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Tri najvacsie medicinske epidemie v
21. storoci

1. AIDS

2. Kardiovaskularne ochorenia (diabetici 2-4 x
zvysena morbidita a mortalita)

3. Diabetes mellitus a obezita (diabezita)

Zimmet,2004



Diabetes mellitus - definicia

DM je skupina metabolickych ochoreni
charakterizovanych chronickou
hyperglykémiou, ktora je dosledkom defektu
sekrécie inzulinu, uc¢inku inzulinu alebo
oboch defektov sucasne.
Ochorenie sa spaja
s dlhodobym posSkodenim, dysfunkciou
az zlyhanim viacerych organov,
predovSetkym oci, obliCiek, nervov srdca a ciev.



Diagnostika DM

»Pritomnost klasickych priznakov DM +
prilezitostna glykémia 2 11,1 mmol/l
—Klasicke priznaky: polyuria, polydipsia,
chudnutie bez znamej priciny.
—Prilezitostna glykémia: namerana
kedykolvek v priebehu dna bez ohladu
na prijem potravy.




Diagnostika DM

»Glykémia nalacno = 7,0 mmol/l

— Stav nalacno: bez energetickeho
prijmu minimalne pocas 8 hodin.
»Glykémia v 120. minute oralneho
glukézového tolerancného testu (oGTT)
2 11,1 mmol/i
»oGTT sa vySetruje pri zatazi 75 g
glukozy standardnym sposobom.




Hranicneé poruchy glukozovej
homeostazy (prediabeticke stavy)

Porucha glukozovej tolerancie (IGT) - glykémia v
120 min. oGTT je v rozmedzi 7,8 - 11 mmol/l

HraniCna glykemia nalacno (IFG) - glykemia
nalacno je v rozmedzi 5,6 - 6,9 mmol/Il
IFG aj IGT - rizikovy faktor DM 2.typu

Zvysene KV riziko obvykle v ramci MS



DM - klasifikacia

Diabetes mellitus 1. typu (10-15%)
Diabetes mellitus 2. typu (85-90%)

Iné specificke typy DM (genetické defekty B-
buniek, geneticke poruchy ucinku inzulinu,
choroby exokrinného pankreasu,
endokrinopatie, liekmi indukovany DM, infekcie,
zriedkave autoimunitne podmienené formy, ine
geneticke syndromy s vyskytom DM)

Gestacny DM (GDM)



Diabetes mellitus - komplikacie
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DM: morbidita a mortalita

 DM- je:
— jednou z najéastejsSich pric¢in slepoty?
— jednou z najcastejsich pricin nedostatocnosti
a zlyhania obliciek 23
— najcastejsia pricina netraumatickych
amputacii néh?

1. Williams G, Pickup JC. In: Handbook of Diabetes,

second edition. Oxford, Blackwell Science 1999;152-.

2. O’Rahilly S. BMJ 1997;314:955.

3. British Diabetic Association. Counting the Cost. The real impact of
non-insulin dependent diabetes. A Kings Fund Report, Sept 1996.



Znizenie odakavanej dizky zivota
v dosledku DM

Roky straty zivota y
8 - Zeny
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Hyperglykémia a komplikacie DM
2. typu
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Komplikacie DM

Chori na diabetes mellitus

romie | S cievnou L . . s poruchou
Uzemie sinfarktom |~ | sdiabetickou | samputaciou | sartériovou Poru
o mozqovou | T .. I metabolizmu
myokardu . neuropatiou DK hypertenziou .
prihodou lipidov

Slovenska republika 2121 21996 68 472 4 429 158 653 129 012
Bratislavsky kraj 2036 2445 7 Q81 41 17740 18038
Trnavsky kraj 2007 2 368 7 869 82 18912 16547
Trenciansky kraj 2773 3283 3 go 337 23 244 14 885
Nitriansky kra 2058 1002 N 465 589 2 914 20754
Zilinsky kraj 1804 1886 7 005 390 17317 14357
Banskobystricky kraj 2 466 2279 8012 03 19393 16 08
Presovsky kraj 1486 1044 8 506 562 14 347 12061
Kosicky kraj 3791 38 9464 683 22786 16 319

Cinnost diabetologickych ambulancii v SR v r. 2006, NCZI



Vstupné vysetrenie
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ambulancii

Podrobna anamnéza

Vyska, hmotnost, BMI, obvod pasu, TK, pulz

Interné vySetrenie so zameranim na stav kardiovaskularneho
aparatu a dolnych koncatin

Pulzacie konc€atinovych tepien a karotid
VySetrenie so zameranim na neuropatiu
Vysetrenie koze

Orientacéné posudenie psychického stavu (depresia, uzkost,
kognitivne poruchy, poruchy adaptacie)

Ekg

Oc¢né pozadie (oftalmolog)
Rtg hrudnika podla potreby
USG pankreasu



Vstupné vysetrenie
) coms s oo Biochemickeé
parametre

Glykémia nalacno a po jedle 1 — 2 hod.

Vysetrenie mocCa na glykosuriu, proteinuriu, acetonuriu
HbA1c

Lipidogram (cholesterol, LDL cholesterol, HDL cholesterol,
triglyceridy)

Mikroalbuminuria, proteinuria, kreatinin v sere, GF podla Cockrofta
Kyselina mocCova

Hepatalne testy, v€itane GMT, S-AMS

lonogram

TSH

Krvny obraz, trombocyty

Fibrinogén

Pri patologickom moCovom sedimente kultivacia moca
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Fakultativhe biochemickeé

SLOVENSKA DIABETOLOGICKA SPOLOCNOST
h ETES SOCTETY

N parametre

v' Oralny glukozovy tolerancny test (o-GTT)
v Intravendzny glukézovy tolerancény test (ivGTT)
v' C-peptid
v Bazalna sekrécia, hodnota po stimulacii glukagénom (1 mg i.v.)

v DM 1. typu — posudenie zbytkovej sekrécie
v' DM 2. typu — rozhodovanie o zacati inzulinovej lieCby

v' Stanovenie inzulinovej senzitivity, rezistencie
v" Inzulin nalaéno
v Hyperinzulinovy euglykemicky clamp
v Minimalny model kinetiky glykémie a inzulinu
v HOMA — homeostasis model assessment
v QUICKI — quantitative sensitivity check index



o Indikacie o-GTT
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v Ak glykémia (nalaéno alebo aktualna) nestaci na
potvrdenie alebo vylucenie diagnozy diabetes mellitus a
napriek tomu je opodstatnené podozrenie na existenciu
poruchy metabolizmu glukozy

v' Podozrenie na gestacny diabetes mellitus a
rekvalifikacia gestacneho diabetu po skoncCeni gravidity

v Ako sucast niektorych testov na vySetrenie inzulinove;
rezistencie

v Vylu€enie poruchy metabolizmu glukdzy pri glykosurii

v' Diferencialna diagnostika hypoglykémii (nie pri diabetes
mellitus)



Fakultativhe biochemickeé
parametre

v’ Markery autoimunity — diabetes mellitus 1.
typu, LADA

vl

\/Anti-GAD65 protllétky (protilatky proti

glutamatdekarboxylaze)

v Protilatky proti bunkam Langerhansovych

ostrovcekov - ICA (islet cell antibodies)

v Anti-1A2 (insulinoma associated antibodies)

LA typizacia

v Genetické ukazovatele (MODY)



Fakultativhe biochemickeé
parametre

v Fruktézamin a glykované plazmatické bielkoviny
v Neskoré produkty glykacie (AGE)

v Acidobaza

v’ Laktat

v Osmolalita séra

v Fibrinogén a von Willebrandov faktor —
ukazovatel funkcie koagulacneho systemu a
poskodenia endotelu

v Homocystein — nezavisly rizikovy faktor
Ischemickej choroby srdca

v CRP — zapalova aktivita v cievnej stene,



Monitorovanie
diabetického pacienta

v Glykémia nalac¢no a po jedle, glykemicky profil

v VySetrenie moca na glykosuriu, proteinuriu a
acetonuriu

v HbA1c

v’ Cholesterol, LDL, HDL, triglyceridy
v Mikroalbuminuria, proteinuria

v Kreatinin v sére

v’ Selfmonitoring — domace monitorovanie
glykémie, kontrola glykosurie

v Kontinualne monitorovanie glykémie (CGMS)
v EKG




Frekvencia edukacie,

monitoringu a

selfmonitoringu

v Edukacia pacienta — pri kazdej navsteve

v Glykémia nala¢no a po jedle u vSetkych
pacientov

v U pacientov lie¢enych inzulinom len glykémia po
jedle a aktualna glykemia

v HbA1c 4 x roCne

v’ Selfmonitoring glykémie (SMG) alebo glykosurie
(SMGU) sa odvija od mnozstva testovacich
pruzkov

v Ostatné vySetrenia minimalne 1 x ro¢ne,
castejsie ak su patologicke hodnoty




Algoritmus

* Presna postupnost krokov a instrukcii, ktora
vedie k zvladnutiu urcCitej Cinnosti

« Konsensus odporucanych vysetreni, Ci
lieCebnych postupov so snahou o dosiahnutie
prehladnosti a komplexnosti

* NajcCastejsie algoritmy v medicine
— diagnostické
— terapeuticke



Tvorba algoritmov

Medicina dokazov (EBM)

Udaje

— vstupné - prisudenie rozlicnych vyznamovych
hodnot

— vystupne

Stupen medicinskeho poznania v Case tvorby

algoritmu

Adresat, pre koho bol algoritmus vytvoreny

Zdravotnicky system

Farmakoekonomické pozadie



Zdravotné ciele z kratkodobého
aj dlhodobého hladiska

v'V€asna diagnostika, skrining

v’ Znizenie vyskytu akutnych komplikacii DM

v Redukcia makrovaskularnych komplikacii

v d
v 0O

v 0O

hodoba
nodoba

nodoba

Kontro
Kontro

Kontro

a hypertenzie
a dyslipidemie
a glykémie



Zdravotné ciele z kratkodobého
aj dlhodobéeho hladiska

v Redukcia mi

v'd
vd

v Red
v’V

hodoba
hodoba

Krovaskularnych komplikacii
Kontrola glykéemie

Kkontrola hypertenzie

ukcia ostatnych komplikacii
astna starostlivost' o nohy

v ZlepSenie kvality Zivota

v PrediZenie Zivota



Zdravotné ciele z kratkodobého
aj dlhodobého hladiska

v'Analyza nakladov na chorobu (cost of iliness)

v'prevencia a v€asna liecba DM a pridruzenych
ochoreni je ekonomicky efektivnejsia ako lieCba
chronickych komplikacii



Vseobecna strategia Th
DM 1.typu

Inzulin - imitacia endogénnej
sekrécie inzulinu

Zladenie s prijmom potravy a
mierou fyzickej aktivity



Patogenéza DM 2. typu - oktet
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Farmakoterapia DM 2.typu

» Peroralne antidiabetika
* |[nzulin a inzulinove analogy

* Nove liecebné pristupy



Peroralne antidiabetika

1. Stimulatory sekrécie inzulinu (inzulinoveé
sekretagoga)

a) derivaty sulfonylurey
b) derivaty meglitinidu (glinidy)

2. LiecCiva zvysujuce citlivost’ na inzulin (inzulinové
senzitizéry)
a) biguanidy (metformin)
b) tiazolidindiony (glitazony)

3. Inhibitory alfa-glukozidaz (lieky obmedzujuce
vstrebavanie glukozy z Creva)

4. Kombinované pripravky



Noveé lieCebné pristupy
Zosilnenie inkretinového uc€inku -
 Analogy GLP- 1 (inkretinové mimetika)

exenatid, liraglutid

 Inhibitory dipeptidylpeptidazy IV
sitagliptin, vildagliptin

Amylin a analégy amylinu

Blokator endokanaboidnych CB1 receptorov
- rimonabant



Liecba diabetu 2.typu (1)

Individualny pristup ku pacientovi
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zhodnotenie celkového klinického stavu pacienta
a jeho rizikoveho profilu

vek, telesna hmotnost, obvod pasu, index telesne;
hmotnosti (BMI)

symptomatologia ochorenia

dyslipidemia, hypertenzia

pritomnost jednotlivych zloziek metabolického
syndromu

mikrovaskularne a makrovaskularne komplikacie
Iné zavazné ochorenia

ochorenia, ktoré mozu ovplyvnit davkovanie liekov,
pripadne ich kontraindikacie (renalne a hepatalne

ochorenia, srdcova nedostatocnost, respiracna
|nsuf|C|enC|a alergia)



LieCba diabetu 2.typu (2)

Individualny pristup ku pacientovi

v moznosti selfmonitoringu glykémie
zivotny styl pacienta, motivacia pacienta
zhodnotenie metabolickeho stavu

stupen metabolickej kompenzacie:
vyska hyperglykémie, hodnota HbA1c, ketolatky v mocCi

druh prevazujucej hyperglykéemie (hyperglykémia
nalacno alebo postprandialne)

v' pritomnost inzulinovej rezistencie/deficitu inzulinu
(C —peptid, inzulin)
v zhodnotenie stupna progresie ochorenia
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Vyber farmakoterapie
na lieCbu hyperglykemie (A)

v potencial lieku na znizenie HbA1c a na dosiahnutie a
udrzanie glykemickych hladin

v dlhodoby priaznivy ucinok lieCby, mimoglykemicke
ucinky, ktore mozu znizit' vyskyt chronickych komplikacii
DM

v bezpecnostny profil, vyskyt neziaducich ucinkov,
znasanlivost
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Vyber farmakoterapie
na lieCbu hyperglykemie (B)

vyskyt hypoglykemie pri lieCbe
vplyv na hmotnost, index telesnej hmotnosti (BMI)
vplyv na lipidy, hypertenziu, kardiovaskularny systém

vplyv na inzulinovu rezistenciu a inzulinovu sekrecnu
kapacitu

frekvencia podavania

dlhodoba adherencia pacienta k lieCbe

zvazit potencialne riziko voci zisku intenzivnejSieho
lieCebneho pristupu pre konkretneho pacienta
cena



SLOVENSKA DIABETOLOGICKA SPOLOCNOST
OVAKIAN IMABETES SOCIETY

KONSENZUS SLOVENSKYCH DIABETOLOGOV
0 SKRININGU, OPTIMALNE) KONTROLE
A LIECBE DIABETIKOV 2. TYPU (2001)




Algoritmus liecby DM 2. typu
(ciele liecby: HbA1c < 6,5 % DCCT, glykémia nalaéno <6 mmol/l, PPG: < 8 mmol/l)
Optimalizacia zivotného stylu (diéta, fyzicka aktivita, kontrola hmotnosti, edukacia

HbA1c >7,0% l HbA1c > 8,5 %

Monoterapia PAD
metformin,
sulfonylurea, glitazony,
inhibitory a- glukozidazy, glinidy

v

Kombinovana lie€éba PAD
kombinacia liekov s réznym mechanizmom ucinku
+ (inkretinové mimetika, inhibitory DDP-1V)

v

HbA1c > 8,5 % HbA1c> 9 %

kritérium pre zmenu lieCby
na ktoromkolvek stupni
HbA1c =2 7%

Kombinovana lieCba PAD a inzulinu

alebo suplementarny rychlo u€inkujuci inzulin/analég

PAD + bazalny inzulin/analég

(alebo inhalacny inzulin)

—»
Prepocet DCCT IFCC
6,5% 4,8%

HbA1c 7,0% 5,3%
7,5% 5,8%

v

\ 4

Liecba inzulinom

konvencna inzulinova liecba,
intenzifikovana inzulinova liecba
+- metformin alebo (+- pioglitazon (EU)




