na komplikace z perspektivy vefejného zdra-
votniho pojisténi jsou také uvedeny v tabulkdch 3, 4 a 5.V pfipadé
aterosklerotickych (ASCVD) komplikaci by zdravotni pojistovny pfi op-
timalnf farmakoterapii usetfily na feseni téchto komplikaci kazdoro¢né
412 mil. K&. U diabetikd se srde¢nim selhanim je potencial uspofit az
211 mil. K&/rok v souvislosti s vyvarovani se vzniku moznych komplikacf
diky volbé optimalni farmakoterapie. V piipadé soubéhu diabetu 2.

ASCVD Pocet uda- | Pocet udalosti | Rozdil Ro¢ni naklady Ro¢ni naklady Rozdil

losti (rocné) (rocné) v soucasném v idealnim stavu

v soucasném v idedlnim stavu

stavu stavu
Umrti z kardiovaskularnich pfi¢in 5239 3762 1477 533844 312 K¢ 383362018 K¢ 150 482 295 K¢
Nefatalni infarkt myokardu 5152 4507 645 543 093 254 K¢ 475152 299 K¢ 67 940 956 K¢
Nefatalni cévni mozkova pfihoda 2883 3016 -133 550 424 555 K¢ 575831 113 K¢ -25 406 558 K¢
Hospitalizace pro srde¢ni selhani 4043 37z 927 299 857 739 K¢ 231135 274 K¢ 68 722 465 K¢
Hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris 2692 2662 30 105 723 957 K¢ 104 555 664 K¢ 1168293 K¢
Zhorseni nefropatie 16796 11495 5301 415116 228 K¢ 284 106 047 K¢ 131010 181 K&
Umrti z jinych nez kardiovaskularnich p¥i¢in 2439 2169 270 164 295 422 K& 146 108 490 K¢ 18 186 932 K¢
CELKEM — — — 2612355467 K¢ | 2200250903 K¢ | 412104 563 K¢
Tab. &. Pocty komplikaci a ndklady na jejich lécbu u pacientt s HF
HF Pocet udélosti | Pocet udalosti | Rozdil Rocni nakla- Rocni naklady Rozdil
(ro¢né) v soucas- | (ro¢né) v ideal- dy v soucasném | videalnim stavu

ném stavu nim stavu stavu
Umrti z kardiovaskularnich pfi¢in 5307 4912 395 540722 783 K¢ 500 496 789 K¢ 40225 994 K¢
Hospitalizace pro srde¢ni selhani 9141 6949 2192 677 863 370 K& 515 335 828 K¢ 162 527 542 K¢
Zhorseni nefropatie 1835 1422 412 45 344 292 K¢ 35150 613 K& 10 193 679 K&
Umrti z jinych nez kardiovaskularnich pficin 2499 2530 -31 168 293 416 K¢ 170 406 363 K¢ -2 112947 K&
CELKEM — — — 1432223860 K¢ | 1221389592 K¢ | 210 834 268 K¢
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Tab. 5. Pocty komplikaci a ndklady na jejich lécbu u pacientt s CKD

CKD Pocet udalos- Pocet udalosti | Rozdil Roc¢ni nakla- Ro¢ni naklady Rozdil

ti (ro¢né) v sou- (ro¢né) dy vsoucasném | videdlnim stavu

c¢asném stavu | videalnim stavu stavu

Zhorseni nefropatie 1710 M4 596 42 253 018 K¢ 27 524 795 K¢ 14728 223 K¢
Konecné ledvinné selhani 1166 878 287 877277 112 K¢ 661 043 786 K¢ 216 233 327 K&
Umrti z renélnich pficin 61 61 1 4893 802 K¢ 4848757 K¢ 45 046 K¢
Umrti z kardiovaskularnich pticin 1317 1046 271 134 228 251 K¢ 106 593 694 K¢ 27 634 557 K¢
Nefatalni infarkt myokardu 1243 1106 137 131 041 828 K¢ 116 558 672 K¢ 14 483 156 K¢
Nefatalni cévni mozkova pfihoda 689 752 -62 131 631 804 K¢ 143 499 497 K¢ -11 867 693 K¢
Hospitalizace pro srde¢ni selhani 986 749 238 73 147 820 K¢ 55529 249 K¢ 17 618 571 K¢
:Je"r:;x C’;‘":;,gi:ez kardiovaskularnich nebo 653 135 | 43978365 Ke 34910 120 K¢ 9068 245 K¢
CELKEM — — 1365304 180 K¢ | 1094979 320 K¢ | 270 324 860 K¢

typu a chronického onemocnéni ledvin je finan¢ni ztrata zpUsobena
suboptimalnf farmakoterapif 270 mil. K&/rok.

Tyto tfi ¢astky ndkladl na zdravotni péci nelze jednoduse secist,
protoze pacienti ¢asto trpf soubéhem komorbidit. Napfiklad téméf
jedna tretina pacientl s ASCVD ma zaroven srdecni selhanf a/nebo
CKD, pres Ctyfi pétiny pacientd se srde¢nim selhanim trpf zaroven
CKD a/nebo ASCVD a pres dvé tretiny pacientd s CKD mé navic srdec¢ni
selhanfa/nebo ASCVD.

Diskuze

Je tfeba zdUraznit, Ze se jednd o modelovou analyzu, kterd kombi-
nuje Udaje z nékolika zdrojl rlizné kvality a heterogenity. Nejedna se
o prospektivné sbirana data ani o Udaje z jednoho longitudinalniho
zdroje, kterym by mohl byt napfiklad v idedInim pfipadé diabeticky
registr s 30letym sledovanim na Urovni individudinich pacientl a cer-
pani zdravotni péce. Aby mohla modelova analyza vzniknout, bylo
nutné kombinovat administrativni data zdravotnich pojistoven, ktera
jsou primarné sbirdna za Uc¢elem proplaceni zdravotnich sluzeb. Tato
data umoznuji popula¢ni narodni pohled na penetraci modernich
antidiabetik v jednotlivych diagnézach, pokud je tato fadné uvedena.

Vysledky poskytujf izolovany pohled epidemiologicky a nékla-
dovy na orgdnové komplikace, které jsou moderni tfidy antidiabetik
schopny preventovat na zakladé silné klinické evidence. Nejednd se
o cost-of-illness studii, ani analyzu nakladové efektivity, jen zizeny
pohled na vyskyt a piimé nédklady orgdnovych komplikaci. Do analyzy
napriklad nebyly zahrnuty naklady zdravotnich pojistoven, které by
vznikly pfi vyssi prolécenosti cilovych skupin pacientd. Cilem nebylo
ani kalkulovat pomér nakladd a pfinosd, protoze tyto analyzy jiz byly
provedeny, zhodnoceny statnimi autoritami (SUKL) a na jejich zakladé
byly vyhodnoceny jako nakladové efektivni.

Prvnim zjisténim nasi datové a modelové analyzy je velmi nizka
prolécenost diabetikd 2. typu s existujicimi komorbiditami (ASCVD,
HF, CKD) Iékovymi skupinami, které by dle guidelines mély byt zaklad-
nim stavebnim kamenem jejich farmakoterapie. Celych 85 % ASCVD
pacientl je bez optimalni léCby, stejné tak 76 % pacientl se srdecnim
selhanim a 74 % pacientl se zjisténym CKD. Analyza vychazi z admi-
nistrativnich dat, kterd pokryvaji vykdzanou zdravotni péci, a je velmi
pravdépodobné, Ze poclty a pfesnost diagndz nejsou v téchto datech
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optimalni a je nutné pocitat s nizsim reportovanim oproti realité. Tento
fakt ale neumensuje vyznam nizkého podilu doporucené farmakotera-
pie u vykazanych diagnéz (mira vykazovani farmakoterapie je naopak
podle datovych zdroj spolehlivd). Jen musime opatrné hodnotit
pocty pacientl s vykdzanymi diagnézami ve smyslu reprezentativni
prevalence danych onemocnéni.

Jednoznacné procenta pacient( s diabetem 2. typu a jiz pfitomnymi
orgénovymi komplikacemi, kteff nedostévaji doporucenou farmakote-
rapii, jsou alarmujici. Analyza pfi¢in tohoto stavu by vyzadovala dalsf
datové zdroje a priizkum v terénu. Na této situaci se mize podilet mno-
ho faktorli od nedostatecné edukace ohledné aktuélnich doporucent,
nizké kapacity ambulantnich specialistl nasazovat tuto lé¢bu az po
omezujici podminky thrady (jak indikacni, tak preskripéni omezen)
nebo financni limity ze strany zdravotnich pojistoven.

Je zfejmé, Ze nelze v rediné klinické praxi ocekavat 100% adherenci
k doporucené Iécbé. Pacienti mohou mit kontraindikace nebo trpét
nezadoucimi Ucinky. Zjisténa prolécenost by ale nepochybné méla
byt signifikantné vyssi, protoze uvedené Iékové skupiny, pokud jsou
hrazené, prokazaly nékladovou efektivitu, pfipadné dosahly finan¢-
nich dohod se zdravotnimi pojistovnami a mély by byt indikovanym
pacientdm dostupné.

Analyza ma své limitace, které vychdazi z povahy administrativnich
dat, kterd neumoznuji podrobnéjsi stratifikaci pacientskych kohort
nad rdmce parametrd, které jsou vykazovany zdravotnim pojistovnam.
Nebylo tedy mozné detailnéji rozdélit pacienty na podskupiny v rdmci
danych diagndz, napfiklad podle hodnoty ejekéni frakce u srde¢niho
selhani nebo stadia chronického onemocnénf ledvin.

Viyhodou prace je naopak snaha o popula¢ni pohled umoznény
analyzou dat pokryvajici 10% vzorek populace diabetik( 2. typu v CR,
ktery je jiZ mozné povaZovat za reprezentativni.

Zaveér

Navzdory urcitym metodickym limitacim zdstava zavér analyzy jed-
noznacny. | pfes pritomnost antidiabetik z Iékovych skupin s nejsiingjsi
formou evidence na trhu v Uhradovém systému neni dostate¢né vyuzit
jejich potencidl a prolécenost rizikovych skupin je nizka. Vysledkem je
zbytecné vysokd nemocnost, vyskyt zdravotnich komplikaci a ekono-

micka zatéz systému vefejného zdravotniho pojistént.
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