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1 Uvod

Tématem této reSerSni diplomové prace je vysoce aktualni téma
gestaéniho diabetes mellitus a specifika jeho terapie.

Gestaéni diabetes mellitus je onemocnéni endokrinniho systému téhotné
Zeny, které se promita do fady dalSich fyziologickych funkci organismu.

Vyskyt preexistujiciho i gestaéniho diabetes mellitus v populaci narista.
V sou¢asné dobé se prevalence gestaéniho diabetes mellitus pohybuje kolem
3%. Velké rozdily vincidenci tohoto onemocnéni jsou patrné s piihlédnutim
k narodnosti t&hotné Zeny a dal$im rizikovym faktoram.

Vzristajici incidence diabetes mellitus v téhotenstvi je jednim z impulsd
pro dal$i studium této problematiky. Pfedev8im je to vypracovani jednotnych
postupl v pédi o téhotné Zeny s diabetem. Stale se objevuji nové poznatky,
které pfispivaji k optimalizaci diagnostiky i terapie gesta¢niho diabetes meliitus.
Neopomenutelny je také vyznam novych informaci a postupl v prevenci této
poruchy.

Prvni ¢ast diplomové prace je vénovana obecné problematice diabetes
mellitus. Je zde popsan mechanismus vzniku a zakladni projevy onemocnéni,
zahrnujici akutni i chronické komplikace.

Nasleduje charakteristika jednotlivych typi diabetes mellitus podle
Americké diabetologické spole¢nosti. DileZitou je kapitola o diagnostice
diabetes mellitus a také o tzv. selfmonitoringu.

V gasti vénované gestatnimu diabetes mellitus jsou uvedeny zviastnosti
tohoto typu diabetu véetn& mozného negativniho ovlivnéni matky i plodu.

Terapie diabetes mellitus zahrnuje dietni a edukaéni principy. DilleZita je
vzhledem ke gestaénimu diabetes mellitus inzulinoterapie. Posledni kapitoly
prace jsou vénovany inzulinu a inzulinovym preparattm dostupnym v Ceské
republice. Uvedena je jejich charakteristika a pfedevdim vztah k diabetes
mellitus v t&hotenstvi.

Vypracovani diplomové regersni prace je spojeno s pouZitim recentnich
literarnich pramen( a medicinskych databazi.



2 Cil prace

Cilem této diplomové prace je charakterizovat soucasnou situaci
v problematice gestaéniho diabetes mellitus. Duilezité je shrnout zakladni
diagnostické a terapeutické odlidnosti od jinych typl diabetes mellitus.

Popsany jsou poznatky o vzniku a terapii onemocnéni. Na zakladé
informaci ze ziskanych materidlll jsou shrnuty také poznatky v oblasti
diagnostiky.

Nejvétsi dlraz je kladen na popis terapeutickych mozZnosti, kterymi jsou
dietni rezimy a inzulinoterapie. Inzulinové preparaty jsou rozdé&leny podle
nastupu biologického Gcinku, vrcholu pusobeni a trvani G&inku na inzuliny
rychle pusobici, stfednédobé& plsobici, stfednédob& a rychle pisobici a
dlouhodobé pisobici.



3 Diabetes mellitus — zakladni charakteristika

Diabetes mellitus je metabolickd porucha mnohocetné etiologie,
charakterizovana chronickou hyperglykémii doprovazenou poruchami
metabolismu sacharidl, lipidd a proteind. Zminéné poruchy vyastuji v defekty
inzulinové sekrece nebo plsobeni inzulinu v tkanich. Zpravidla se objevuji obé
tyto poruchy, rozdilna je pouze jejich intenzita.

Onemocnéni se klinicky manifestuje charakteristickymi symptomy, které
zahrnuji pfedevsim Zizef, polyurii, zastfené vidéni, recidivujici infekce, ospalost
a pokles hmotnosti. Tyto symptomy se ale objevit nemusi. Zvy8ena hladina
glukézy v organismu ale zplsobi Setné patologické a funkéni zmeény, které jsou
detekovatelné i nékolik let pfed samotnou klinickou manifestaci. 1

Diabetes mellitus je onemocnéni spjaté s vysokou morbiditou a
mortalitou, které jsou zplsobeny piedevSim akutnimi a chronickymi
komplikacemi tohoto onemocnéni. Incidenci téchto komplikaci Ize vyrazné sniZit
duslednou glykemickou kontrolou. Selhani pacienta je pak nejcastgji
nasledkem nedostateéného informovani ze strany osetfujiciho lI€kaie. 2
u diabetu 1. typu a diabetické hyperosmolarni kéma bez ketoacidézy, typicke
pro diabetiky 2. typu. Projevuji se nete¢nosti, kbmatem a mohou vyustit az ve
smrt, pokud neni v€as poskytnuta odpovidajici péce. 1

Akutné se onemocnéni projevuje hyperglykemickymi stavy vyGstujicimi v
piekroéeni transportniho maxima glukézy v ledvinach. Disledkem je vyludovani
glukdézy moci, glykosurie. Glykosurie zpusobi osmotickou diurézu, polyurii
vedouci k dehydrataci, Zizni, tedy polydipsii. ZvySuji se ztraty vody, sodnych a
draselnych kationtl. Organismus se dostava do hypovolémie, snizeno je také
prokrveni ledvin a tim i vydej glukdozy. Dochazi tak k daldimu prohloubeni
hyperglykémie. 3, 4

Nedostatek inzulinu se projevuje také svalovou slabosti, zplsobenou
ztratami fosfatu, hoi¢iku a také stépenim bilkovin. 3

Deficience inzulinu zplUsobuje zvy$eny rozklad a redukovanou syntézu
protein(i. 4

Odbouravani tukové tkané a tukl samotnych je dal$im charakteristickym
znakem hypoinzulinémie. Mastné kyseliny jsou vydavany do krve a v jatrech
Castecné pretvafeny na Kkyselinu acetoctovou a [-hydroxymaselnou.
Nahromadéni téchto kyselin zplsobi v organismu acidézu, nutici pacienta k tzv.
Kussmaulovu dychani. Z mastnych kyselin se vjatrech tvofi také
triacylglyceroly, které se zabudovavaji do VLDL. Nedostatek inzulinu zpomaluje
$tépeni lipoproteint a tim jedt& zesiluje hyperlipidemii. Cast tukd z(stava
v jatrech a je zodpovédna za jejich ztukovaténi neboli steatdzu. 3

Poruchy metabolismu a elektrolytl mohou omezit funkci neuronl a
sméfovat az ke ketoacidotickému komatu.3, 4

Pozdni komplikace hyperglykémie jsou dany redukci glukézy na sorbit
pusobenim enzymu aldézoreduktazy. Sorbit je molekula neschopna proniknout
ven z buriky a zpUsobujici jeji edém. V oku tak dochazi k zakaleni &ocky, tzv.
katarakté. Ve Schwannovych burkach a neuronech k polyneuropatiim, které pfi



nespravné péci zpusobuji ulcerace dolnich kondetin. V etiologii tzv. diabetické
nohy se uplatfiuji také vaskularni poruchy. Kon¢i ¢asto amputacemi. 1, 3

Nadbytetna a nevyuiitelna glukéza se muZe navazat na volné
aminoskupiny proteint. Ukladani glykosylovanych molekul protein( v bazalnich
membranach cév vede k jejich ztlusténi. V sitnici oka mlZe retinopatie zpUsobit
aZ oslepnuti. 3

Pfi ukladani v ledvinach, tzv. nefropatii miZe dojit aZz krendinimu
selhani.

Diabetes mellitus vyrazné zvySuje riziko kardiovaskularich, perifernich
vaskularnich a cerebrovaskularnich chorob. 1

Podle soucasné platné klasifikace American Diabetes Association (ADA)
rozliSujeme Ctyfi klinické skupiny a dva prechodné stavy. 5§

3.1 Diabetes mellitus 1. typu (IDDM - insulin dependent
diabetes mellitus)

Diabetes mellitus 1. typu je charakterizovan autoimunitnim ni¢enim
B-bunék pankreatu, které nasledné nejsou schopné syntetizovat inzulin
v potiebném mnoZstvi. Neschopnost reguiovat hladinu glukézy vydstuje
v nebezpecné zvySeni koncentrace krevniho cukru. 6

Typicka je infiltrace T-lymfocyty a pfitomnost protilatek proti tkani
ostrivk( (islet cell antibodies - ICA) a proti inzulinu (insulin autcantibodies -
IAA). Protilatky proti tkani ostrlvkl lze nalézt i nékolik let pfed samotnou
klinickou manifestaci onemocnéni. 3

Ze v$ech evidovanych diabetikll pfedstavuje IDDM pfiiblizné 5 az 10 %
z celkového poétu piipadu. 7

Na rozdil od diabetu 2. typu se jedna o ztratu schopnosti syntetizovat
inzulin, coz podmifiuje nezbytnost jeho substituce.

Pro poruchu je typicka hyperglykémie a sklon ke ketoacidéze v disledku
uvedeného nedostatku inzulinu. 8

Pfiznaky se obvykle objevuji nahle. Zahrnuji predevSim polyurii,
polydipsii, Zizefi, Gbytek na vaze, slabost a Onavu. 3

Diabetes 1. typu se manifestuje kdykoli v pribéhu Zivota jedince, i kdyz
zacatek onemocnéni pievliada u mladsich jedincl. Ve vétdiné pfipad(i se
manifestuje typickymi symptomy a nalez acidézy podporuje nasazeni inzulinu.

K diabetu tohoto typu se fadi i diabetes oznadovany jako LADA (latent
autoimmune diabetes in the adults), u néhoZz pozvolny a mirny pribéh
autoimunitné podminéné destrukce B-bunék dava zpocéatku dojem diabetu
2. typu. Charakteristicky je pfitomnosti protilatek anti GAD, tj. proti
glutamatdekarboxylaze, potvrzujici autoimunitni charakter onemocnéni. 8

3.2 Diabetes mellitus 2. typu (NIDDM - non-insulin dependent
diabetes mellitus)

Diabetes meliitus 2. typu je nejcastéjdi metabolickou chorobou
vyznadujici se relativnim nedostatkem inzulinu, ktery vede v organismu
k nedostateénému vyuZziti glukézy projevujici se hyperglykémii. 9



Hlavnim spoustécim faktorem je geneticky defekt. MuZe jit o mutaci
inzulinu, glukokinazy, uspofadani inzulinového receptoru  nebo
mitochondrialniho pienasece.3

Tyto genetické poruchy a také faktory zevniho prostiedi se podileji na
porudeni sekrece inzulinu a na rezistenci cilovych tkani k inzulinu. Kvantitativni
podil obou poruch maze byt rozdilny. 9

Inzulinova rezistence je generalizovana metabolickd porucha
charakterizovana poskozenou inzulinovou funkci ve svalech, jatrech a
adipocytech. 10

Sekrece inzulinu je alespon na pocatku onemocnéni zachovana.
Necitlivosti tkani ale dochazi k postupnému hromadéni inzulinu v organismu.
Zpétnovazebné je jeho dalsi produkce pankreatem snizovana a mze byt upiné
zastavena. 3

Nemoc probiha u vétSiny diabetikli fadu let asymptomaticky. Diagnéza
byva zcela nahodna nebo se onemocnéni zjisti pii vySetfeni komplikujicich
onemocneni.

Rozvinuté pfiznaky zahrnuji Zizen, polyurii, polydipsii, vystupficvanou
Gnavu. Nechutenstvi & hmotnostni Ubytek se prakticky nevyskytuji. V mnoha
pfipadech ale tyto pfiznaky zcela chybi, ackoliv hodnota glykémie vyrazné
pfevysuje i 10 mmol/l. 8

Determinantou diabetu 2. typu je metabolicky syndrom, spojeni
inzulinové rezistence, dyslipidemie, hypertenze a obezity. 9

Absolutni pocet diabetikil 2. typu nariistd a s nim se zvySuje i podet
cévnich komplikaci zahrnujicich jak mikro- tak i makroangiopatie. 8

3.3 Specifické typy diabetu

Pro tyto vzacné stavy jsou charakteristické genetické defekty funkce
B-bunék pankreatu, genetické poruchy aktivity inzulinu, onemocnéni
exokrinniho aparatu pankreatu, endokrinopatie tykajici se predev§im hormont
antagonistickych inzulinu - somatotropinu, glukokortikoiddl, adrenalinu,
gestagent a choriogonadotropinu, kortikotropinti, hormon( &titné Zlazy ¢i
glukagonu, diabetes vznikly nasledkem Ilé¢by nebo aplikaci chemickych
prostiedktl, infekéni ocnemocnéni a genetické syndromy jejichz soudasti je
diabetes. 3, §

3.4 Gestacni diabetes mellitus

Tento typ diabetu je vazan na téhotenstvi, v jeho pribéhu zacina a je
také poprvé diagnostikovan. S ukonéenim téhotenstvi odezniva. 1

V prabé&hu 5 az 10 let po porodu je 20- ti aZ 80- ti procentni $ance na
objeveni se diabetes mellitus 2. typu. §



3.5 Prechodné stavy

Prvnim typem je porucha glykémie nalaéno (FPG). Hodnoty koncentrace
glukozy v krvi se pohybuji v rozmezi 5,6 az 6,9 mmol/l. 5

Druhym typem je porucha glukézové tolerance. Je charakterizovana
hodnotami glykémie 7,8 az 11,0 mmol/l 2 hodiny po aplikaci roztoku 75 g
glukdzy (oralni glukozovy toleranéni test). 5, 11

Oba zminéné typy oznacujeme jako prediabetické stavy. Jsou vyraznymi
rizikovymi faktory pro budouci diabetes a onemocnéni kardiovaskularniho
systému. 5

3.6 Typy diabetu spojené s téhotenstvim

Rozeznavame dvé zakladni skupiny diabetu spojeného s t&hotenstvim.
Prvni skupinu tvofi tzv. pregestaéni diabetes. Zena onemocnéla jiZ pfed
téhotenstvim diabetem 1. typu nebo diabetem 2. typu.

Druhou skupinou je porucha glukézové tolerance v t&€hotenstvi nebo
gestaéni diabetes mellitus. Oba pfipady jsou diagnostikovany pouze
v téhotenstvi. 12
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4 Diagnostika diabetes mellitus

4.1 Stanoveni glukozy

Méienim koncentrace glukézy v plasmé nalaéno se uréuje diagnoza
diabetes mellitus a zarovef se vyhledavaji osoby se zvySenym rizikem vzniku
tohoto onemocnéni.

K uginéni zavéru o diagndéze diabetu se vysiedek musi potvrdit
opakovanym méfenim z dalsiho odbéru krve.

4.2 Glykovany hemoglobin HbA .

Podil latkové koncentrace HbA;; na celkovém hemoglobinu krve je
povaZzovan za rutinni a nejvice efektivni nastroj sledovani pribéhu diabetu.
Pfedstavuje nejlepsi zplsob kontroly koncentraci glukézy u diabetikl a je
povaZovan za jeji vaZzeny dlouhodoby prdmer.

Rozhodovaci kriteria Americké diabetologické spole¢nosti jsou uvedeny
v tabulce 1.

Tabulka 1. Kriteria ADA (Americka diabetologicka spolecnost)

Stav Kriterium HbA;. [%]
Osoby bez postizeni diabetem <6,0
PIné kompenzovani diabetici £7,0
Diabetici vyZadujici zménu terapie 28,0

4.3 Albumin v moéi

Méfeni koncentrace albuminu v mo¢i diabetik(l je doporudeno pro jeho
vyznamnou schopnost &asné predikace diabetické nefropatie. ZvySené
vyludovani albuminu moéi neni detekovatelné kvalitativnimi metodami
realizovanymi b&Znymi testovacimi prouzky pro prikaz proteind v mogi, &i jinymi
metodami kvalitativni analyzy. Pfitomnost albuminu v moti se oznaluje jako
mikroalbuminurie. 13

4.4 Koncentrace glukézy v moci

Kvalitativni ani kvantitativni zkousky prikazu glukozy v moci nejsou
Fazeny mezi zakladni nastroje diagnézy ani sledovani diabetu. 7
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Znalost hodnot glukézy v moéi nepiinasi zadné zasadni informace o
stavu pacienta, jeho choroby a neméa kauzalni vztah k hodnoté glukédzy v krvi,
pokud jeji hodnota nepfekrogi 10,0 mmol/i.

Sledovani glykosurie slouZ?i jako nedokonala nahrada sledovani glukézy
v krvi osobnimi glukometry u pacientl, ktefi nejsou schopni nebo ochotni
dosahnout akceptovatelné kvality prace s glukometrem. 13

4.5 Koncentrace ketolatek v moci a krvi

Vyznam méfeni ketolatek v krvi a vmodi je pfedevsim pro diagnozu
diabetické ketoacidézy. Stanoveni se doporuCuje pfi glykemii vy38i nez
16,7 mmol/l a také pii vyskytu klinickych symptom( diabetické ketoacidozy.

V krvi a v modi jsou pfitomny tii ketolatky: kyselina acetoctova, aceton a
kyselina (- hydroxymaselna. Testovaci prouzky detekuji pouze kyselinu
acetoctovou a aceton. Za normainiho stavu jsou kyseliny acetoctova a B-
hydroxymaselna v krvi i v mogi v ekvimolarnim mnoZstvi. Pfi tkafiové hypoxii se
kyselina acetoctova redukuje na kyselinu B-hydroxymaselnou a klasicke
testovaci prouZky zna&né podhodnocuji celkovou koncentraci ketolatek.
Tkéaitova hypoxie doprovazi diabetickou ketoacidozu. VétSiho vyznamu pro
diagnézu ketoacidézy nabyva stanoveni kyseliny B-hydroxymaslené nez
stanoveni standardnimi testovacimi prouzky. 14

4.6 Oralni glukézovy toleranéni test (OGTT)

Oréalni glukézovy tolerantni test se pouZiva Kk potvrzeni diagnozy
diabetes mellitus pouze v pfipadech, kdy neni diagnéza jednoznacné potvrzena
nalezem glykémie nalaéno vy3si nez 7,0 mmol/l.

Jde o stavy s hraniéni glykémii nalaéno(IFG 6,1- 6,9 mmol/l), situace
s glykémii niZ8i nez 6,1 mmol/l s podezfenim na poruchu metabolismu glukdzy
z pfedchozich vy$etfeni nebo o jedince se zvySenym rizikem vzniku diabetu. Pfi
nalezu poru$ené glukézové folerance se OGTT opakuje ve dvouletych
intervalech.

Americka diabetologicka spolenost povaZuje OGTT za diagnosticky
nastroj pouze v piipadé gestaéniho diabetes mellitus.

Svétova zdravotnickd organizace doporucuje OGTT jako dopliujici
zkousku pii hodnotach glukézy v plazmé nalagno (FPG 6,1 — 7,0 mmol/l). 13

K diagnostice gestatniho diabetes mellitus pouZivh WHO stejneho
uspofadani OGTT a stejného rozhodovaciho limitu jako pfi diagnéze diabetu 1.
a 2. typu. Diagnéza gestatniho diabetes mellitus je potvrzena po pfekrogeni
nejméné dvou hodnot, uvedenych v tabuice 2. 13, 15

Podle ADA je diagndza gestatniho diabetes mellitus zaloZzena na pouZiti
OGTT v moedifikovaném provedeni a s pozménénymi hodnotami rozhodovacich
limitll. Hodnoty jsou uvedeny v tabulce 2. 7, 16
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Tabulka 2 Rozhodovaci limity pro diagnézu gestaéniho diabetes mellitus

Zatéz glukozy (g)
| 75 (WHO) | 100 (ADA)
Glukéza v plasmé( mmol/l)
FPG (nalaéno) 5,7 57
Po 1 hodiné 10,0 10,0
Po 2 hodinach 8,6 |88
Po 3 hodinach ] 7.8

Test se provadi v plasmé Zzilni krve. Za béznych okolnosti je v ni stejna
koncentrace glukézy jako v plasmé kapilami krve. Po zatéZi ale &ini rozdil mezi
plasmou kapilarni a Zilni krve az 20-25 %. Také v koncentraci glukozy v piné
krvi a v plasmé jsou znacéné rozdily. 13

K dosaZzeni optimalnich vysledkl se pozZaduje la¢néni po dobu 8-14
hodin, pfedchozi tfidenni dieta se zvySenym piisunem sacharidG, 150 g denné,
v potravé a neomezena fyzickd aktivita ve stejném obdobi. Odpoledne pred
mé&fenim je optimalni piijmout 70 az 80 g sacharidd. Vysledek je ovlivnén také
malabsorpci, nauzeou a koufenim. 1, 13

4.7 Diabetes mellitus 1. typu

Nalez zvy$ené nahodné glykémie v pIné kapilarni krvi nad 7,0 mmol/l je
zapotfebi ovéfit standardnim postupem. O diagndze sveéddi:
a) Pfitomnost klinické symptomatologie provazené nahodnou glykemii
vy$8i nez 11,1 mmoll
b) Pfi nepfitomnosti klinickych projevil a nalezu koncentrace glukodzy
v Zilni plazmé& nalaéno vy$si nez 7,0 mmol/l (v piné kapilarni krvi
nad 6,1 mmol/l) po osmihodinovém lagnéni
c) Nalez glykémie za 2 hodiny pfi OGTT vy38i nebo rovné 11,1 mmol/l
v kapilarni krvi nebo v Zilni plazmé
U kazdého nového diabetika zjisti I€kaf anamnesticka data, provede
fyzikalni vySetfeni a pomocna laboratorni vySetfeni. Poté stanovi iéCebny
plan. 8

4.8 Diabetes mellitus 2. typu

Podezfent na diagnézu diabetu je <&asto vysloveno pfi jiné
symptomatologii (koZni zanétliva onemocnéni, pruritus, poruchy zraku) nebo
v rdmci jiného onemocnéni (ischemicka choroba dolnich konéetin, ischemicka
choroba srdeéni, cévni mozkova piihoda aj.).

V t&chto pfipadech je nutné ovéfit diagndzu za standardnich podminek.
O diagnodze sveéddi:

a) Pritomnost klinické symptomatologie provazené nahodnou
glykémii vy38i nez 11,0 mmoll a nasledné glykémie nalatno
vy$si nez 7,0 mmol/l
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b) Pfi nepfitomnosti klinickych projevli a ndlezu glykémie nalaéno
vy88i nez 7,0 mmol/l po osmihodinovém laénéni
¢) Nalez glykémie za 2 hodiny pfi OGTT vy38i nebo rovné 11,1
mmol/l pokud glykémie nalaéno byla pod 7,0 mmol/ (tzv. hrani¢ni
glykémie nala¢no)
Osetiujici lekal zjistt anamnesticka data, provede fyzikalni a pomocna
laboratorni vy$etieni a stanovi Iéebny plan. 9
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5 Selfmonitoring

Selfmonitoring, tedy kontrola glykemickych hodnot samotnym pacientem,
je jednim z nejdileZitéjSich navyki, které kazdy diabetik musi zvladnout. Lépe
pak kontroluje své onemocnéni. 17

Pouze orientaénim méfenim je méfeni glykosurie. Jde o neinvazivni
metodu, kdy diabetik porovnava barvu testovaciho prouzku se standardem.
MnozZstvi glukdézy v moci ale $patné koreluje s aktualni glykémii.

Méfeni ketonurie se provadi pfi subjektivnich pocitech hyperglykemie, pri
hodnotach glykemie nad 15 az 20 mmol/l, pfi subjektivnich pocitech acidézy,
jako jsou nauzea, zvraceni nebo bolesti bficha. Dale také v t&hotenstvi, pfi
v namoceni indika¢niho prouzku do moci.

Nejvice uZzivanym a také nejpfesnéjsim méfenim je zjistovani glykémie.
U intenzifikovaného rezimu [écby tfi- az &tyfikrat denné, u konvenéniho dvakrat
denné. Pacientim Ié¢enym kombinaci dietnich opatfeni a peroralnimi
antidiabetiky se doporuduje kontrola glykémie tfikrat tydné.

Po pokapnuti testovaciho prouzku kapic¢kou krve se zména zbarveni
porovnava se stupnici. Presnégji je vyhodnoceni pomoci glukometru, ktery
vyuziva fotometrického nebo elektrochemického procesu. Glukometr je pied
méfenim nutné kalibrovat pouZitim kalibraéniho &ipu, kalibraéniho prouzku nebo
vioZzenim kodu. 18

Od osetiujiciho lI€kafe se pacient ma dozvédét, pro€ je toto méfeni tak
dilezité a jak mu zvySena hladina glukézy muze s$kodit. K zakladnim
informacim také patfi doporu¢eni o ¢etnosti a na¢asovani jednotlivych méreni.

Cast&jsiho meéfeni glykémie je zapotifeb! pfi pFizplsobovani davky
inzulinu dennimu rezimu, zménach medikace, nedostate&ném povédomi o
hypoglykémii, nemoci, gestaénim diabetu nebo zvySeni hladiny glykovaného
hemoglobinu. 16
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6 Gestacni diabetes mellitus

Pod pojmem té&hotensky neboli gestaini diabetes mellitus rozumime
poruchu hospodafeni organismu s glukozou diagnostikovanou poprvé a pouze
v téhotenstvi, to znamena, Ze Zeny neonemocnély pifed ani po skonceni
téhotenstvi. Tento typ diabetu je lékarské vefejnosti dobfe znam, av8ak
epidemiologie neni dodnes systematicka. 19

Gestaéni diabetes mellitus patii k nej¢astéj$im komplikacim objevujicim
se v t&hotenstvi. 20

Abnormalni toleranci organismu k pfijaté glukéze siedujeme u 3 az 10 %
tehotnych Zen. Tato zména oproti fyziologickému stavu je dana zménou
Zivotniho stylu, zménou skladby potravy, obezitou, vyskytujici se stale u
mladsich lidi. 77

Gestaéni diabetes mellitus je spjat s vyznamnou fetalni a neonatalni
morbiditou a mortalitou. 21

Zeny s gestaénim diabetes mellitus v anamnéze maji zvySené riziko
progrese diabetu 2. typu. Rizikové faktory obou onemocnéni jsou podobneé:
obezita, rodinna anamnéza nebo etnicka piislusnost. Gestacni diabetes mellitus
je také spojen s metabolickym syndromem. Zména Zivotniho stylu a
farmakologicka terapie téchto Zen a také Zen s porudenou glukézovou toleranci
v t&hotenstvi, mlze byt prevenci nastupu diabetu 2. typu nebo miZe dokonce
tento nastup potlacit. 22

Castéji se gestaini diabetes mellitus objevuje u Zen s rodinou
anamnézou, vy$$iho véku a obezitou pied otéhotnénim. 23

Skute¢na prevalence je velmi riznoroda dle etnicke pfislusnosti a véku
matky. 24

6.1 Vznik gestacniho diabetes mellitus

Obvykle mirny a asymptomaticky prab&h nepfinadi t&éhotné Zené Zadne
viditelné komplikace.

Spektrum fyziologickych a genetickych abnormalit gestagniho diabetu je
shodné s abnormalitami klasického diabetu.

B&hem téhotenstvi Ize u vétSiny Zen zjistit zvySenou hladinu krevniho
cukru, nelze ale jesté mluvit o diabetu. 25

ZvySeny sérovy inzulin vrané fazi t&hotenstvi zvySuje pozadavky na
kompenzaéni kapacitu organismu téhotné Zeny a miZe slouzit jako jedna
Z moznosti pfedpovédi gestaéniho diabetes mellitus. 27

Progresi inzulinové rezistence je doprovazeno kazdé téhotenstvi. Narist
za&ina uprostied t&hotenstvi a pokraduje pak v tfetim trimestru. Téhotenstvi a
chronicka inzulinova rezistence maji navzajem aditivni charakter. Vysledkem je
dal$i prohloubeni rezistence organismu k inzulinu. 25

Dostupné tdaje nefikaji, jak vysoka hodnota glykémie s sebou nese
zvy$ené riziko pro matku i pro plod. 7

Hladina inzulinu se béhem téhotenstvi zvysuje. V tfetim trimestru je az
dvakrat vy$si oproti normalini hodnoté. Nejvy3si arovné dosahuje pfi porodu a
pak se rychle normalizuje. 26
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Relativni sekrece proinzulinu v pozdni fazi téhotenstvi souvisi
s inzulinovou rezistenci, ale neodrazi se v dysfunkci B-bunék pankreatu. 28

Onemocnéni se rozviji nejCastéji ve 24. az 28. tydnu téhotenstvi a
souvisi piedevsim s éinnosti hormonti produkovanych placentou, zejména pak
choriogonadotropinu. 3, 29

Placentou produkované hormony jsou zodpovédné za inzulinovou
rezistenci, ktera se rozviji v kazdéem téhotenstvi. 30

Glukéza se nedostava z krve do bunék a nemize byt vyuzita jako zdroj
energie. Pankreas matky reaguje zvySenou tvorbou inzulinu na dvojnasobnou
az trojnasobnou hodnotu oproti normalnimu stavu. DalSi zvySeni uZ ale neni
mozZné a rozviji se gestadni diabetes mellitus. 29

Gestacni diabetes mellitus vyznamné zvy3uje nemocnost matky i plodu.
Je také nepiehlédnutelnym faktorem zvySujicim pravdépodobnost vyskytu
diabetes mellitus v pozdéjSim véku Zeny, ale i ditéte. 37

Necelych 10% Zen trpi nékterym typem diabetu bezprostiedné po
porodu.

Za hlavni patologicky faktor jsou povazovany placentarni hormony. Po
porodu jejich produkce konéi a tim konéi i jejich pOsobeni na organismus a
vétsinou tedy dojde k normalizaci hladiny glukézy. 32

Dostupna data ukazuji, Zze zeny, které byly v pribéhu t&hotenstvi fyzicky
aktivni, maji riziko vzniku gestaéniho diabetes mellitus niz8i o 50 % a riziko
rozvoje preeklampsie o 40 % niz3i nez Zeny neaktivni. 33

6.2 Gestacni diabetes mellitus a ovlivhéni matky a plodu

Gestaéni diabetes mellitus je komplikace provazejici t&hotenstvi, ktera
vyrazné zvySuje riziko komplikaci pro matku a také pro plod, vCetné rozvoje
diabetes mellitus 2. typu. 34

Pro plod je optimalni hodnotou mat&iny glykémie 3,3 az 6,0 mmol/l. Je-li
tato hodnota vy3si, dostava se placentou k plodu vice glukézy a slinivka plodu
je stimulovana k vy$si produkci inzulinu. Glykémie se pak vrati do normalnich
hodnot, ale piebyteéna glukéza se uklada do zasob. Vysledkem je neustale
pfibyvani plodu na hmotnosti a jeho nedostateCny vyvoj. 29

Zeny se zvySenou hladinou krevniho cukru maji vyrazné vy$si riziko
nepfiznivych mateiskych a fetalnich vysledkul, zahrnujici preeklampsii, cisafsky
porod, makrosomii, vrozené anomalie a zvy3ené riziko vyvoje diabetes mellitus
2. typu. 24

Pokud neni gesta¢ni diabetes véas diagnostikovan, ohroZuje matku
pfedevsim zvySenou frekvenci objeveni se diabetes mellitus, vysokym krevnim
tiakem v t&hotenstvi, zvySenym mnoZstvim plodové vody a v neposledni fadé
také nutnosti operativniho porodu. Objevuji se také infekce mocCovych cest a
zanéty ledvin. Pravdépodobnost vyskytu gestaéniho diabetes mellitus pfi dalsim
t&hotenstvi je dva az tfikrat vy$8i oproti zdravé zené. 35

Nejbé&Znéjsi novorozeneckou komplikaci spojenou s gestatnim diabetes
mellitus je makrosomie. AZ u 40 % neodhalenych pfipad( tohoto onemocnéni
se objevuje pravé tato komplikace. Jeji riziko se jesté zvySuje se vzrustajici
hladinou glukézy postprandialng. 24
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Nadvaha novorozence diabetické matky mulzZe byt zplsobena také
zvysenou hladinou aminokyselin v krvi, ktera mlZe vyvolat vy$8i sekreci
somatropinu. 3

Déti matek s gestacnim diabetes mellitus jsou daleko &astéji obézni a
také ¢astéji onemocnéni diabetem nez déti nediabetickych matek. 35

Perinatalni mortalita déti matek s diabetem je dnes v zemich s dobfe
organizovanou diabetologickou pédi zcela srovnatelna s perinataini mortalitou
ve zdravé populaci, aviak perinatalni morbidita t&chto déti zlstava stale vyssi
neZ u populace bez diabetu. 9

Porusena glukdzova tolerance nema prokazatelné negativni G€inky na
matku a plod. U frekvence cisaiskych porodu ale nalezneme mirné zvyseni.

V pfipadé poruSené glykémie nalaéno a samotného diabetu uZz
nalezneme vy$Si riziko preeklampsie a makrosomie. 36

6.3 Diagnostika

V¢asné odhaleni poruchy glukézové tolerance v téhotenstvi nebo
gestaéniho diabetu a nasledné oSetieni pacientek pfispiva k redukci perinatalni
morbidity a mortality. 37

Testy by meéla podstoupit kazda Zena. Nutnost zminéného opatieni
vyplyva piedevdim ze skutetnosti, Ze gestaéni diabetes nemusi Zené&
zplsobovat Zadné potiZze a neni tedy nucena vyhledat Iekaiskou pomoc. 38

6.3.1 Rizikové skupiny

pozitivni rodinna anamnéza diabetu
pfedchozi porod plodu s hmotnosti nad 4000 g
obezita
vék nad 30 let
glykosurie na pocatku téhotenstvi
predchozi porod mrtvého plodu
hypertenze ¢i preeklampsie v pfedchozich téhotenstvich
opakované potraceni
diabetes v predchozim téhotenstvi 12

Pfi dlagnostlce je potieba vyloumt moznost jiz probihajiciho diabetu
2. typu nebo zadinajictho diabetu 1. typu, které jsou diagnostikovany pravé
v t&€hotenstvi a spojovany s nim. 19

Na preexistujici diabetes mellitus poukazuji hodnoty glykémie prevySujici
nala¢no 7,0 mmol/l a hodnoty glykémie méfené nezavisle na jidle pfevySujici
11,1 mmol/l. 7

Diagno6za gestac¢niho diabetu se provadi nej¢astdji mezi 24. a 28. tydnem
téhotenstvi vysetfenim standardniho oralniho glukézoveho toleranniho testu
(OGTT) po zatézi 75 g glukézy v 250 aZ 300 ml vody (WHO). U vysoce rizikové
skupiny pacientek s kumulaci vice nez 3 rizikovych faktort je doporuéovano
jesté pfed provedenim OGTT vysetiit O'Sullivaniv test po 50 g glukézy do 20.
tydne gravidity. V pfipadé pozitivity je pak nutné vysetfit standardni OGTT. 1, 12
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V prvni fadé se v O’Sullivanovu testu kontroluje glykémie nala¢no a poté
se méfi glykémie 1 hodinu po zatézi, tedy po podani 50 g glukézy. Pokud
hodnota glykémie nalaéno piekroéi 5,5 mmol/l a hodnota 1 hodinu po zatézi 7,9
mmol/l, musi Zena podstoupit jesté standardni OGTT.

Hodnoty standardniho OGTT po 75 g glukdézy nesmi prekrocit nalatno
5,5 mmol/l a 2 hodiny po zaté&Zi je prahovou hodnotou 7,7 mmol/l. 12

U Zen s vysokou mirou rizika se zatéZovy test provadi jiz v 1. trimestru.
Pokud vyjde negativni vysledek, opakuje se cely test jesté jednou mezi 24. a
28. tydnem téhotenstvi. 39

Pokud dame do vztahu:

1. vahu matky, hodnocenou podle tzv. body mass indexu, BMI: na
normaini hmotnost 18,5 — 24,9, nadvahu 25- 29,9 a obezitu nad
30

2. dale zpUsob |1&cby, tedy dietu nebo inzulinovou terapii

3. akontrolu glykémie

zjistime, Ze u Zen obéznich, ackoliv jsou dobie kompenzovany
podavanim inzulinu, nalezneme 2- aZ 3-krat vy38i riziko komplikaci pro matku i
pro plod. 40

6.4 Terapeutické moznosti

Zakladnimi zpUsoby terapie gestacéniho diabetu jsou dietni opatfeni a
inzulinoterapie. Jestlize je nemoc odhalena v€as a postupuje se spravné, nelisi
se riziko intrauterinnino umrti plodu a neonataini morbidity novorozence od
ostatni populace. 12

Pro kaZdou téhotnou Zenou s gestaénim diabetes mellitus je nezbytny
selfmonitoring krevniho cukru. Postprandialni hodnotu glykémie je doporucené
méfit Styfikrat denné. 41

6.4.1 Dieta

Téhotné Zeny s gestacnim diabetes meliitus nebo poruchou glukézove
tolerance jsou ihned po odhaleni nemoci instruovany ke zméné Zivotniho stylu
jak v t&hotenstvi, tak i po jeho ukonéeni. 42

Obecna pravidla diety se kryji s doporu&enimi pro racionalni vyzivu. 43

Dietni opatieni je vhodné zahdjit omezenim sacharidii na 270 az 300 g
denné. U obéznich pacientek se doporucuje dieta s jesté niZzSim obsahem
sacharidl, tj. 225g denné. Pfisngj8i redukéni diety se v t&hotenstvi
nedoporuduji. 12

MnoZstvi sacharidd by se mélo pohybovat mezi 45 az 65 %, tuky by
nemély pfesahovat 25 az 35 % celkové skladby stravy a bilkoviny jsou
optimalni v 10 az 35 %. §

Dietni opatieni se pfipravuji individuainé pro kazdou pacientku
s gestatnim diabetem. Musi pfedev&im pokryt kaloricky pfijem odvisly od stadia
téhotenstvi. 44
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Zohlednén je také doporuéeny vahovy pfirlstek. B&hem prvniho
trimestru se doporucuje pfirastek 0,9 aZ 1,8 kg. Dale kaZdy tyden pfiblizné 0,45

kg. 29
Souéasné je vhodna fyzicka aktivita formou aerobniho cviéeni, pokud to

stav pacientky dovoluje. 12

6.4.2 Lécba inzulinem

Inzulinoterapie je nutna jen nedari-li se pomoci diety dosahnout glykémie
nalaéno do 5,5 mmol/l a 2 hodiny poc zatézi do 7,7 mmol/l. Vy38i hodnoty
glykémii musi byt nalezeny alespoii dva- aZ ftikrat ve vySetiovacich
glykemickych profilech.

DalSim duvodem k zahajeni inzulinoterapie je nalez akcelerace rlstu
plodu pfi ultrazvukovém vy$etieni. Posledni indikact je opakovana pfitomnost
ketolatek v moéi pii vylouéeni jiné pfiCiny neZ diabetu.

VyuZivaji se zasadné humanni inzuliny. Inzulinové rezimy jsou podobné
jako u diabetu 1. typu, voli se pouZiti kratkodobé pusobicich inzulind pied
hlavnimi jidly samostatné nebo vkombinaci se stfednédobé pulsobicim
inzulinem podavanym na noc. 12

6.5 Porodni a poporodni péée

Velmi vyznamné je sledovani pfiristku hmotnosti pacientky a pravidelné
a Casté sledovani krevniho tlaku.

Porodnické kontroly jsou &astéjsi neZ u zdravych téhotnych, ultrazvukove
kontroly je vhodné provadét od diagndézy diabetu jednou za ffi tydny.
Preventivni hospitalizace neni u gestaéniho diabetu nutna. Od 37. tydne se
pravideiné sleduje stav plodu. Pacientka by neméla téhotenstvi prenaset,
osvédéuje se porod indukovat té&sné pred terminem porodu. 12

Promeéniliva hladina hormon( se po porodu normalizuje, upravuje se také
hladina cukru. Pfiblizné za 48 hodin po porodu by hladina cukru méla byt jiz
v normé. Béhem 6 az 12 tydne po porodu se doporucuje provedeni oralniho
glukdzového toleranéniho testu. 45

Po porodu je Z2ena s gestainim diabetem reklasifikovana. Hladina
glykémie se dostava na normaini hodnoty a Zena je zdrava. Organismus ale
nadale nemusi sglukézou spravné zachazet, diagnostikuje se porusena
glukézova tolerance nebo samotny diabetes mellitus. 7

Po dobu péti let od porodu je doporugovana pravidelna ro€ni kontrola
hladiny cukru. 45

Do 6 let od diagnézy gestacniho diabetes mellitus ma vétsina téchto Zen
chronickou inzulinovou rezistenci. Tietina z nich ma porusenou glukézovou
toleranci, glykémii naladno nebo onemocni diabetem. 37
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7 Terapie diabetes mellitus

Lécebny plan se stanovuje s pfihlédnutim k optimalni kompenzaci
diabetu, véku, zaméstnani, fyzické aktivitg, pfitomnosti komplikaci, pfidruzenym
chorobam, socialni situaci a osobnosti nemocného.

Lécebny plan zahrnuje:
individualni doporugeni dietniho reZimu s podrobnou instruktazi
doporuc¢eni zmény Zivotniho stylu
edukaci pacienta a ¢len rodiny
farmakologickou l&é¢bu diabetu a dalSich pridruzenych nemoci 8, 9

7.1 Dietni rezim

Cilem dietni 1&é€by diabetikl je zlepSeni kompenzace diabetu:
» udrZzovanim individuaini optimalni glykémie pfi dieté sladéné
s viastni produkci inzulinu, s Ié€bou inzulinem nebo peroralnimi
antidiabetiky a fyzickou aktivitou
* dosazenim optimalni hladiny krevnich tuki
» energetickym pfisunem vedoucim k:
o dosaZeni nebo udrZzeni piriméfené hmotnosti dospélych
diabetikd
o normalnimu ristu a vyvoji déti a adolescentt
o normainimu priibéhu t&éhotenstvi a laktace
o zvladnuti katabolickych stavi v prib&hu onemocnéni
» prevenci a léébou akutnich komplikaci, napf. hypogiykémie a
pozdnich komplikaci diabetu, napf. diabeticke nefropatie,
hypertenze a jinych kardiovaskularnich onemocnéni
= Zlep$eni celkového zdravotniho stavu
Pro zlepseni compliance pacientli v dietni I&Ebé je nutné stanovit
individualni cile 1é¢by a vzit v ivahu individualni zvyklosti pacientu.
Piedpokladem efektivni dietni 1é¢by je monitorovani hmotnosti, glykémii
a glykovaného hemoglobinu, krevnich tukl, krevniho tlaku a funkce ledvin.
Pokud pacient nedosahuje stanovenych cili, upravuje se dieta v souvislosti
s ostatnimi l&éCebnymi opatienimi. 46

7.2 Edukace pacienta

Vychova diabetika k samostatnému zviadani diabetu a k lep$i spolupraci
se zdravotniky je nezbytnou a nenahraditelnou sou¢asti Gspésne lécby.

Léébu navrhuje Iékaf, ale vlastni kompenzace spoliva z velke Casti na
pacientovi. Glykémie je zavisld na dennim reZimu, diabetik ji pravidelné
kontroluje a ma moznost do své lééby zasahovat. K tomu potfebuje dostatek
zakladnich informaci a praktickych dovednosti. 47
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7.3 Produkce a uvolniovani inzulinu

Inzulin je hormon produkovany B-bufikami Langerhansovych ostriivki
pankreatu. 43

Dva fetézce aminokyselin jsou v molekule inzulinu spojeny dvéma
disulfidickymi mlstky (Obr.1). 48

Obr. 1. Struktura inzulinu
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Vlastni molekula inzulinu vznika po od$tépeni tzv. C- fetézce z molekuly
proinzulinu pusobenim enzymu proteazy. Proinzulin vznikd na hrubém
endoplazmatickém retikulu B-bunék, koncentruje se v Golgiho aparatu a uklada
se zde do velkych vezikul. 4

V podobé krystalického hexameru je inzulin vazan na zinek a uloZen ve
vezikulach,

Po podrazdéni dochazi k uvoliiovani inzulinu. Vezikuly v blizkosti
buné&éné membrany po odpovidajicim podnétu splynou s membranou a uvolni
svllj obsah do extracelulamiho prostiedi. Vezikuly vzdalenégjsi ale potiebu;ji
k uvolnéni inzulinu deli dobu. Tim Ize vysvétlit dvoufazovost uvolnéni inzulinu
po silngjSim podné&tu. 48

Podnétem k uvolnéni molekul inzulinu je hladina glukdzy. Pfi jejim
vzestupu v Krvi a extracelularnim prostoru dojde k pfenosu glukézy pomoci
transportniho proteinu nezavislého na inzulinu do B-bunék. Zde probéhne
fosforylace a dal$i metabolizace jejichz vysledkem je zvy$ena intracelularni
koncentrace ATP, sniZzena propustnost drasiikovymi kanaly typu Karte, ktera
vede k retenci draselnych iontl v burice a poklesu membranového potencialu.
Nasledkem této depolarizace je vstup vapenatych ionth napétové fizenymi
kalciovymi kanaly. Vapenaté ionty pak vyvolaji exocytézu vezikul s obsahem
inzulinu {(Obr. 2). 4
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Obr. 2. Mechanismus sekrece inzulinu
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7.4 Mechanismus pusobeni inzulinu

Inzulin pasobi na membranach cilovych bunék kosterniho svalstva,
tukovych bunék a bunék jaternich. Na té&chto membranach jsou umist&ny
receptory pro inzulin. 48

Receptor je velky transmembranovy proteinovy komplex sloZeny ze dvou
a a ze dvou B podjednotek. Podjednotka a je extracelularni a vaze inzulin,
podjednotku B tvoii transmembranové proteiny s tyrosinkinasovou aktivitou.
Vazba inzulinu na podjednotku a potlauje navazani dalsi molekuly inzulinu na
jinou podjednotku a, ale navazani inzulinu zpGsobi konformaéni zménu, ktera
tyrosinkinasovou aktivitu podjednotky B zvysuje. 4

Receptory jsou aktivovany inzulinem a na nékolika mistech je
fosforylovan intracelularni ,substrat 1 pro inzulinovy receptor,” IRS 1. Jde o
protein, ktery aktivuje dalSi proteiny a stimuluje pfijem glukézy bufikou
prostiednictvim specifickych vezikul s obsahem pienasete pro glukozu. 48

Maximalni efekt inzulinu se projevi jiZ pfi obsazeni necelych 10 %
receptorll. 4

U zdraveho Clovéka je pocet inzulinovych receptord nadbytecny.
U pacientl s nadvahou je pocet receptorl sniZzen. SniZeni poétu receptorl
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muiZeme pozorovat také jako adaptaéni reakci organismu na zvySenou hladinu

inzulinu v krvi. 48

7.5 Uéinky inzulinu na organismus

Inzulin je hlavni hormon, ktery reguluje intermediarni metabolismus
v jatrech, svalech a lipidech. Ucinky shrnuje tabulka 3. 4
Ovlivnéni dalSich struktur a metabolismi v organismu shrnuje tabulka 4.

Tab. 3. Souhrn aginkd inzulinu na metabolismus sacharid(, lipidd a
protein v jaterni, tukové a svalové tkani. 3, 4, 48

Typ metabolismu | Jaterni bunky Tukové bunky Svaly
Metabolismus 1 111 Vychytavani | 1 Vychytavani
sachariddi Glukoneogeneza | glukdzy glukdzy
| Glykogenolyza 0 Syntéza | 1 Glykolyza
glycerolu
1 Glykolyza T Glykogeneza
1 Glykogeneza
Metabolismus 1 Lipogeneza 1 Syntéza
lipid{i triglyceridti
| Lipolyza 1 Syntéza
mastnych kyselin
| Lipolyza
Metabolismus | Rozklad bilkovin 1 Vychytavani
proteind aminokyselin
1 Syntéza
proteini

Tab. 4. Dalsi metabolické efekty inzulinu. 3, 4

Ostatni metabolické zasahy

Podpora buné&ného déleni a ristu

1 Tubulémni resorpce Na* v ledvinach

1 Silu srde¢niho stahu

1 PFijem Mg“* do bunék

Parakrinnim  zplsobem
uvoliiovani glukagonu

inhibuje

Aktivace ,vyméniku* Na’/ H® vedouci
kedému bunék a nitrobunééné
alkal6ze

Aktivace Na'/ K'- ATPazy vyustujici
ve vstup K* do buriky

| Hladinu plazmatického fosfatu, na
ktery je v bunce vazana glukéza

Anabolické  G&inky se  projevuiji
stimulaci bunécéné proliferace,
zasahem do somatického a

visceralniho ristu a vyvoje zejména
v ohdobi fetalniho vyvoje
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7.6 Vyplavovani inzulinu

MnoZstvi inzulinu vyplavené za jednotku ¢asu velmi kolisa, také viivem
piijaté potravy (Obr. 3). Denné je vydano 30 aZ 50 mezinarodnich jednotek IU.
Vé&tsina takto uvolnéného inzulinu se vyskytuje ve volné formé.

Télu vlastni inzulin se nejprve portalnim obéhem dostava do jater.
V ostatnich tkanich se inzulin miZze vazat az po rozdéleni ve velkém obé&hu.
Vysledkem je tedy dodavka nepomérné vétSiho mnozstvi inzulinu pro jatra. Pfi
parenteralnim podani se do jater dostane relativnd maly podil z celkového
mnoZstvi podaného inzulinu. 48

Obr. 3. Sérové koncentrace inzulinu v pribéhu dne
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7.7 Podani inzulinu

Inzulin je po peroralnim podani ni¢en prostfedim gastrointestinalniho
traktu. 4

Inzulin se ve formé roztokd inzulinu nebo suspenzi inzulinu podava
subkutanni, intramuskularni, intraperitonealni nebo intravendézni injekci. 78

Jakmile je inzulin absorbovan, eliminaéni polotas dosahuje pfiblizné
10 minut. Enzymaticka inaktivace probiha v jatrech a ledvinach, asi 10 % je
vylu€ovano moéi. 4

Inzulin by se mél aplikovat ve stejnou denni dobu do stejné oblasti. Vpich
se pokazdé posune o 3 cm od piedesiého vpichu a po tydnu se vystiida prava a
leva strana.

Nejrychleji dochazi k vstiebani inzulinu z podkoZi bficha, dale z paZi,
hyzdi a nejpomaleji ze stehen. 18

Neutralni vodné roztoky inzulinu tvofi smés monomerl, dimert,
tetramertl a hexamerd, které vznikaji nekovalentni vazbou mezi inzulinem a
zinkem. Kromé latek ovliviujicich délku G€inku inzulinu obsahuji také pfisady
konzervacni, stabilizujici a pufraéni. 49

Rychlost uvolfiovani inzulinu zavisi na typu preparatu. Pfi podani roztoku
dochazi k uvolnéni rychle, u suspenznich pfipravk{ je uvolfiovani pozvolnéjsi
pfipadné rychlejsi. 48
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Prandialni sekreci inzulinu simulujeme injekcemi kratce nebo ultrakratce
plsobiciho inzulinu pied jidiem. Bazalni sekreci miZeme hradit kombinacemi
sttedné dlouho plsobiciho inzulinu nebo pouZit dlouhodobé& plsebici inzulin
glargin (Lantus).

Problémem byva substituce bazalni potieby v dasnych rannich hodinach,
kdy fyziologicky stoupa potfeba inzulinu vlivem cirkadianniho rytmu
kontraregulaénich hormon(, a dostupné inzulinové piipravky nemaji potfebnou
farmakokinetiku. Vysledkem byva vzestup hladin glykémie v rannich hodinach.
43

7.8 Nezadouci uéinky inzulinu a lécby inzulinem

Nej¢astéj$i komplikaci inzulinoterapie jsou hypoglykémie, které obvykle
souviseji s chybami v |é&ebném rezimu.

Hypoglykémie nastava po absolutnim nebo relativnim pfedavkovani
inzulinem. V dusledku  hypoglykémie nejsou mozkové bunky dostateéné
zasobeny svym fyziologickym substratem, tedy glukézou. Jeji prostup
hematoencefalickou bariérou je odvisly od jeji koncentrace a nemuze probihat
pokud koncentrace glukézy v krvi klesne pod kritickou hranici 2,8 mmol/l. 43

Disledkem zminéné situace je edém nervovych bunék. Pfiznaky jako
chladny pot, chladna bleda kdiZe, Unava, nervozita, tfes, vyCerpanost nebo
slabost,zmatenost, ztrata koncentrace, ospalost, pocit hladu, poruchy vidéni,
bolest hiavy, nauzea se rozviji v zavislosti na rozsahu poskozeni. Ve miZze
vést aZ k bezvédomi nebo kietim a mlzZe dojit k ireverzibilnimu po3kozeni
mozku. Zaroveli se také zvySuje tonus sympatiku projevujici se zejména
neklidem, pocenim nebo tachykardii. 3, 56

Hypoglykémie se 1é¢i okamzitym podanim cukru nebo jidla bohateho na
sacharidy. Pacient by mél u sebe stale nosit trochu glukoézy.

T&zké hypoglykemické pfihody, pfi kterych pacient ztraci védomi, se 1&Ci
podanim glukézy intravenézné, piipadné intramuskularnim podanim glukagonu.

Hyperglykémie je naopak porucha charakterizovana nedostatkem
inzuliny a tedy nadbytkem glukézy. Pfiznaky zahrnujici Zizef, ¢asté moceni,
anavu, nevolnost, zvraceni, zarudlou suchou kizi, ospalost, sucho v Ustech,
ztratu chuti k jidlu se objevuji postupné béhem nékolika hodin nebo dni.
Nelédena hyperglykémie mize vést az k diabetické acidéze a nasledné az ke
smrti. 56

Nejéast&jsim alergickym nezadoucim 0ginkem jsou lokalni reakce,
projevujici se jako zanét. Probéhne jako reakce okamZitého typu, které se da
zabranit ve v&tsiné pfipadi vyménou pfipravku. Reakce zpomaleneho typu je
daleko &ast&jsi a pii pokradujici 166b& vymizi b&hem nékolika mésicu.

Mezi lokalni vedlej$i a&inky inzulinovych pfipravkd fadime také
lipodystrofie v mistech &astych injekci.

Celkové alergické reakce se objevi zcela vzacné. V organismu se vytvofi
protilatky proti inzulinu. S jeho terapeutickym Gginkem ale interferuji pouze ty,
které maiji k podavanému inzulinu vysokou afinitu.

Zminé&né protilatky ovéem prostupuji placentarni bariérou a mohou tak u
novorozence vyvolat pfechodnou rezistenci viiéi inzulinu. 48
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7.9 Interakce

Velké mnozstvi |1&givych  pfipravkl  interaguje s glukézovym
mechanismem v lidském organismu.

Na jedne strané nalezneme latky, které mohou sniZovat potiebu inzulinu.
Jsou to piedevdim peroralini antidiabetika, inhibitory monoaminoxidazy,
neselektivni beta- blokatory, inhibitory angiotenzin-konvertujiciho enzymu,
salicylaty.

Potfebu inzulinu naopak zvysuji thiazidy, glukokortikoidy, thyreoidalni
hormony, beta-sympatomimetika, ristovy hormon a danazol.

Beta-blokdtory mohou svymi Gcinky piekryt pfiznaky zadinajici
hypoglykémie a zpozdit tak po&atek 1&&by.

Octreotid a lanreotid mohou zvySovat nebo snizovat potfebu inzulinu.

Alkohol mulze zintenzivnit a prodlouZit hypoglykemizujici Géinek
inzulinu. 55

7.10 Inzulinové pfipravky

7.10.1 Lidsky inzulin (humanni)

Jednd se o polypeptid vyrabé&ny biosynteticky pomoci pfenosu
rekombinantni DNA do bufiky Escherichia coli €&i Saccharomyces cerevisiae.
Oznaduje se zkratkou HM. 43

7.10.2 Analoga inzulinu

Opét jde o biosynteticky pfipravené molekuly inzulinu, které se od
humanniho inzulinu li§i na urditych pozicich aminokyselin a maji specifické
vlastnosti. 43

7.11 Typy inzulini podle délky pisobeni

Podle rychlosti nastupu biologického u&inku, vrcholu pasobeni a trvani
Gdinku po subkutannim podani, délime inzuliny na ultrakratce pusobici, kratce
plsobici a inzuliny s prodlouzenou dobou Gginku.

ProdlouZeni uéinku se dosahuje zménou fyzikalné-chemickych vlastnosti
pfipravku, &imZ se sniZi jeho rozpustnost a zpomali absorpce z podkozi.
Pouzivaji se dva zakladni postupy. Kombinace se zasaditou bilkovinou
protaminsulfatem a malym mnoZstvim zinku nebo krystalizace inzulinu
v pfitomnosti iontl zinku. Velikost krystalll, ktera zavisi na pH prostfedi b&hem
krystalizace, uréuje délku plsobeni inzulinu. 43
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‘ 7111 Ultrakratce phsobici inzuliny

Do této skupiny fadime dvé kratce uéinkujici inzulinova analoga. Inzulin
lispro charakterizovany zadménou aminokyseliny lysinu za prolin a inzulin aspart.
Ucinek nastupuje do 15 minut a svého maxima dosahuje za 30 az 45 minut a
celkove ucinek trva pouze 2 aZ 5 hodin.

Vyhodou téchto inzulind je rychlejdi a pravidelngjsi vstfebavani
Z podkoZzi,

Z dostupnych inzulinovych preparat zatim nejlépe napodobuji prandialni
sekreci.

Ultrakratce pUsobici inzuliny se podavaji tésné pfed jidlem nebo po jidle
pacienttm star§im 3 let. Jsou ureny k nitroZilnimu, subkutannimu,
intramuskularnimu  a intraperitonealnimu  podani. Lze je také uzit do
inzulinovych per ale nemohou se michat vjedné stfikaéce s inzuliny
s prodlouZenym G&inkem.

Kratsi biologicky pologas se odrazi v nizsimi riziku hypoglykémie za 3 aZ
4 hodiny po jidle. 43

7.11.2 Kratce (rychle) pusobici inzuliny

Jedna se o neutrdlni vodné roztoky inzulini vhodné pro nitroZilni,
subkutanni, intramuskularni a intraperitonealni aplikaci. Inzulin je krystalicky
nebo rozpustny.

Uéinek nastupuje po 15 az 30 minutach, vrcholi za 1 aZ 3 hodiny a trva
piiblizné 4 aZ 6 hodin. Délka G¢inku je pfimo Umérna velikosti davky. 43

7113 Stfedné dlouze (rychle) pusobici inzuliny

Zakalené substance uréené pouze pro subkutanni a intramuskularni
aplikaci. Chemicky jsou to protaminové inzuliny nebo smeési amorfni a
krystalické formy inzulinu v poméru 30:70.

Uginek nastupuje do 1 az 3 hodin, trva 24 hodin a maximum Géinku je
mezi 4. a 12. hedinou. 43

7.11.4 Dlouhodobé pusobici inzuliny

Jsou to krystalické suspenze velkych romboedrickych krystaldi s veimi
pomalou absorpci, uréené pro subkutanni a intramuskularni aplikaci.

Uginek nastupuje za 3 aZ 4 hodiny, trva 26 aZ 28 hodin.

V absorpci téchto inzulinG ale nalézame velkou variabilitu, proto se od
jejich uzivani ustupuje.

V klinické praxi jsou postupné nahrazovany dlouze puUsobicimi
inzulinovymi analogy, které reprezentuje inzulin glargin.
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Velmi perspektivni jsou také preparaty s prodlouZzenym ucinkem, ktery je
dosazen navazanim mastné kyseliny na fetézec inzulinu. Mastna kyselina se
vaze na albumin séra a molekula inzulinu déle pietrvava v obéhu. Napfikiad u
inzulinu detemir je tohoto dosaZeno navazanim kyseliny myristové. 43

Pti srovnani inzulinu detemir s inzulinem NPH, zjistime stejnou efektivitu
acinku v udrZovani glykémie. U inzulinu detemir jsou ale hodnoty glykémie
nalaéno mnohem vice predpovidatelné. Nalezneme i mensi interindividualni
rozdily. Vyrazné je redukovano riziko hypoglykémie v porovnani s inzulinem
NPH. 50

7.12 Stabilizované smési inzulinu (kombinované inzuliny)

Stabilizovanou smési inzulinu rozumime smés kratce Udinkujicino a
isophan (NPH) inzulinu v poméru 10:90, 20:80, 30:70, 40:60 a 50:50.

Iindikace té&chto inzulini je vhodna u té&ch inzulinovych rezimi, které
kombinuji v jedné davce kratce plsobici a stfedné dlouze plisobici inzulin.

Dal8i moZnosti je stabilizovanad smés inzulinovych analog, ktera
umoziiuji redukovat podet aplikaci pfi pouZiti kratce pUsobicich analog.
Pfikladem je stabilizovand smés inzulinu aspart a inzulinu aspart protamin
30:70. Jedna se o bifazicky inzulin, jehoz G¢inek nastupuje za 10 az 20 minut
s maximem za 1 aZ 4 hodiny a trvanim G¢inku asi 24 hodin. 43

7.13 Inzulinové rezimy

Schematicky rozeznavdme dva zakladni reZimy, konvenéni a
intenzifikovany. V obou typech se snazime podat co nejnizsi celkovou denni
davku. Cim krat$i dobu plsobici inzulin pouZijeme a &m vice davek denné
nemocny aplikuje, tim tésné&jsi kompenzace je mozné dosahnout pfi nizsi
celkové denni davce inzulinu. 43

7.13.1 Konvenéni terapie

Nemocny aplikuje inzulin v jedné nebo dvou davkach denné. Dobré
kompenzace se takto dosahuje jen u diabetikii se zachovanou sekreci inzulinu,
tedy diabetik(l 2. typu. 43

7.13.2 Intenzifikovana terapie

Inzulin se podava zpusobem, ktery napodobuje fyziologickou sekreci
inzulinu, to znamena nahrazuje bazalni i prandialni potfebu. Vyraznym
pfedpokladem je samostatna kontrola glykémie a pribé&zné regulovani davky
tnzulinu.

Typicky intenzifikovany reZzim vyuziva kombinaci jedné davky glarginu a
ultrakratkych inzulinovych analogu.
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Nejdokonalejsi formou intenzifikovaného reZzimu je inzulinova pumpa.
U diabetikt 1. typu jde o jediny mozZny zplsob terapie. Pro diabetiky 2.
typu je mozZnou alternativou pfi selhavajicim konven&nim rezimu. 43

7.14 Terapie diabetu 1. typu

Integralni soucast I&é¢by 1. typu diabetu tvoii nefarmakologicka lécba.
Zahrnuje reZzimova opatieni, tj. fyzickou aktivitu, zakaz koufeni, dietni opatieni.
V$e je voleno individualné. Nedilnou souéasti je také edukace pacienta.

Po zjisténi diagnézy diabetu 1. typu se neprodiené zadina
s inzulinoterapii. Pacient si aplikuje nékolik davek rychle pusobiciho inzulinu
denné. Davky maji vést k postupnému poklesu glykémii, které se soustavné
vyhodnocuiji. V inicidlni fazi neni Zadouci rozvoj hypoglykémie.

Diabetes 1. typu se mlzZe projevit diabetickym koématem. Vtomto
zavazném pfipadu je nezbytné pacienta hospitalizovat a pouzit fizené
kontinualni aplikace inzulinu intraven6zné spolu s intenzivni hydrataci.

Po dosazeni uspokojivych hodnot se piechazi na jednu z variant terapie,
ktera zahrnuje alespof jednu davku dlouhodobé plsobiciho inzulinu podanou
zpravidla na noc v kombinaci s rychle pdsobicim inzulinem aplikovanym
preprandidlné pied hlavnimi jidly. Tato intenzivni lé¢ba inzulinem zahrnuijici
kombinaci inzulint s rlznou dobou plsobeni je zvolena individuainé tak, aby
nejlépe odpovidala  charakteru diabetu a pacienta, jeho zvyklostem,
pracovnimu zafazeni i véku a pfitom trvale vedla k co nejlepsi kompenzaci
onemocnéni. 8

7.15 Terapie diabetu 2. typu

Zakladni strategii lIé¢by je zména Zivotniho stylu. Pfedeviim dietni
opatfeni a zvySeni fyzické akdtivity. 43

Energeticka hodnota potravy se pfizpsobuje télesné hmotnosti, véku a
rezimu diabetika. Postacuje dieta diabetickd, u obéznich jedincl se pfechazi na
dietu redukéni.

Pokud disledné dodrzovani nefarmakologické lé€by nevede k vyborné
kompenzaci, zahajuje se medikamentdzni terapie peroralnimi antidiabetiky.

rw s

Ddvodem prevodu na inzulinoterapii je obvykle selhani 1€Cby peroralnimi
antidiabetiky, nebo alergie na tyto pfipravky, diabetes v gravidité, t&z3i
nedostateCnost ledvin a jater a stavy spojené s pfechodnou dekompenzaci
cukrovky, napriklad pfi operativhich zakrocich, zavaznéjsich infekcich nebo
jinych akutnich onemocnénich diabetiki. 43

Cilem lécby diabetu 2. typu je trvald snaha o snizeni mikro- a

makrovaskularnich komplikaci. 31
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7.16 Pouziti inzulinu v téhotenstvi

Pokud je u Zeny nalezena alespoii jedna patologicka hodnota v oralnim
glukézovém toleranénim testu, je ji doporucena zména Zivotniho stylu a skladby
potravy. Také dostane kompletni informace o monitorovani hladiny glukézy.
Zjistuji se hodnoty postprandialni glykémie s maximem 5,5 mmol/l, jednu
hodinu po jidle, s maximem 8,6 mmol/l a dvé hodiny po jidle s maximem 7.8
mmol/l.

Jestlize se timto postupem nedafi hodnoty glykémie drZet po jidle pod
hodnotu 5,5 mmol/l a dvé hodiny po zatézi pod 7,7 mmol/l je indikovan
inzulin, 57

Optimalizovana inzulinova terapie a dobra kontrola metabolické glykémie
redukuji komplikace pro matku i pro plod. 44

Maximalni koncentrace glukézy je dosaZeno 1 hodinu po jidle. Nejlépe je
tedy podat takovy typ inzulinu, ktery ma maximum svého ucinku za 40 az 60
minut. Jako nejlepsi se ukazalo podani inzulinu aspart, ktery nejefektivnéji
sniZuje postprandialni pik glukézy. 24

V terapii gestacniho diabetes [ze uZit inzulin lispro, pfipadné inzulin
aspart. Oba analogy ucinné redukuji postprandialni glykémii.

Doporuceny neni inzulin glargin, kvlli nedostateénym informacim o
pusobeni na matku a plod. 44

U téhotnych Zen je velice vhodné uZiti inzulinovych pump. 52

Inzulinovd pumpa je elektronicky pfistroj, ktery zatim nejpfirozengjSim
zplsobem umoZfiuje zevni podavani inzulinu a ktery nejlépe napodobuje
fyziologickou sekreci inzulinu. 53

Inzulinova pumpa nezasahuje negativné do kvality Zivota pacienta. 54

Hlavni vyhodou je jemné kontinualni davkovani inzulinu. V urgitych
intervalech vydava do podkoZi mikrodavky inzulinu podle toho, jak je
naprogramovana. Timto zplOsobem Ize pfedchazet téZzkym hypoglykémiim a
také rannimu vzestupu glykémie.

Dale umoZziiuje uvolnéni dietnich opatieni, zejména z hlediska ¢as jidel.

Inzulinova pumpa mliZe ale zplisobit zaniceni kiize v okoli kanyly, nahly
vzestup glykémie az ketoacidozu, pfiristek hmotnosti a hypoglykémie, které ale
nebyvaji zavazné. 53
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8 Inzulinové preparaty na ¢eském trhu

8.1 Rychle pusobici inzuliny

ACTRAPID 100 U/ ML
ACTRAPID 100 IU/ ML
ACTRAPID 100 IU/ ML
ACTRAPID 40 U/ ML
ACTRAPID 40 1U/ ML
ACTRAPID 40 IU/ ML
ACTRAPID FLEXPEN 100 IU/ ML
ACTRAPID FLEXPEN 100 U/ ML
ACTRAPID FLEXPEN 100 U/ ML
ACTRAPID INNOLET 100 IU/ ML
ACTRAPID INNOLET 100 IU/ ML
ACTRAPID INNOLET 100 IU/ ML
ACTRAPID NOVOLET 100 IU/ ML
ACTRAPID NOVOLET 100 IU/ ML
ACTRAPID PENFILL 100 {U/ ML
ACTRAPID PENFILL 100 U/ ML
ACTRAPID PENFILL 100 1U/ ML
HUMULINR 100 M. J. /ML
HUMULIN R 100 M. J. /ML
HUMULIN R 40 M. J. / ML
HUMULIN R 40 M. J. /ML
HUMULIN R CARTRIDGE
HUMULIN R CARTRIDGE
INSULIN - HM R

INSUMAN INFUSAT

INSUMAN INFUSAT

INSUMAN RAPID 100 1U/ ML
INSUMAN RAPID 100 U/ ML
INSUMAN RAPID 100 U/ ML
INSUMAN RAPID 100 IU/ ML
INSUMAN RAPID 100 |U/ ML
INSUMAN RAPID 100 [U/ ML
INSUMAN RAPID 100 1U/ ML
INSUMAN RAPID 100 U/ ML
INSUMAN RAPID 100 IU/ ML
INSUMAN RAPID 40 IU/ ML
INSUMAN RAPID 40 IU/ ML
VELOSULIN 100 UL
VELOSULIN 100 1U /ML
VELOSULIN 100 IU /ML
HUMALOG

HUMALOG

INJ SOL 1X 10 ML

INJ SOL 5X 10 ML

INJ SOL 86X 1X 10 ML

INJ SOL 1X 10 ML

INJ SOL 6X 10 ML

INJ SOL 5X 1X 10 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 1X 3 ML

INJ SOL 5X 3 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 1X 3 ML

INJ SOL 5X 3 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 6X 3 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 1X 3 ML

INJ SOL 56X 3 ML

INJ 1X 10 ML/ 1 KU

INJ 1X 10 ML/ 1 KU

INJ 1X 10 ML/ 400 UT

INJ 1X 10 ML/ 400 UT

INJ SOL 56X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 56X 3 ML/ 300 UT
INJ 1X 10 ML/ 1 KU

INJ SOL 3X 10 ML/ 1 KU
INJ SOL 56X 3X 15 ML/ 316 U
INJ SOL 3X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 56X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 56X 6 ML/ 500 UT
INJ SOL 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 1X 5 ML/ 500 UT
INJ SOL 1X 10 ML/ 400 UT
INJ SOL 5X 10 ML/ 400 UT
INJ SOL 1X 10 ML/ 1 KU
INJ SOL 5X 10 ML/ 1 KU
INJ SOL 56X 10 ML/ 1 KU - JE
INJ SOL 2X 10 ML/ 1 KU
INJ SOL 56X 10 ML/ 1 KU
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HUMALOG

HUMALOG

HUMALOG

HUMALOG 100 IU

HUMALOG 100 IU

HUMALOG 100 IU

HUMALOG 40 1U

HUMALOG PEN

HUMALOG — HUMAJECT
LIPROLOG

LIPROLOG

LIPROLOG

LIPROLOG

LIPROLOG

LIPROLOG - PEN

LIPROLOG - PEN

NOVORAPID 100 U/ ML
NOVORAPID 100 U/ ML
NOVORAPID FLEXPEN 100 U/ ML
NOVORAPID FLEXPEN 100 U/ ML
NOVORAPID FLEXPEN 100 U/ ML
NOVORAPID INNOLET 100 U/ ML
NOVORAPID INNOLET 100 U/ ML
NOVORAPID INNOLET 100 U/ ML
NOVORAPID NOVOLET 100 U/ ML
NOVORAPID NOVOLET 100 U/ ML
NOVORAPID PENFILL 100 U/ ML
NOVORAPID PENFILL 100 U/ ML
APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML

APIDRA 100 U/ ML (OPTICLIK)
APIDRA 100 U/ ML (OPTICLIK)
APIDRA 100 U/ ML (OPTICLIK)
APIDRA 100 U/ ML (OPTICLIK)
APIDRA 100 U/ ML (OPTICLIK)
APIDRA 100 U/ ML (OPTICLIK)
APIDRA 100 U/ ML (OPTICLIK)
APIDRA 100 U/ ML (OPTICLIK)
APIDRA 100 U/ ML (OPTISET)
APIDRA 100 U/ ML (OPTISET)
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INJ SOL 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL1X & ML/ 150 UT
INJ SOL 1X 10 ML/ 1 KU
INJ SOL 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 5X 1.5 ML/ 150 UT
INJ SOL 1X 10 ML/ 400 UT
INJ SOL 56X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 56X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 1X 10 ML/ 35 MG
INJ SOL 2X 10 ML/ 35 MG
INJ SOL 5X 10 ML/ 35 MG
INJ SOL 56X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SOL 10X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SOL 5X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SOL 10X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SOL 1X 10 ML

INJ SOL 5X 10 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 1X 3 ML

INJ SOL 56X 3 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 1X 3 ML

INJ SOL 5X 3 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 5X 3 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 5X 3 ML

SDR INJ SOL 10X 3 ML
SDR INJ SOL 1X 10 ML
SDR INJ SOL 1X 3 ML
SDR INJ SOL 2X 10 ML
SDR INJ SOL 3X 3 ML
SDR INJ SOL 4X 10ML
SDR INJ SOL 4X 3 ML
SDR INJ SOL 5X 10ML
SDR INJ SOL 5X 3 ML
SDR INJ SOL 6X 3 ML
SDR INJ SOL 8X 3 ML
SDR INJ SOL 9X 3 ML
SDR INJ SOL 10X 3 ML
SDR INJ SOL 1X 3 ML
SDR INJ SOL 3X 3 ML
SDR INJ SOL 4X 3 ML
SDR INJ SOL 5X 3 ML
SDR INJ SOL 6X 3 ML
SDR INJ SOL 8X 3 ML
SDR INJ SOL 8X 3 ML
SDR INJ SOL 10X 3 ML
SDR INJ SOL 1X 3 ML




APIDRA 100 U/ ML (OPTISET)
APIDRA 100 U/ ML (OPTISET)
APIDRA 100 U/ ML (OPTISET)
APIDRA 100 U/ ML (OPTISET)
APIDRA 100 U/ ML (OPTISET)
APIDRA 100 U/ ML (OPTISET)

SDR INJ SOL 3X 3 ML
SDR INJ SOL 4X 3 ML
SDR INJ SOL 5X 3 ML
SDR INJ SOL 6X 3 ML
SDR INJ SOL 8X 3 ML
SDR INJ SOL 8X 3 ML

8.2 Stfednédobé pusobici inzuliny

HUMULIN N 100 M. J. /ML
HUMULIN N 100 M. J. /ML
HUMULIN N (NPH) CARTRIDGE
HUMULIN N (NPH) CARTRIDGE
HUMULIN N (NPH) CARTRIDGE

INJ 1X 10 ML/ 1 KU
INJ 1X 10 ML/ 1 KU
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT

INSULATARD 100 IU/ ML
INSULATARD 100 IU/ ML
INSULATARD 40 U/ ML
INSULATARD 40 U/ ML

INSULATARD FLEXPEN 100 1U/ ML
INSULATARD FLEXPEN 100 IU/ ML
INSULATARD FLEXPEN 100 IU/ ML
INSULATARD INNOLET 100 IU/ ML
INSULATARD INNOLET 100 IU/ ML
INSULATARD INNOLET 100 U/ ML
INSULATARD NOVOLET 100 IU/ ML
INSULATARD NOVOLET 100 IU/ ML
INSULATARD PENFILL 100 1U/ ML
INSULATARD PENFILL 100 U/ ML
INSULATARD PENFILL 100 IU/ ML

INSULIN- HM L

INSULIN- HM NPH
INSUMAN BASAL 100 IU/ ML
INSUMAN BASAL 100 [U/ ML
INSUMAN BASAL 100 1U/ ML
INSUMAN BASAL 100 IU/ ML
INSUMAN BASAL 100 IU/ ML
INSUMAN BASAL 100 U/ ML
INSUMAN BASAL 100 1U/ ML
INSUMAN BASAL 100 IU/ ML
INSUMAN BASAL 100 IU/ ML
INSUMAN BASAL 40 IU/ ML
INSUMAN BASAL 40 IU/ ML
MONOTARD 100 U/ ML
MONOTARD 100 IU/ ML
MONOTARD 40 1U/ ML
MONOTARD 40 IU/ ML
PROTAPHANE 100 U/ ML
PROTAPHANE 100 IU/ ML
PROTAPHANE 100 |U/ ML
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INJ SUS 1X 10 ML/ 1 KU
INJ SUS 5X 10 ML/ 1 KU
INJ SUS 1X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 5X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 1X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 1X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 1X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
iNJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ 1X 10 ML/ 1000 UT

INJ 1X 10 ML/ 1 KU

INJ SUS 1X 5 ML/ 500 UT
INJ SUS 3X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 6X 5 ML/ 500 UT
INJ SUS 1X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 5X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 1X 10 ML

INJ SUS 5X 10 ML

INJ SUS 1X 10 ML

INJ SUS 5X 10 ML

INJ SUS 1X 10 ML

INJ SUS 5X 10 ML

INJ SUS 5X 10 ML
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PROTAPHANE 40 U/ ML
PROTAPHANE 40 1U/ ML
PROTAPHANE 40 IU/ ML
PROTAPHANE FLEXPEN 100 1U/ ML
PROTAPHANE FLEXPEN 100 1U/ ML
PROTAPHANE FLEXPEN 100 1U/ ML
PROTAPHANE INNOLET 100 1U/ ML
PROTAPHANE INNOLET 100 IU/ML INJ SUS 1X 3 ML
PROTAPHANE INNOLET 100 IU/ML INJ SUS 5X 3 ML
PROTAPHANE NOVOLET 100 U/ ML INJ SUS 10X 3 ML
PROTAPHANE NOVOLET 100 IUf ML INJ SUS 5X 3 ML
PROTAPHANE PENFILL 100 IU/ML  INJ SUS 10X 3 ML
PROTAPHANE PENFILL 100 IU/ML  INJ SUS 1X 3 ML
PROTAPHANE PENFILL 100 IU/ML  INJ SUS 5X 3 ML
HUMALOG NPL INJ SUS 1X 10 ML/ 1 KU
HUMALOG NPL INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
HUMALOG NPL 100 U/ ML HUMAJECT INJ SUS 6X 3 ML/ 300 UT
HUMALOG NPL 100 U/ ML PEN INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
HUMALOG NPL HUMAJECT INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
HUMALOG NPL PEN INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT

INJ SUS 1X 10 ML
INJ SUS 5X 10 ML
INJ SUS 5X 10 ML
INJ SUS 10X 3 ML
INJ SUS 1X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

8.3 Stfednédobé a rychle pusobici inzuliny

ACTRAPHANE 10 NOVOLET INJ SUS 10X 3 ML
ACTRAPHANE 10 NOVOLET INJ SUS 5X 3 ML
ACTRAPHANE 10 PENFILL INJ SUS 10X 3 ML
ACTRAPHANE 10 PENFILL INJ SUS 1X 3ML
ACTRAPHANE 10 PENFILL INJ SUS 5X 3 ML
ACTRAPHANE 20 NOVOLET INJ SUS 10X 3 ML
ACTRAPHANE 20 NOVOLET INJ SUS 5X 3 ML
ACTRAPHANE 20 PENFILL INJ SUS 10X 3ML
ACTRAPHANE 20 PENFiLL INJ SUS 1X 3 ML
ACTRAPHANE 20 PENFiLL INJ SUS 5X 3 ML
ACTRAPHANE 30 INJ SUS 1X 10 ML
ACTRAPHANE 30 INJ SUS 1X 10 ML
ACTRAPHANE 30 INJ SUS 5X 10 ML
ACTRAPHANE 30 INJ SUS 6X 10 ML
ACTRAPHANE 30 INJ SUS 5X 10 ML
ACTRAPHANE 30 INJ SUS 56X 10 ML
ACTRAPHANE 30 FLEXPEN INJ SUS 10X 3 ML
ACTRAPHANE 30 FLEXPEN INJ SUS 1X 3 ML
ACTRAPHANE 30 FLEXPEN INJ SUS 5X 3 ML

ACTRAPHANE 30 INNOLET
ACTRAPHANE 30 INNOLET

INJ SUS 10X 3 ML
INJ SUS 1X 3 ML

ACTRAPHANE 30 INNOLET INJ SUS 5X 3 ML
ACTRAPHANE 30 NOVOLET INJ SUS 10X 3 ML
ACTRAPHANE 30 NOVOLET INJ SUS 5X 3 ML
ACTRAPHANE 30 PENFILL INJ SUS 10X 3 ML
ACTRAPHANE 30 PENFILL INJ SUS 1X 3 ML
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ACTRAPHANE 30 PENFILL
ACTRAPHANE 40 NOVOLET
ACTRAPHANE 40 NOVOLET
ACTRAPHANE 40 PENFILL
ACTRAPHANE 40 PENFILL
ACTRAPHANE 40 PENFILL
ACTRAPHANE 50 NOVOLET
ACTRAPHANE 50 NOVOLET
ACTRAPHANE 50 PENFILL
ACTRAPHANE 50 PENFILL
ACTRAPHANE 50 PENFILL

HUMULIN M3 (30/70) 100 M. J./ ML
HUMULIN M3 (30/ 70) CARTRIDGE

INSULIN- HM MIX 30
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 15
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 25
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50
INSUMAN COMB 50

MIXTARD 10 NOVOLET 100 IU/ ML
MIXTARD 10 NOVOLET 100 IU/ ML

MIXTARD 10 PENFILL 100 U/ ML

36

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 65X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 1X 3 ML

INJ SUS 56X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 1X3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ 1X 10 ML/ 1 KU

INJ SUS 5X 3 ML/ 300UT
INJ 1X 10 ML/ 1 KU

INJ SUS 3X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 5 ML/ 500 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 1X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 1X 5 ML/ 500 UT
INJ SUS 5X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 3X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 5 ML/ 500 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 1X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 1X 5 ML/ 500 UT
INJ SUS 5X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 3X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 5 ML/ 500 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 1X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 1X 5 ML/ 500 UT
INJ SUS 5X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 56X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML




MIXTARD 10 PENFILL 100 {U/ ML
MIXTARD 10 PENFILL 100 IU/ ML
MIXTARD 20 NOVOLET 100 1U/ ML
MIXTARD 20 NOVOLET 100 IU/ ML
MIXTARD 20 PENFILL 100 IU/ ML
MIXTARD 20 PENFILL 100 IU/ ML
MIXTARD 20 PENFILL 100 IU/ ML
MIXTARD 30 100 U/ ML

MIXTARD 30 100 U/ ML

MIXTARD 30 100 IU/ ML

MIXTARD 30 40 1U/ ML

MIXTARD 30 40 1U/ ML

MIXTARD 30 40 IU/ ML

MIXTARD 30 FLEXPEN 100 IU/ ML
MIXTARD 30 FLEXPEN 100 IU/ ML
MIXTARD 30 FLEXPEN 100 |U/ ML
MIXTARD 30 INNOLET 100 U/ ML
MIXTARD 30 INNOLET 100 1U/ ML
MIXTARD 30 INNOLET 100 1U/ ML
MIXTARD 30 NOVOLET 100 IU/ ML
MIXTARD 30 NOVOLET 100 IU/ ML
MIXTARD 30 PENFILL 100 1U/ ML
MIXTARD 30 PENFILL 100 U/ ML
MIXTARD 30 PENFILL 100 IU/ ML
MIXTARD 40 NOVOLET 100 iU/ ML
MIXTARD 40 NOVOLET 100 IU/ ML
MIXTARD 40 PENFILL 100 1U/ ML
MIXTARD 40 PENFILL 100 U/ ML
MIXTARD 40 PENFILL 100 1U/ ML
MIXTARD 50 NOVOLET 100 U/ ML
MIXTARD 50 NOVOLET 100 |U/ ML
MIXTARD 50 PENFILL 100 U/ ML
MIXTARD 50 PENFILL 100 iU/ ML
MIXTARD 50 PENFILL 100 IU/ ML
HUMALOG MIX 25

HUMALOG MIX 25

HUMALOG MIX 25

HUMALOG MiX 25

HUMALOG MIX 25 HUMAJECT
HUMALOG MIX 25 PEN

HUMALOG MIX 50

HUMALOG MIX 50

HUMALOG MIX 50

HUMALOG MIX 50

HUMALOG MIX 50 HUMAJECT
HUMALOG MIX 50 PEN

INJ SUS 1X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 1X3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 1X 10 ML

INJ SUS 5X 10 ML

INJ SUS 5X 1X 10 ML

INJ SUS 1X 10 ML

INJ SUS 5X 10 ML

INJ SUS 5X 1X 10 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 1X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 1X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 1X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 1X3 ML

INJ SUS 56X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 56X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 1X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 1X 10 ML/ 1 KU
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 1X 10 ML/ 1 KU
INJ SUS 56X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT
INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT

HUMALOG MIX25 100 U/ ML HUMAJECT INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT

HUMALOG MiX25 100 U/ ML PEN

INJ SUS 5X 3 ML/ 300 UT

HUMALOG MIX50 100 U/ ML HUMAJECT INJ SUS 65X 3 ML/ 300 UT

HUMALOG MIX50 100 U/ ML PEN
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INJ SUS 56X 3 ML/ 300 UT




LIPROLOG MIX 25
LIPROLOG MIX 25
LIPROLOG MIX 25 PEN
LIPROLOG MIX 25 PEN
LIPROLOG MIX 50
LIPROLOG MIX 50
LIPROLOG MIX 50 PEN
LIPROLOG MIX 50 PEN

NOVOMIX 30 PENFILL 100 U/ ML
NOVOMIX 30 PENFILL 100 U/ ML

ULTRATARD 100 IU/ ML
ULTRATARD 100 U/ ML
ULTRATARD 40 |U/ ML
ULTRATARD 40 IU/ ML
LANTUS 100 1U/ ML
LANTUS 100 1U/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 1U/ ML
LANTUS 100 U/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 U/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 U/ ML
LANTUS 100 U/ ML
LANTUS 100 iU/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 1U/ ML
LANTUS 100 1U/ ML
LANTUS 100 U/ ML
LANTUS 100 iU/ ML
LANTUS 100 1IU/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 IU/ ML
LANTUS 100 U/ ML
LANTUS 100 iU/ ML
LANTUS 100 U/ ML
LANTUS 100 1U/ ML

_

NOVOMIX 30 FLEXPEN 100 U/ ML
NOVOMIX 30 FLEXPEN 100 U/ ML
NOVOMIX 30 NOVOLET 100 U/ ML
NOVOMIX 30 NOVOLET 100 U/ ML

8.4 Dlouhodobé pusobici inzuliny
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INJ SUS 5X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SUS 10X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SUS 5X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SUS 10X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SUS 5X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SUS 10X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SUS 56X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SUS 10X 3 ML/ 10.5 MG
INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 56X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 10X 3 ML

INJ SUS 5X 3 ML

INJ SUS 1X 10 ML/ 1 KU
INJ SUS 56X 10 ML/ 1 KU
INJ SUS 1X 10 ML/ 400 UT
INJ SUS 5X 10 ML/ 400 UT
INJ SOL 10X 3 ML - CA
iNJ SOL 10X 3 ML CLIK
INJ SOL 10X 3 ML OPTI
INJ SOL 10X 5 ML

INJ SOL 1X 10 ML

INJ SOL 1X 3 ML - CA
INJ SOL 1X 3 ML CLIK
INJ SOL 1X 3 ML OPTI
INJ SOL 1X 5 ML

INJ SOL 2X 5 ML

INJ SOL 3X 3 ML - CA
INJ SOL 3X 3 ML CLIK
INJ SOL 3X 3 ML OPTI
INJ SOL 4X 3 ML - CA
INJ SOL 4X 3 ML CLIK
INJ SOL 4X 3 ML OPTI
INJ SOL 56X 3 ML - CA
INJ SOL 5X 3 ML CLIK
INJ SOL 5X 3 ML OPTI
INJ SOL 56X 5 ML

INJ SOL 6X 3 ML - CA
INJ SOL 6X 3 ML CLIK
INJ SOL 6X 3 ML OPTI
INJ SOL 8X 3 ML - CA
INJ SOL 8X 3 ML CLIK
INJ SOL 8X 3 ML OPTI
INJ SOL 9X 3 ML - CA
INJ SOL 9X 3 ML CLIK



LANTUS 100 U/ ML
OPTISULIN

OPTISULIN

OPTISULIN

OPTISULIN

OPTISULIN

OPTISULIN

OPTISULIN

OPTISULIN

LEVEMIR 100 U/ ML (FLEXPEN)
LEVEMIR 100 U/ ML (FLEXPEN)
LEVEMIR 100 U/ ML (FLEXPEN)
LEVEMIR 100 U/ ML (INNOLET)
LEVEMIR 100 U/ ML (INNOLET)
LEVEMIR 100 U/ ML (INNOLET)
LEVEMIR 100 U/ ML (PENFILL)
LEVEMIR 100 U/ ML (PENFILL}
LEVEMIR 100 U/ ML (PENFILL)
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INJ SOL X 3 ML OPTI

INJ SOL 1X 5 ML/ 500 UT
INJ SOL 2X 5 ML/ 500 UT
INJ SOL 4X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 56X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 5X 5 ML/ 500 UT
INJ SOL 10X 3 ML/ 300 UT
INJ SOL 10X &5 ML/ 500 UT
INJ SOL 1X 10 ML/ 1 KU
INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL1X 3 ML

INJ SOL 56X 3 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 1X 3 ML

INJ SOL 56X 3 ML

INJ SOL 10X 3 ML

INJ SOL 1X 3 ML

INJ SOL 56X 3 ML 56




9 Rychle plisobici inzuliny

9.1 Actrapid 100 IU/ML, Actrapid Innolet 100 IU/ML, Actrapid
Penfill 100 IU/ML

Insulinum humanum, rDNA (vyrobeny rekombinantni DNA technologii na
Saccharomyces cerevisiae).

Davkovani

Davkovani je individudlini a je uréeno lékafem tak, aby bylo v souladu s
potfebami pacienta.

Prameérna celkova denni davka inzulinu pfi udrZovaci terapii u diabetiku
1. typu byva obvykle 0,5 az 1,0 m.j./kg. U pfedpubertainich déti byva obvykle
0,7 az 1,0 m,j./kg. B&hem obdobi &aste¢ného Ustupu nemoci miZe byt
pacientova potfeba inzulinu vyrazné nizsi, zatimco pii stavech inzulinové
rezistence, napf. b&hem puberty nebo z divodu obezity miZe byt denni potfeba
inzulinu podstatné vy3si.

U pacientil s diabetem 2. typu byvaji potatecni davky &asto nizsi, napf.
0,3-0,6 m.j./kg/den.

U pacientll s dobfe kompenzovanym pribéhem diabetu se opozduje
nastup a zpomaluje rozvoj jiz pfitomnych pozdnich diabetickych komplikaci.
Proto se doporuduje provadét monitorovani hladin krevniho cukru.

Jidlo nebo pokrm obsahujici sacharidy by mélo nasledovat do 30 minut
po aplikaci injekce.

Zarovef probihajici onemocnéni, zvlasté infekce a hore¢naté stavy
mohou zvy$ovat pacientovu potiebu inzulinu.

Poskozeni jater nebo ledvin mlZe sniZovat pacientovu potiebu inzulinu.

Uprava davek je nutna pii zméné& obvyklé fyzicke aktivity pacienta nebo
obvyklé diety a také pfi pfevodu pacienta na jiny typ inzulinu.

Nastup Uginku se objevuje béhem 0,5 hodiny po podani, maximalniho
udinku dosahuje b&hem 1,5-3,5 hodiny a celkova doba Gginku je asi 7-8 hodin.

Maxima koncentrace inzulinu v plazmé je dosaZeno b&hem 1,5-2,5
hodiny po subkutannim podani.

Téhotenstvi a kojeni

Nejsou nutnd zadna omezeni lécby inzulinem pii téhotenstvi, nebot
inzulin neprostupuje placentarni bariérou.

Hypoglykémie i hyperglykémie mohou pfi nekontrolované leché zvysit
riziko poskozeni nebo smrti plodu. Proto je v téhotenstvi a pii planovani
téhotenstvi doporugovana pravidelna a zvy$ena kontrola inzulinove lécby.
Potfeba inzulinu se obvykie b&hem prvniho trimestru sniZuje, a nasledné v
prib&hu druhého a tfetiho trimestru se zvysuje.

Po porodu se inzulinovd potfeba rychle vraci na davku pied
téhotenstvim.

Inzulinova 16&ba pfi kojeni nepfedstavuje pro dité zadné riziko, davka
inzulinu Actrapid se miiZe podle potfeby upravit. 55
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9.2 Humulin R 100 M.J./ML, Humulin R Cartridge

Insulinum humanum biosyntheticum 100 m.j./m! (plvod z rekombinantni
DNA)

Davkovani
Davkovani uréuje lékaf podle potfeb pacienta.

Téhotenstvi a kojeni

Bé&hem téhotenstvi je zapotiebi provadét piisnou metabolickou kontrolu
pacientek s diabetem preexistujicim i gestanim. Potfeba inzulinu obvykle klesa
béhem prvniho trimestru a zvySuje se b&hem druhého a tfetiho trimestru.
Pacientky je tfeba upozornit, aby |ékafe informovaly o planovaném téhotenstvi
¢i pfipadném ot&hotnéni.

Peclivé monitorovani glykémie stejné jako celkového zdravotniho stavu
je zakladnim pozadavkem u téhotnych s diabetem.

RovnéZ v dobé& kojeni je nutné zvy$ené sledovani diabetickych matek a
aktualni aprava davek a/nebo diety.

9.3 Insulin HM- R

Insulinum humanum 1000 m.j. v 10 ml vodného roztoku o neutralnim pH
(100 m.j./ml).

Davkovani

Davkovani je vzdy individualni.

Insulin-HM R je pfipravek s rychlym a kratkodobym Géinkem, vhodny pro
konvenéni i intenzifikované inzulinové rezimy. Pfi konvendni inzulinové |&€bé se
podava nejéastéji 1-2krat denné ve smési s Insulinem-HM NPH. Ve vytvoiené
smési je zachovana kinetika Géinku rychlé a pomalé sloZky (tzv. bifazicky
charakter Gginku). Pii intenzifikované inzulinové 1é¢bé je Insulin-HM R vhodny
pro bolusové davky pfi terapii typu “bazal-bolus" nebo jako preprandialni inzufin
pfi terapii typu "vice davek". Podava se nékolikrat denné podle potieby.

Téhotenstvi a kojeni
Insulin-HM R je moZno podavat v téhotenstvi i béhem laktace.

9.4 Insuman Rapid 100 IU/ML

Insuman Rapid je neutraini roztok inzulinu (normailni inzulin).

Davkovani

PoZadované hladiny krevniho cukru, pouZité inzulinové pfipravky a
davkovani inzulinu (davky a jejich Casové rozvrZzeni) musi byt ureny
individualng a upraveny tak, aby vyhovovaly dieté, fyzické aktivité a Zivotnimu
stylu pacienta.

Pro davkovani inzulinu nejsou pevna pravidla. AvSak primérny
poZadavek je &asto 0,5 aZ 1,0 mj./kg t&lesné hmotnosti za den. Zakladni
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metabolicky pozadavek je 40% az 60% celkové denni potfeby. Insuman Rapid
se podava subkutanni injekci 15 az 20 minut pied jidlem.

Téhotenstvi a kojeni

Je nutné, aby byla u pacientek s preexistujicim diabetem nebo s
t&hotenskym diabetem udrZovana dobra metabolicka kontrola. PoZadavky
inzulinu mohou klesat b&hem prvniho trimestru a obecné se zvy3uji béhem
druhého a tretiho trimestru. OkamZité po porodu potieba inzulinu rapidné
poklesne (zvySené riziko hypoglykémie). Peglivy monitoring glukozy je nutny.

Pro podavani Insumanu Rapid kojicim Zenam nejsou Zadna omezeni.
Kojici Zeny mohou vyZadovat tpravu davky inzulinu a diety. 56

9.5 Velosulin 100 IU/ML

Insulinum humanum, rDNA (vyrobeny rekombinantni DNA technologii v
Saccharomyces cerevisiae).

Kratkodobé plsobici inzulin pufrovany specialné pro pouZiti
v inzulinovych pumpéch.

Davkovani

Davkovani je individualni a stanovi jej lékaf v souladu s potfebami
pacienta.

Obvykle se 40-60% celkové denni davky podava pii kontinualni bazalni
rychlosti a zbyvajicich 40-80% v bolusech rozdélenych mezi tfemi hlavnimi jidly.

Obecng, jsou-li pacienti pfevadéni z injekci na infuzni lé¢bu, miZe byt
vhodné snizit davkovani pouzitim po&ateéni davky odpovidajici 90% puvodni
celkové denni davky se 40% v bazalni rychlosti a 50% v bolusech rozdélenych
mezi tfemi hlavnimi jidly.

Davkovani je uréovanc v souladu s potfebami pacienta. Individuaini
potfeba inzulinu se obvykle pohybuje mezi 0,3-1,0 m.j./kg/den. Denni inzulinova
potfeba muze byt vy8i u pacientli s inzulinovou rezistenci (napi. b&hem
puberty u mladistvych nebo v disledku obezity) a niz$i u pacientu se zbytkovou
endogenni produkci inzulinu.

Po inzulinovych injekcich nebo infuzich aplikovanych v dobe jidla by
mélo do 30 minut byt podano jidio obsahujici uhlohydraty.

Jina probihajici onemocnéni, zviasté infekce a horetnaté stavy, obvykle
u pacientd potfebu inzulinu zvysuji.

Zhorgena funkce ledvin nebo jater mize potfebu inzulinu sniZit.

Davkovani se upravuje pfi zméné fyzické aktivity pacienta, pfi zméné
potravy a dale pfi pfevodu pacienta na jiny inzulinovy pfipravek.

Téhotenstvi a kojeni

Pro 1&&bu diabetu inzulinem bé&hem t&hotenstvi nejsou Zadna omezeni,
protoZe inzulin neprochazi placentarni bariérou.

Hypoglykémie i hyperglykémie, které se mohou projevit pfi nedostateéné
kontrolované lé¢bé diabetu, zvysuiji riziko malformaci a dmrti plodu. Proto se
doporuéuije intenzivni kontrola pfi 1é&bé Zen s diabetem bé&hem tehotenstvi a pfi
jeho planovani.

Potfeba inzulinu obvykle poklesne v prvnim trimestru a nasledné se
zvy$uje béhem druhého a tietiho trimestru.
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Po porodu se potfeba inzulinu rychle vraci na hodnoty pied
otéhotnénim. 55

9.6 Humalog 100 IU/ML

1 ml obsahuje 100 U (odpovida 3,5 mg) insulinum lisprum (pUvodem
z rekombinantni DNA, produkované E.coli).

Davkovani

Davkovani ma byt uréeno lékafem, v souladu s potiebami pacienta.
Humalog mliZze byt podan kratce pied jidlem nebo po jidle. Humalog tcinkuje
po subkutannim podani rychleji a krat$i dobu (2-5 hodin) ve srovnani s
normalnim lidskym inzulinem. Tento rychly nastup G€inku dovoluje podavani
injekce Humalogu (nebo bolusu Humalogu v pfipadé kontinualni subkutanni
infaze) velmi kratce pred jidlem nebo po jidle. Casovy prib&h aktivity
jakéhokoliv inzulinu se miZe vyznamné liSit u rdznych osob nebo u jedné osoby
v riznych &asovych obdobich. Nastup Gginku inzulinu lispro je ve srovnani s
normalnim lidskym inzulinem rychlej$i nezavisle na misté vpichu.

Téhotenstvi a kojeni

Udaje o pouziti u velkého pottu té€hotnych nesvéddi o nepiiznivém viivu
inzulinu lispro na t&hotenstvi nebo plod &i novorozence.

Udrzeni dobré kontroly glykémie bé&hem téhotenstvi je zakladnim
poZadavkem léby diabetu u pacientky lé€ené inzulinem pii preexistujicim nebo
gestaénim diabetu. Potfeba inzulinu se obvykle sniZuje b&éhem prvniho trimestru
a zvy3uje béhem druhého a tietiho trimestru. Pacientky s diabetem by mely byt
pou&eny o tom, aby informovaly svého lékare v pfipadé t&hotenstvi nebo pokud
t&hotenstvi zvazuji. Petlivé monitorovani glykémie stejné jako celkového
zdravotniho stavu je zakladnim poZadavkem u téhotnych s diabetem. 56

9.7 Novorapid 100 IU/ML, Novorapid Penfill 100 IU/ML

Insulinum aspartum 100 j./ml vyroben rekombinantni DNA technologii na
Saccharomyces cerevisiae.

Davkovani

NovoRapid ma rychlejsi nastup a kratdi trvani G€inku neZ rozpustny
humanni inzulin.

Obecné by mél byt NovoRapid vzhledem k rychlej$imu nastupu ucinku
podavan tésné pfed jidlem. V pfipadé potieby 1ze NovoRapid podat kratce po
jidle.

Davkovani pfipravku NovoRapid je individudini a stanovuje se na
zakladé doporuéeni lékaie podle potieb pacienta. Normalné by se mél podavat
v kombinaci se stfednédobé nebo dlouhodobé plisobicim inzulinem podavanym
alespofi jednou denné.

Individuaini potieba inzulinu se obvykle pohybuje v rozmezi 0,5 aZ
1,0 m.j./kg/den. PFi 1&&b& vazané na stravu miZe byt 50-70% teto potreby
pokryto pfipravkem NovoRapid a zbytek stfednédobé nebo dlouhodobe
pusobicim inzulinem.
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Po podkozni aplikaci do bfisni steny nastava ucinek beéhem 10-20 minut
po injekci. Maximalniho Géinku je dosaZzeno za 1 aZ 3 hodiny po injekci. Uginek
trva 3 az 5 hodin.

Téhotenstvi a kojeni

Klinické zkuSenosti s pfipravkem NovoRapid v t&hotenstvi jsou omezené.

Reprodukéni studie na zvifatech neukazaly Z2adné rozdily mezi
ptipravkem NovoRapid a humannim inzulinem, co se tyka embryotoxicity nebo
teratogenity.

V pribéhu celého té&hotenstvi a pfi jeho planovani se doporuéuje
zintenzivnéna kontrola t&hotnych diabeti¢ek. Potieba inzulinu obvykle poklesne
v prvnim trimestru a nasledné se zvySuje béhem druhého a tfetiho trimestru.

Lécha pfipravkem NovoRapid pfi kojeni neni omezena. Lécba kojicich
matek inzulinem pro dit&é nepfedstavuje Zadné riziko. Davkovani pfipravku
NovoRapid mlze ovéem vyZadovat tpravu. 55

9.8 Apidra 100 IU/ML

Insulinum glulisinum 100 m.j./ ml se vyrabi technologii rekombinace DNA
vyuzitim kmenut bakterie Escherichia coli.

Davkovani

Apidra by se méla podavat kratce (0 -15 min) pfed jidlem nebo tésné po
jidle v reZzimech, které zahrnuiji stfedné nebo dlouhodobé G&inkujici inzulin nebo
analog bazaliniho inzulinu a mizZe byt podavana s peroralnimi antidiabetiky.

Apidra nesmi byt michana s Zadnymi jinymi pfipravky nez s NPH
(Neutral Protamine Hagedorn) lidskymi inzuliny.

Téhotenstvi a kojeni

Nejsou dostadujicl udaje o pouziti inzulinu glulisin u t&hotnych Zen.

Reprodukéni studie na zvifatech neodhalily Zadné rozdily mezi inzulinem
glulisin a lidskym inzulinem co se tyle téhotenstvi, embryofetalniho vyvoje,
porodu nebo postnatainiho vyvoje.

Pfi pfedepisovani téhotnym Zenam je nutno postupovat opatrné. Peclive
monitorovani kompenzace glykemie je nutne.

Je nutné, aby u pacientek s preexistujicim diabetem nebo s t€hotenskym
diabetem byla udrZovana v prubéhu t&hotenstvi dobrd metabolicka kontrola.
PoZadavky na inzulin mohou klesat b&hem prvniho trimestru a obecné se
zvy$uji b&hem druhého a tietiho trimestru. OkamZité po porodu potieba inzulinu
rapidné& poklesne.

Neni znamo, zda je inzulin glulisin vyluovan do mateiského miéka, ale
obecné inzulin nepfestupuje do matefského mléka a neni absorbovan po
peroralnim podani.

Kojici matky mohou vyZadovat Upravu davky inzulinu a diety. 56

44




10 Stfednédobé plsobici inzuliny

10.1Humulin N 100 M.J./ML, Humulin N (NPH) Cartridge

Insulinum isophanum biosyntheticum 100 m.j./ml (ptivod z rekombinantni
DNA)

Humulin N je urCen k 1&€¢bé pacientl s diabetem mellitus, ktefi vyZaduji
inzulin k udrzeni normalni glukézové homeostazy. RovnéZz je indikovan k
inicialni stabilizaci diabetes mellitus a diabetes mellitus v t&hotenstvi.

Davkovani
Davkovani uréuje lékaf podle potieb pacienta.

Téhotenstvi a kojeni

Bé&hem téhotenstvi je zapotiebi provadét pfisnou metabolickou kontrolu
pacientek s diabetem (inzulindependentnim i gestaénim). Potfeba inzulinu
obvykle klesa béhem prvniho trimestru a zvy3uje se béhem druhého a tfetiho
trimestru. Pacientky je tfeba upozornit, aby lékafe informovali o planovaném
téhotenstvi &i pfipadném otéhotnéni.

Pedlivé monitorovani glykémie stejné jako celkového zdravotniho stavu
je zakladnim pozadavkem u t€hotnych s diabetem.

Rovnéz v dobé kojeni je nutné zvy3ené sledovani diabetickych matek a
aktualni Giprava davek a/nebo diety. 56

10.2Insulatard 100 IU/ML, Insulatard Innolet 100 IU/ML,
Insulatard Penfill 100 IU/ML

Insulinum humanum, rDNA (vyrobeny rekombinantni DNA technologii na
Saccharomyces cerevisiae).

Davkovani

Davkovani je individualni a je uréeno lékafem tak, aby bylo v souladu s
potfebami pacienta. Primémé rozmezi celkové denni potfeby inzulinu se pfi
udrZovaci 1é¢bé diabetik( typu 1 pohybuje od 0,5 do 1,0 m.j./kg. U déti pied
pubertou obvykle kolisa mezi 0,7 a 1,0 m.j./kg. V obdobi ¢asteéné remise mizZe
byt potfeba inzulinu vyrazné nizsi, av8ak pfi inzulinové rezistenci, napf. v
puberté nebo diky obezité, mdZe byt denni potfeba inzulinu podstatné vyssi.

Podateéni davka u diabetikll typu 2 byva &asto niz3i, napt. 0,3 az 0,6
m.j./kg/den.

Uginek nastupuje po 1,5 hoding, trva 24 hodin a maxima dosahuje za 4
az 12 hodin.

Té&hotenstvi a kojeni
Pro 1é¢bu diabetu inzulinem béhem téhotenstvi nejsou Zadna omezeni,
protoZe inzulin neprochazi placentarni bariérou.
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Hypoglykémie i hyperglykémie, které se mohou projevit pii nedostatedné
kontrolované légbé diabetu, zvy8uji riziko znetvofeni a umrti plodu. Proto se
doporuduje intenzivni kontrola pfi lé¢bé Zen s diabetem bé&hem téhotenstvi a pfi
jeho planovani. Potfeba inzulinu obvykle poklesne v prvnim trimestru a
nasledné se zvy$uje b&éhem druhého a tietiho trimestru.

Po porodu se potieba inzulinu rychle vraci na hodnoty pied otéhotnenim.

Lédba kojicich matek inzulinem pro dité nepfedstavuje Zadné riziko.
Davka Insulatardu véak mize vyZadovat Upravu. 55

10.3Insulin HM- NPH

Insulinum humanum isophanum 1000 m.j. v 10 m! vodné suspenze o
neutrainim pH (100 m.j./ml).

Davkovani

Insulin-HM NPH je pfipravek s prodlouzenym Géinkem, vhodny pro
konvenéni i intenzifikované inzulinové rezimy. Pfi konvengni inzulinove 1&Cbé se
podava nejéastsji 1-2krat denné samotny nebo ve smési s Insulinem-HM R. Ve
vytvofené smési je zachovana kinetika uginku rychlé a pomalé slozky (tzv.
bifazicky charakter uginku). Pfi intenzifikované inzulinové 1&¢bé je Insulin-HM
NPH vhodny jako bazaini inzulin pfi terapii typu "bazal-bolus" nebo jako nocni
inzulin pfi terapii typu "vice davek". Podava se obvykle 1-2krat denné.

Pfi pfipravé individualnich smési se natahuje do injekeni stfikacky jako
prvni Insulin-HM R, potom Insulin-HM NPH. Bé&hem pfipravy a podavani injekce
je tfeba zachovat obvykla pravidla sterility. Pfed pouZitim je nutno lahvicku s
inzulinovou suspenzi obratit nékolikrat dnem vzharu, aby se obsah stejnomérné
promichal; nesmi se ji tfepat. Po peclivém ocisténi uzaveru lahvicky
antiseptikem se odebere pfislu§na davka. Pfed aplikaci injekce se pedlive oCist
kiiZze v misté vpichu vhodnym antiseptickym prostfedkem.

Téhotenstvi a laktace
Insulin-HM NPH je moZno podavat v t&hotenstvi i béhem laktace.

10.4Insuman Basal 100 IU/ML

Insuman Basal je suspenze inzulinu isofanu. Lidsky inzulin v Insuman
Basal se vyrabi technologii rekombinace DNA s vyuZitim kmen( K12 bakterie
Escherichia coli,

Davkovani

Pro davkovani inzulinu nejsou pevna pravidla. AvSak priimémy
pozadavek je &asto 0,5 aZ 1,0 m.j/kg télesné hmotnosti za den. Zakladni
metabolicky pozadavek je 40% az 60% celkové denni potfeby. Insuman Basal
se podava subkutanni injekci 45 az 60 minut pred jidiem.

Téhotenstvi a kojeni
S pouzitim Insumanu Basal u téhotnych Zen nejsou Zadné zkuSenosti.
Inzulin neprochazi placentarni bariérou.
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Je nutné, aby byla u pacientek s preexistujicim diabetem nebo s
téhotenskym diabetem udr?ovana dobrda metabolickd kontrola. Pozadavky
inzulinu mohou klesat b&hem prvniho trimestru a obecné se zvySuji b&hem
druhého a tietiho trimestru. OkamZité po porodu potfeba inzulinu rapidné
poklesne (zvysené riziko hypoglykémie). Peclivy monitoring glukézy je nutny.

Pro podavani Insumanu Basal kojicim Zenam nejsou Zzadna omezeni.
Kojici Zeny mohou vyZadovat Gpravu davky inzulinu a diety. 56

10.5 Monotard 100 IU/ML

Insulinum humanum, rDNA (vyrobeny rekombinantni DNA technologii v
Saccharomyces cerevisiae).

Monotard je suspenze inzulinu se zinkem. Tato suspenze obsahuje smés
amorfnich a krystalickych Eastic (v poméru 3:7).

Uginek nastupuje za 2,5 hodiny, maxima dosahuje za 7 aZz 15 hodin a
celkové ucinek trva 24 hodin.

Davkovani

Davkovani je individualni a je uréeno lékafem tak, aby bylo v souladu s
potfebami pacienta. Primérna celkova denni davka inzulinu pfi udrZovact
terapii u diabetik(i 1. typu byva obvykie 0,5-1,0 m.j./kg.

U predpubertalnich déti byva obvykle 0,7-1,0 m.j/kg. B&hem obdobi
gastedného Ustupu nemoci mlze byt inzulinova potfeba pacienta vyrazné nizsi,
zatimco pfi stavech inzulinové rezistence, napf. b&hem puberty nebo z duvodu
obezity miiZe byt denni inzulinova potfeba podstatné vyssi.

Téhotenstvi a kojeni

Nejsou nutna Zadna omezeni légby inzulinem pii teéhotenstvi, nebof
inzulin neprostupuje placentou.

Hypoglykémie i hyperglykémie mohou pfi nekontrolované lecbé zvysit
riziko malformaci nebo smrti plodu. Proto je pfi t&hotenstvi doporuCovana
pravidelna a zvysena kontrola inzulinove leCby.

Inzulinova potieba se obvykle b&hem prvniho trimestru snizuje, v
pribé&hu druhého a tfetiho trimestru se zvySuje.

Po porodu se inzulinova potieba rychle vraci na pfedporodni davku.

Inzulinova lédba pfi kojeni nepfedstavuje pro dité Zadné riziko, ale je
mozné, Ze bude tieba davky Monotardu upravit. 55
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11 Stirednédobé a rychle plsobici inzuliny

11.1 Humulin M3 (30/70) 100 M.J./ML, Humulin M3 (30/70)
Cartridge

Insulinum humanum biosyntheticum 30 m.j./ml, insulinum isophanum
biosyntheticum 70 m.j./ml. Puvod z rekombinantni DNA.

Davkovani

Humulin M3 (30/70) je smé&s Humulinu R a N vyvinuta k tomu, aby
pacienti nemuseli michat jednotlivé pripravky. Davkovani uréuje lékaf podle
metabolickych potfeb pacienta.

Téhotenstvi a kojeni

Béhem téhotenstvi je zapotiebi provadét pfisnou metabolickou kontrolu
pacientek s diabetem pregestaénim i gestaénim a upravovat davky inzulinu tak,
aby byla zajisténa optimalni kompenzace, coz je duleZité pro spravny vyvoj
embrya a plodu. Potfeba inzulinu obvykle klesa béhem prvniho trimestru a
zvySuje se b&hem druhého a tretiho trimestru. Pacientky je tieba upozornit, aby
lékarie informovali o planovaném téhotenstvi &i pfipadném otéhotnéni.

Rovnéz v dobé& kojeni je nutné zvysené sledovani diabetickych matek a
aktualni uprava davek.

11.2 Insulin-HM MIX 30

Insulinum humanum 300 m.j., Insulinum humanum isophanum 700 m.j. v
10 ml vodné suspenze o neutralnim pH (100 m.j./ml).

Davkovani

Davkovani je vZdy individualni.

Insulin-HM MIX 30 je smési kratkodob& plsobiciho inzulinu ve formé
roztoku a inzulinu s prodlouZzenym G&inkem ve formé isophan suspenze v
poméru 3:7. Ve vytvoiené smési je zachovana kinetika G€inku rychlé a pomalé
sloZky (tzv. bifazicky charakter G&inku). Insulin-HM MIX 30 je uréen pfedevsim
pro konvenéni inzulinovou 1&é¢bu pacientll, jimZ vyhovuje tento pomér sloZek
pfipravku a odpada nutnost misit vice druhti inzulinu v jedné stiikadce. Podava
se 1-2krat denné.

Téhotenstvi a laktace
fnsulin-HM MIX 30 je mozno podavat v téhotenstvi i béhem laktace.
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11.3 Insuman Comb 15 100 IU/ML, Insuman Comb 25, Insuman
Comb 50

Insuman Comb 15 je dvouslozkova suspenze inzulinu isophanu,
obsahuje 15% rozpusténého inzulinu a 85% protaminového inzulinu ve formé
krystal(. Lidsky inzulin v Insuman Comb se vyrabi technologii rekombinace
DNA s vyuzitim kmenl K12 bakterie Escherichia coli.

Davkovani

Pro davkovani inzulinu nejsou pevna pravidla. AvS8ak primémy
poZzadavek je Casto 0,5 az 1,0 m.j./kg télesné hmotnosti za den. Zakladni
metabolicky poZzadavek je 40% az 60% celkové denni potieby. Insuman Comb
se podava subkutanni injekci 30 aZ 45 minut pied jidlem.

Téhotenstvi a kojeni

S pouzitim Insumanu Comb u téhotnych Zen nejsou Zadné zkusenosti.
Inzulin neprochazi placentarni bariérou.

Je nutné, aby byla u pacientek s preexistujicim diabetem nebo s
téhotenskym diabetem udrZovana dobra metabolicka kontrola. PoZadavky
inzulinu mohou klesat b&hem prvniho trimestru a obecné se zvysuji b&hem
druhého a tietiho trimestru. Okamzité po porodu potieba inzulinu rapidné
poklesne (zvy$ené riziko hypoglykémie). Peélivy monitoring glukézy je nutny.

Pro podavani Insumanu Comb kojicim Zenam nejsou Zadna omezeni.
Kojici Zeny mohou vyzadovat Gpravu davky inzulinu a diety. 56

11.4 Mixtard 20 Penfill 100 IU/ML, Mixtard 30 100 IU/ML, Mixtard
30 Innolet 100 IU/ML, Mixtard 30 Penfill 100 IU/ML, Mixtard 40
Penfill 100 IU/ML, Mixtard 50 Penfill 100 IU/ML

Insulinum humanum, rDNA (vyrobeny rekombinantni DNA technologii v

Saccharomyces cerevisiae).

Mixtard 20 Penfill: dvoufazovy humanni inzulin, 20% kratkodobé
plsobiciho inzulinu a 80% NPH inzulinu.

Mixtard 30 Penfill. dvoufazovy humaénni inzulin, 30% kratkodobé
pusobiciho inzulinu a 70% NPH inzulinu.

Mixtard 40 Penfill: dvoufazovy humanni inzulin, 40% kratkodobé
pusobiciho inzulinu a 60% NPH inzulinu.

Mixtard 50 Penfill: dvoufazovy humanni inzulin, 50% kratkodobé
plisobiciho inzulinu a 50% NPH inzulinu.

Uginek nastupuje po 0,5 hoding, trva 24 hodin s maximem po 2 aZ 8
hodinach.

Davkovani

Mixtard je inzulin s dvojim Ulinkem. Jednd se o premixovany
(dvoufazovy) pfipravek, ktery obsahuje inzulin s rychlym a prodlouZzenym
ucinkem.

Premixované inzuliny se aplikuji jednou aZ dvakrat denng, je-li
pozadovan rychly nastup U&inku a zarover Gcinek prodlouzeny.
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Davkovani je individualni a je urCovano v souladu s potiebami pacienta.
Individualni potieba inzulinu se obvykle pohybuje mezi 0,3-1,0 m.j./kg/den.
Denni inzulinova potfeba mize byt vy$si u pacientd s inzulinovou rezistenci
(napf. béhem puberty nebo v dusledku obezity) a niz§i u pacientu se zbytkovou
endogenni produkci inzulinu.

U pacientd s dobfe kompenzovanym prub&hem diabetu se opozduje
nastup pozdnich diabetickych komplikaci. Doporuuje se provadét monitorovani
hladin krevniho cukru.

Do 30 minut po aplikaci injekce by meélo nasledovat podani jidla s
obsahem uhlohydratu.

Téhotenstvi a kojeni

Pro lé8bu diabetu inzulinem bé&hem téhotenstvi nejsou zadna omezeni,
protoZe inzulin neprochazi placentarni bariérou.

Hypoglykémie i hyperglykémie, které se mohou projevit pii nedostatecné
kontrolované 1é&bé& diabetu, zvysuji riziko malformaci a umrti plodu. Proto se
doporuéuje intenzivni kontrola pfi lé&bé& Zen s diabetem béhem t&hotenstvi a pfi
jeho planovani.

Potfeba inzulinu obvykle poklesne v prvnim trimestru a nasledneé se
zvy$uje b&hem druhého a tietiho trimestru.

Po porodu se potiieba inzulinu rychle vraci na hodnoty pfed oteéhotnenim.

Légba kojicich matek inzulinem pro dit¢ nepfedstavuje zadne riziko.
Davka pripravku Mixtard véak mlZe vyZadovat tpravu.

11.5 Novomix 30 Penfill 100 [U/ML

Insulinum aspartum solubile/ Insulinum aspartum protaminatum
cristallinum 100 m. j/ml v poméru 30/70, vyrobeny rekombinantni DNA
technologil na Saccharomyces cerevisiae.

Premixovany dvoufazovy analog inzulinu poskytujici vyhody rychiého
analoga inzulinu i v konvengni terapii.

Uginek nastupuje za 10 az 20 minut po aplikaci, maxima dosahuje
béhem 1 aZ 4 hodin a pietrvava 24 hodin.

Davkovani

Davkovani pfipravku NovoMix 30 je individualni a je uréeno v souladu s
potfebami pacienta. NovoMix 30 ma rychlej§i nastup ucinku nez humanni
bifazicky inzulin a mél by byt tedy podavan bezprostfedné pred jidlem. Pokud je
to nutné, miize byt NovoMix 30 podan i brzy po jidle.

Individualni inzulinova potfeba je obvykle mezi 0,5 a 1,0 jednotka/kg/den
a tato potfeba miiZze byt pFipravkem NovoMix 30 zajiSténa piné nebo &astecne.
Denni potfeba inzulinu miZe byt vy$i u pacientl s inzulinovou rezistenci (napf.
z divodu obezity) a nizdi u pacientl se zbytkovou endogenni inzulinovou
produkci.

Téhotenstvi a kojeni

Klinické zkugenosti s uZivanim inzulinu aspart v i&hotenstvi jsou
omezene.

Reprodukéni studie na zvifatech neukazaly Zadné rozdily mezi inzulinem
aspart a humannim inzulinem, co se tyce embryotoxicity nebo teratogenity.
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V priub&hu celého téhotenstvi a pfi jeho planovani se doporucuji
intenzifikované kontroly krevniho cukru a monitorovani téhotnych diabetiCek.
Potfeba inzulinu obvykie v prub&hu prvniho trimestru klesne a nasledné se
zvysuje ve druhém a tfetim trimestru. Po porodu se potfeba inzulinu rychle vraci
na hodnoty pied t&hotenstvim.

Lé&ba pfipravkem NovoMix 30 pfi kojeni neni omezena. Légba kojicich
matek inzulinem nepfedstavuje pro dité Zadné riziko. Davkovani pfipravku
NovoMix 30 vdak muZe vyZzadovat Gpravu. 55
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12 Dlouhodobé pusobici inzuliny

12.1 Lantus 100 IU/ML

Insulinum glarginum. Inzulinovy analog wvyrabény technologii
rekombinace DNA vyuZitim kmen( K12 bakterie Escherichia coli.

Davkovani

Lantus obsahuje inzulin glargin, inzulinovy analog s prodlouZzenym
trvanim G€inku. Mél by se podavat jednou denné, v kteroukoliv denni dobu, ale
kazdy den vZdy ve stejnou dobu.

Velikost davky a doba podani inzulinu glargin by mély byt upraveny
individualné. U pacientll s diabetes mellitus 2.typu se Lantus muZe podavat
spoleéné s peroralnimi antidiabetiky.

Téhotenstvi a kojeni

Nejsou k dispozici klinické Udaje o podéavani inzulinu glargin béhem
t&hotenstvi. Studie na zvifatech nenaznacuji pfimé skodlivé Gcinky na pribé&h
téhotenstvi, embryonalniffetaini vyvoj, porod nebo postnataini vyvoj.

Pfi pfedepisovani téhotnym Zenam nutno postupovat opatrné.

Je nutné, aby u pacientek s preexistujicim diabetem nebo s téhotenskym
diabetem byla udrZovana dobra metabolicka kontrola v prub&hu téhotenstvi.
Pozadavky na inzulin mohou klesat béhem prvniho trimestru a obecné se
zvy$uji béhem druhého a tietiho trimestru. Okamzité po porodu potieba inzulinu
rapidné poklesne (zvySené riziko hypoglykémie). Pedlivé monitorovani
glukézové kontroly je nutné.

Kojici Zeny mohou vyZadovat Gpravu davky inzulinu a diety. 56

12.2 Levemir 100 IU/ML

1 ml obsahuje 100 jednotek insulinum detemirum (vyrobeného
rekombinantni DNA technologii v Saccharomyces cerevisiae).

Levemir je diouhodobé plsobici inzulinovy analog pouZivany jako
bazalni inzulin v kombinaci s prandidlnim kratkodobé nebo rychle plsobicim
inzulinem. 56

K molekule inzulinu je pfipojena mastna kyselina myristova, ktera
zpusobuje siln&j$i shlukovani molekul do hexamerd a dale vazbu na albumin.
Tim je dosaZeno jednak prodlouZeni Uginku inzulinu Levemir a dale sniZeni
variability jeho Gginku. Vysledkem je velmi dobie pfedvidatelny prub&h glykemii
b&hem celého dne i noci. 55

Davkovani

Davkovani pfipravku Levemir by mélo byt upraveno individualné.

Levemir by mél byt podavan jednou az dvakrat denné& v zavislosti na
potfebach pacienta.
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Pacientim, ktefi vyzaduji k optimalizaci hladiny glukézy v krvi davkovani
dvakrat denné&, mize byt vecerni davka podana vecéer nebo pied spanim.

Téhotenstvi a kojeni

S aplikaci inzulinu detemir béhem téhotenstvi neexistuji Zadné klinicke
zkusenosti.

Co se tyte embryotoxicity a teratogenity, reprodukéni studie na zvifatech
neprokazaly 2adné rozdily mezi inzulinem detemir a humannim inzulinem. Je
tfeba dbat opatrnosti pfi pfedepisovani tohoto léku t&hotnym Zenam.

VEeobecné se doporuéuje u Zen s diabetem zvySena kontrola a
monitorovani glukdézy v krvi béhem téhotenstvi a pfi planovani téhotenstvi.
Potfeba inzulinu obvykle v prvnim trimestru klesa a zvySuje se nasledné béhem
druhého a tietiho trimestru. Po porodu se potieba inzulinu za normalnich
okolnosti rychle vrati k hodnotam pfed t&hotenstvim.

S aplikaci inzulinu detemir b&hem kojeni nejsou Zzadné klinické
zkudenosti. Je tieba dbat opatrnosti pfi pfedepisovani tohoto leku kojicim
Zenam. Kojici Zeny mohou vyZzadovat Upravu davkovani inzulinu a diety. 55
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13 Zavér

Tématem této diplomové prace jsou specifika terapie gestaéniho
diabetes mellitus. Jedna se o onemocnéni, které je diagnostikované poprvé a
pouze vtéhotenstvi a patfi k nejéastéjSim komplikacim, které se béhem
téhotenstvi mohou objevit.

Rozviji se nejCastéji ve 24. az 28. tydnu té&hotenstvi. Za hlavni
patologicky faktor jsou povaZzovany placentarni hormony, které zplsobuji narust
inzulinové rezistence b&hem kazdého téhotenstvi. Pankreas t&hotné Zeny je po
uritou dobu schopen tuto necitlivost tkani pokryt zvySenou sekreci inzulinu.
Pokud pankreas nestaéi inzulinovou rezistenci kompenzovat, rozviji se gestaéni
diabetes mellitus. Riziko vzniku tohoto onemocnéni je vy38i u Zen s rodinou
anamnézou. Vyraznymi rizikovymi faktory jsou také obezita, vék nad 30 let
nebo pfedchozi porod plodu nad 4000 g.

Abnormality gestacniho diabetes mellitus jsou shodné s abnormalitami
klasického diabetu. Za zakladni diagnostickou metodu je povaZovan oralni
glukdzovy toleranéni test. U vysoce rizikové skupiny Zen se uziva také
O’Sullivan{iv test. Na zakladé prikaznosti a spolehlivosti téchto metod Ize
odlisit gestaéni diabetes mellitus od preexistujiciho diabetu.

Terapie gestatniho diabetes mellitus ma odlignosti od terapie klasickych
typl diabetu. Dietni rezimy se sestavuji s ohledem na téhotenstvi a fyzicka
aktivita se doporucuje také podle moznosti té€hotné Zeny. Farmakoterapeuticky
je mozno zasahnout pouze inzulinoterapii. Na ni jsou bé&hem t&hotenstvi
pievadény i Zeny s diabetes mellitus 2. typu. B&hem kaZdého téhotenstvi
komplikovaného diabetem je nezbytna pravidelna kontrola glykémie. Tim se
zajisti acinnost a také bezpecnost terapie.

Strategie 1é¢by gestaéniho diabetes mellitus se pfizpusobuje nejen
téhotné Zené a dennimu rezimu. Dulezité je také zohlednit moZzné negativni
vlivy na plod. Uginna miiZe byt pouze terapie optimaini jak pro matku, tak i pro
plod. Nékteré inzulinové preparaty, napf. inzulin glargin, se v t&hotenstvi
nedoporuéuji, pfedevdim pro nedostateéné zkuSenosti a znalosti s jejich
podavanim v gravidité.
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14 Seznam pouzitych zkratek a symbolt

ADA American Diabetes Association

ATP adenosintrifosfat

BMI Body mass index

DNA desoxyribonukleova kyselina

FPG glukéza nalacno

GAD glutamatdekarboxylaza

1AA insulin autoantibodies

ICA islet cell antibodies

IDDM diabetes mellitus 1. typu — zavisly na inzulinu (insulin
dependent diabetes mellitus)

IFG hraniéni glykémie nalaéno

IRS 1 substrat pro inzulinovy receptor

LADA latent autoimmune diabetes in the adults

NIDDM diabetes mellitus 2. typu — nezavisly na inzulinu (non-insulin
dependent diabetes mellitus)

OGTT oralni glukdzovy tolerancni test

VLDL lipoproteiny s velmi nizkou hustotou

WHO World Health Organization
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