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Odlišné fáze diabetes mellitus (DM2T) vy-

žadují odlišné terapeutické postupy při ko-

rekci glykemie podle toho, jak jsou vyjádřeny 

základní patofyziologické poruchy glukózové 

homeostázy. Inzulinová deficience je u DM2T 

důsledkem především složité souhry inzulinové 

rezistence, betabuněčné dysfunkce a adipo-

kinů (1–4).

DeFronzo charakterizoval vývoj diabetu 
2. typu, který začíná ve stadiu porušené glu-

kózové tolerance (PGT) poklesem inzulinové 

senzitivity a relativní deficiencí inzulinové se-

krece. Při manifestaci diabetu dochází k dalšímu 

významnému poklesu inzulinové sekrece, aniž 

ve většině případů dochází k dalšímu zhoršení 

inzulinové senzitivity. Prokázal, že algoritmus 

inzulinové sekrece/inzulinové rezistence je ne-

přímo úměrný (5) (obrázek 1).

Terapie DM2T je především zaměřena na 

korekci dysglykemie s cílem redukovat riziko 

mikrovaskulárních a makrovaskulárních kompli-

kací, pokud možno snížením oxidačního stresu 

zprostředkovaného glukózou (6). Nesmí však být 

přehlíženy v hledání perfektní glykemické kon-

troly ani ostatní kardiometabolické rizikové fak-

tory, včetně abdominální obezity, dyslipidemie 

a hypertenze (7–9). Na základě rozsáhlých studií, 

zvláště studie UKPDS, byla ve světě přijata na 

doporučení ADA, EASD, IDF formou oficiálních 

směrnic ve všech částech světa (10–13). Podle 

nich byla stanovena paradigmata léčby a vypra-

cována strategie včasné komplexní a agresivní 

léčby diabetu 2. typu („terapie diabetu 2. typu 

by měla zahrnovat agresivní úsilí o snížení gly-

kemie co nejvíce k normálu“) (14). ČDS ve svých 

doporučeních (2009) udává následující ukaza-

tele dobré kompenzace týkající se parametrů 

glykemie (6):

glykovaný hemoglobin (HbA
1c

) ( %) – dle 

IFCC < 4,58 (< 6,0)

glykemie v žilní plazmě nalačno/před jídlem 

(mmol/l) ≤ 6,0 (< 7,0)

hodnoty glykemie v plné kapilární krvi 

(selfmonitoring)

nalačno/před jídlem (mmol/l) 4,0–6,0 

(< 8,0)

postprandiální (mmol/l) 5,0–7,5 (< 9,0)

() V závorce jsou uvedeny doporučené hodnoty 

pro diabetiky s vysokým kardiovaskulárním rizi-

kem, ale tyto cílové hodnoty je vhodné stanovit 

individuálně.

Jsou však mnohé překážky, které zbrzdí 

možnosti, aby větší počet pacientů s diabetem 

dosáhl stanovených cílů.

Studie NHANES III a další, ale i epidemiolo-

gická studie provedená v České republice uká-

zala, že ani u nás není situace zdaleka optimální 

(15, 16). Dlouhodobá intervence do životního 

stylu, dodržování diety a předepsaný režim 

pohybové aktivity jsou sice úhelným kamenem 

terapie DM2T, ale vyžadují dlouhodobou dis-

ciplínu. Ani žádné z nových antidiabetik není 

schopno samo o sobě zajistit trvalou účinnost 

v tom smyslu, aby nebyl překročen cílový práh 

glykemie. K tomu je nutno přiřadit další faktory: 

nežádoucí účinky léků, špatnou compliance 

pacienta, nedostatky zdravotního systému 

a v neposlední řadě složitou patofyziologii 

DM2T (17–21). To vše brání komplexnějšímu 

přístupu k dosažení cílů, i když je obecně při-

jat požadavek mandatorní promptní obno-

vy a udržení glykemické kontroly co nejvíce 

k normálu a co nejdéle. Navíc proklamované 
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„nekompromisní trvání na léčbě až k cíli“ (22) 

je vždy problematické vzhledem k nepříznivým 

příhodám a rizikům. Je nutno vždy zvážit nejen 

všeobecná úskalí inzulinoterapie – především 

se vyhnout závažnějším hypoglykemiím, ale vy-

hodnotit i možnost komplikací léčby inzulinem 

při specifických situacích (23–25).

Současné znalosti patofyziologie DM2T 

svědčí pro to, že DM2T není vždy noinzulinde-

pendentní a naopak, jakmile se nedaří u DM2T 

PAD korigovat hyperglykemie, vyžaduje to 

kombinační terapii a včasné zahájení inzulino-

vé léčby.

Ze společného konsenzu Americké diabe-

tologické asociace (ADA) a Evropské diabetolo-

gické asociace (EASD) z ledna 2009 vyplývá, že 

pokud není DM2T uspokojivě kompenzován 

metforminem, doporučuje se přidání derivátů 

sulfonylurey nebo dlouhodobě působícího in-

zulinu (26). Není sice prokázáno, která z těchto 

metod je výhodnější vzhledem k oddálení mi-

kro- a makrovaskulárních komplikací, ale je vše-

obecně přijato, že pokud je těsné kompenzace 

dosaženo od časných fází onemocnění, dochází 

i k poklesu kardiovaskulárních komplikací (27–31). 

Přidání inzulinu již ve 2. kroku může mít násle-

dující výhody:

aplikace exogenního inzulinu koriguje oba 

přítomné deficity u DM2T, tj. inzulinovou 

rezistenci (IR) i poruchu první fáze inzulinové 

sekrece

inzulinoterapie vede k rychlému zlepšení 

kompenzace diabetu při minimu kontra-

indikací

inzulin nejen normalizuje glykemii, ale také 

upravuje odchylky v metabolizmu lipidů 

(diabetickou dyslipidemii)

exogenní inzulin může uvést B-buňku do 

relativního metabolického klidu a tak zlepšit 

její přežívání (regeneraci). Ovlivňuje tedy ak-

centovanou apoptózu B-buněk z nadměrné 

stimulace

nežádoucí zvýšení hmotnosti v počátku in-

zulinoterapie je způsobeno zejména retencí 

glukózy a ne specifickým efektem inzulinu

aterogenní riziko vyšší inzulinemie v po-

pulaci není způsobeno inzulinem, nýbrž 

je ve vztahu k syndromu inzulinové rezis-

tence

v řadě farmakoekonomických studií je racio-

nální inzulinoterapie považována ekonomic-

ky za výhodnější než kombinovaná terapie

Podle doporučení ADA, EASD, IDF, ČDS 

zahajujeme ihned terapii inzulinem u těžce 
dekompenzovaného diabetu 2. typu, který je 

charakterizován vysokou glykemií nalačno – vyš-

ší než 3,9 mmol/l, glykemií vyšší než 16,7 mmol/l 

kdykoliv během dne a glykovaným hemoglobi-

nem (HbA
1c

) vyšším než 8,7 nebo přítomností ke-

tonurie a klinickými symptomy, jako je polyurie, 

hubnutí a další. Podle příčiny dekompenzace 

pak následně zvažujeme pokračování v inzu-

linoterapii nebo při primárním nedodržování, 

zvláště dietního režimu, zvažujeme po zlepšení 

zpět převod na PAD (32, 33).

Indikací k zahájení inzulinové léčby 
u DM2T jsou dále následující situace (4, 6):

selhání perorálních antidiabetik (případné 

nedosažení optimální kompenzace nemoci 

při kombinované léčbě PAD, případně při 

monoterapii PAD)

alergie na perorální antidiabetika

akutní stres (úraz, operace, kritické onemoc-

nění)

těhotenství

přítomnost některých chronických kompli-

kací diabetu

těžší renální nebo jaterní insuficience či jiné 

kontraindikace PAD

Pokud se u diabetiků 2. typu nedaří dosáh-

nout cílů metabolické kompenzace diabetu, 

vystavujeme je riziku rozvoje mikrovaskulárních 

komplikací, které se začíná zvyšovat již při překro-

čení hranice glykemie 5,6–6,0 mmol/l a význam-

ně se zvyšuje, jakmile je hodnota glykemie vyšší 

než 7,0 mmol/l. Nutno zakalkulovat i doposud 

někdy přehlížený fenomén – postprandiální 
glykemii. Zvláště v rozmezí nižších hodnot HbA

1c
 

je ke zlepšení kompenzace diabetu snížení PPhg 

nezbytností (obrázek 2) (34).

Podle normy IFCC, pokud je HbA1c do 
4,5 %, považujeme kompenzaci za výbor-
nou, 4,5–6,0 % za uspokojivou a nad 6,0 % 
za neuspokojivou. Koncepci léčby i konkrétní 

cíle však individuálně stanovíme u pacienta 

s přihlédnutím k věku, komorbiditám, kompli-

kacím, sociálním a dalším okolnostem. Pokud 

nedosahujeme u dobře spolupracujícího pa-

cienta cílových hodnot pouhým metformi-

nem, můžeme zahájit kombinovanou terapii 

inzulinem (35, 36). V posledních letech přibývá 

však řada prací, které obhajují kombinovanou 
terapii PAD s inzulinem a podtrhují následu-
jící výhody:

synergické působení farmak

nižší potřebu exogenní dávky inzulinu (až 

o 30 %)

menší riziko zvyšování hmotnosti (např. 

exenatid)

přímé ovlivnění inzulinové rezistence (např. 

glitazony)

Obrázek 2. Diabetičtí pacienti s podobným HbA
1c

 (7,5 %) a možné kolísání jejich glykemií v čase (34)
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Obrázek 1. Doporučený model pro ilustraci 

patofyziologických důsledků nadměrné glykace 

proteinů a aktivace oxidačního stresu na riziko 
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V doporučeních je zdůrazněno, že pokud 
nejsou přítomny žádné kontraindikace, má 
se pokračovat vždy v terapii metforminem 
(37) (tabulka 1).

Přístup k léčbě inzulinem u DM2T
Pokud se ani při zintenzivnění léčby nepodaří 

dvoj-, resp. trojkombinací dosáhnout dobré kom-

penzace diabetika 2. typu, neváháme a neoddalu-

jeme inzulinoterapii. To by bylo zásadní chybou.

Iniciace inzulinoterapie
Začínáme malou dávkou NPH inzulinu v jed-

né večerní dávce (obvykle 10–12 j), kterou si 

pacient aplikuje ve stejnou dobu před spaním 

(mezi 22.00–24.00 hod.).

V konsenzu ADA a EASD se doporučuje ini-

ciální dávka inzulinu 0,2 j/kg, což není v našich 

poměrech všeobecně přijímáno u obézních pa-

cientů. Před zahájením inzulinoterapie je nutno 

pacienta edukovat a přihlédnout ke schopnos-

tem a ochotě pacienta při léčbě spolupracovat. 

Zahajovací dávku NPH inzulinu (10–12 j) pone-

cháme alespoň 3 dny a edukovaného pacienta 

necháme podle glykemií samotného upravovat 

dávku inzulinu. Pokud je glykemie nalačno vyšší 

než 8,0 mmol/l, dávka se zvýší o 2 j. Pouze v pří-

padech, je-li glykemie opakovaně vyšší než 10,0 

mmol/l, může pacient zvýšit dávku maximálně 

o 4 j (4, 38–39). Maximální dávka večerního NPH 

inzulinu je diskutována, sami se přikláníme k ná-

zoru, že by dávka neměla překračovat 30 j.

Po dosažení glykemie nalačno pod 6,0 

mmol/l stabilizujeme dávku NPH. Podle dneš-

ních přísných doporučení bychom měli dávku 

také zvyšovat, pokud je HbA
1c

 vyšší než 5,3 %. 

U starších pacientů s komplikacemi, komorbi-

ditami se však spokojujeme s HbA
1c

 do 6,0 %. 

Pokud se vyskytují noční hypoglykemie, snižu-

jeme dávku inzulinu o 2 j (max. 4 j) (4, 40).

Pokud možno vždy kombinujeme u DM2T 

při iniciaci inzulinoterapie inzulin s metforminem 

(v dávce 2 g denně).

Volba inzulinového režimu
Zatím žádné studie neprokázaly, že by určitý 

inzulinový režim byl výhodnější z hlediska kar-

diovaskulární mortality a prognózy nemocných 

s diabetes mellitus. Při volbě léčebné strategie 

vycházíme z klinického obrazu choroby a potře-

by substituce a podle toho volíme nejjednodušší 

inzulinová schémata a přecházíme postupně na 

složitější. Potřebu podávání bazálního inzulinu 

signalizuje nejlépe ranní hyperglykemie, přičemž 

stimulovaná sekrece inzulinu může být relativ-

ně uspokojivá a teprve hodnoty postprandiální 

hyperglykemie, (která se měří za 1–2 hod. po 

jídle) a vyšší hodnoty HbA
1c

, které nedosahují 

cílových hodnot, signalizují prandiální potřebu 

inzulinu (4, 41, 42).

Pokud večerní bazální inzulin v kombina-

ci s deriváty sulfonylurey (glimepirid, gliklazid) 

nebo glinidy nezajistí uspokojivou kompenzaci, 

jsou doporučovány následující úpravy:

aplikace bazálního inzulinu 2× denně v kom-

binaci s glinidy

aplikace premixovaných inzulinů 2× denně

kombinace NPH inzulinu s aplikací krátko-

době působícího inzulinu humánního před 

konkrétním jídlem, po kterém postprandiální 

glykemie opakovaně stoupají nejvíce

záměna NPH inzulinu za bazální inzulinová 

analoga

Pokud se nedaří ani při těchto změnách 

dosáhnout uspokojivé kompenzace, můžeme 

vyzkoušet převedení na premixované preparáty 

s inzulinovými analogy 2× denně (v poměru 

30/70 nebo 50/50), anebo i premixovaných 

směsí 25/70. Pokud se ale rozhodneme k po-

dávání 3× denně, je nejvhodnější poměr 50/50. 

Premixovaná analoga snižují náročnost na léčbu 

zejména pacientů vyššího věku se stabilním způ-

sobem života (4, 43, 44). Pokud se nám však ani 

tímto způsobem nedaří dosáhnout uspokojivé 

kompenzace, nezbývá než přejít bez zbytečné-

ho otálení na obvyklou intenzifikovanou inzu-

linoterapii s připomenutím, že pokud se jedná 

o diabetika 2. typu, kterého nastavíme na režim 

MDI – intenzifikovaný inzulinový režim, pone-

cháváme metformin v maximální tolerované 

dávce. Ani v této situaci inzulinový režim nemůže 

nahradit spolupráci pacienta, dodržování diety 

a režimových opatření (4, 45).

Volba inzulinů při 
inzulinoterapii DM2T

Při hodnocení vhodnosti jednotlivých inzu-

linů nemůžeme tuto tematiku do hloubky roze-

bírat, jen obecně shrnout literární údaje: mezi 

humánními inzuliny nejsou popisovány žádné 

klinicky významné rozdíly. Pokud jde o srovná-

ní humánních inzulinů s analogy, většina studií 

prokazuje srovnatelnou nebo mírně lepší kom-

penzaci diabetu při použití analog při nižším vý-

skytu hypoglykemií. Mezi krátkodobými analogy 

lispro, aspart, glulisin nejsou podle zkušeností 

kliniků taktéž žádné zvláštní rozdíly. Pokud jde 

však o dlouhodobě působící analoga, vyplývá 

z klinických studií, že pokud jde o trvání účinku, 

vystačíme u diabetiků 2. typu většinou s podá-

váním v jedné denní dávce, kdežto u některých 

diabetiků 2. typu může být nutná aplikace dete-

miru 2× denně. Na druhé straně však má podle 

výsledků řady klinických studií podávání detemiru 

příznivější vliv na tělesnou hmotnost. Za výhodné, 

zvláště u starších pacientů, kteří vyžadují intenzi-

fikaci inzulinového režimu, je považováno použití 

premixovaných inzulinů, premixovaných analog 

nebo podle studie 4-T aplikace bazálního inzulinu 

s podáváním premixovaného inzulinu 3× denně 

(46–52).

Indikace inzulinových analog 
u pacientů s DM2T

Podle platných doporučení ČDS jsou v ČR 

inzulinová analoga u pacientů s DM2T léčbou 

druhé volby po humánních inzulinech, pokud 

přetrvává neuspokojivá kompenzace (HbA
1c

 

vyšší než 6 %).

Cílem převodu na analoga podle ČDS je:

řešení specifických problémů terapie

optimalizace léčby PPG (pacient nemůže 

dodržet časový odstup mezi aplikací inzu-

linu a jídlem

významný přírůstek tělesné hmotnosti při 

léčbě humánním inzulinem

Konsenzus ČDS pro léčbu analogy uvádí, 

že počáteční dávka premixovaných inzulinů 

s analogy by měla být 6 j, jestliže je glykemie 

nalačno ≥ než 10 mmol/l, nebo 5 j při glykemii 

nalačno pod 10 mmol/l.

Zahajovací dávka dlouhodobě působícího 

analoga před spaním (je však možná aplikace 

i před večeří) se pohybuje kolem 10 j za 24 hodin 

nebo 0,1–0,2/kg/den.

Ve Standardech ČDS jsou vypracována tit-

rační schémata pro kompenzaci diabetu 2. typu 

bazálním analogem v jedné dávce večer pro 

detemir, glargin a premixovaný analog (53).

Tabulka 1. Racionální indikace inzulinu 

u diabetu 2. typu (21)

Absolutní indikace inzulinu

naprosté chybění postprandiální inzulinové 

sekrece

terminální fáze vývoje diabetu 2. typu, kdy se 

snižuje sekrece i bazálního inzulinu

kontraindikace či nesnášenlivost perorálních 

antidiabetik

selhání terapie perorálními antidiabetiky, 

přechodné zhoršení diabetu v rámci zátěže – 

interkurentním onemocněním, úrazem či při 

velké operaci

těhotenství

Relativní indikace inzulinu

citlivé zvládnutí postprandiální hyperglykemie

vysoké ranní glykemie nezvládnutelné jiným 

terapeutickým opatřením

diabetická neuropatie (tato indikace se stále 

diskutuje)
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Závěr
Vysoké procento diabetiků 2. typu je při tera-

pii antidiabetiky špatně kompenzováno. Jedním 

ze závažných pochybení v léčbě je odkládání in-

zulinové léčby, kterou diabetici 2. typu potřebují 

vzhledem k přirozenému průběhu nemoci. Jen 

substituce exogenního inzulinu vede v těchto 

případech k uspokojivé kompenzaci diabetu 

a je nezbytná. Základem adekvátní terapie pa-

cienta s DM2T a prvním opatřením je intenzivní 

edukace pacienta, úprava životosprávy, u obéz-

ních příslušná redukční dieta a včasné nasazení 

inzulinu, kde se snažíme co nejmenšími dávkami 

inzulinu o dobrou kompenzaci diabetu. U star-

ších pacientů je nutno vést inzulinovou léčbu 

s větší opatrností – to platí i pro mladé nemocné 

se závažnějšími komplikacemi. Sestavení inzu-

linového režimu je individuální s přihlédnutím 

ke schopnostem a ochotě pacienta při inzulino-

vé terapii spolupracovat. Cílem terapie je udržet 

co nejnižší glykemie, resp. co nejnižší hodnoty 

HbA
1c

, a přitom se vyhnout hypoglykemii, která 

je detrimentální pro funkci CNS. Přirozeně mu-

síme vážit všechny možné komplikace, kterými 

mohou být ohroženy starší osoby a kdy i při 

hypoglykemii může dojít k závažným kompli-

kacím. Těžké hypoglykemie ohrožují pacienta 

na životě. Volíme proto takový inzulinový režim, 

který snižuje riziko hypoglykemie při srovnatelné 

úrovni kompenzace diabetu.
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