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Vzrlstajici celosvétova incidence tohoto autoimunitniho onemocnéni, nové typy krat-
kodobé plsobicich inzulinovych analog a zlepSujici se vyuziti modernich technologii
monitorace glykemie soucasné s vyuzitim algoritmu hybridnich uzavienych smycek
inzulinovych pump vedou ke zlepseni celkové péce o pacienty s diabetem a zlep3uji
dlouhodobou kompenzaci zdkladniho onemocnéni. Pfehledovy ¢lanek se snazi shr-
nout soucasné trendy lécby diabetu mellitu 1. typu v détské populaci a poukazatina
jeji mozné komplikace.

Klicova slova: diabetes mellitus 1. typu, inzulin, kontinualni monitorace glykemie,
inzulinové pumpy.

The world-wide increasing incidence of this autoimunne disease, new types of
short-acting insulin analogues and the improvement of the use of modern technol-
ogies, such as continuous glucose monitoring and the closed-loop hybrid insulin
pump algorithm, lead to an improvement in the overal care of diabetics and a better
long-term compensation of the underlying disease. The review article tries to sum-
marize the current trends in the treatment of diabetes mellitus type | in the pediatric
population and point out its possible complications.
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Diabetes mellitus 1. typu (T1DM) patfi
mezi zadvazna chronickd autoimunitni one-
mocnéni, kdy dochdzi k progresivni destrukci
B-bunék Langerhansovych ostrdvku sliniv-
ky bfisni. Ve svém dulsledku rezultuje tato
imunitné podminéna odpovéd k absolut-
nimu nedostatku inzulinu v lidském téle.
Znamkou autoimunitni reakce i pfi dosud
nemanifestnich klinickych pfiznacich TIDM
jsou protilatky proti strukturdam B-bunék
(anti-GAD, protilatky proti dekarboxylaze
kyseliny glutamové; anti-lA-2, protilatky
proti tyrozinfosfataze; IAA, protilatky proti
inzulinu; anti-ZnT8, protilatky proti zinko-
vému transportéru), které jsou pfi stanove-

ni diagndézy pfitomny u vice nez 95% osob
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sT1IDM (1). Incidence a prevalence TIDM stéle
stoupa, a to zejména ve vékové kategorii déti
mladsich 15 let. Navzdory velkym globalnim
rozdiliim se incidence klinického nastupu
T1DM u vétsiny populace zvySuje v prdméru
03-4% zarok (2).V Ceské republice vzrostla
incidence béhem dvaceti let z 6,8/100 000
v roce 1989 az na 18,5/100000 v roce 2009,
ato hlavné v nejmladsi vékové kategorii (0-4
roky). Primérny meziro¢ni narust tak cinil
5,4%.V roce 2020 dokonce vzrostla incidence
v Ceské republice dle registru CENDA az na
25 novych ptipad/100 000 déti/rok. Celkem
evidujeme kolem 4000 détskych pacientd
sTIDM (3, 4).V globalnim porovnani se Ceska
republika fadi mezi 20 zemi s nejvy3sim vy-
skytem T1DM v kategorii 0-14 let (5, 6).
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Cilem péce o pacienty s TIDM je kom-
pletni edukace ditéte ¢i dospivajiciho a je-
ho rodinnych pftislusnikl o zadvaznosti one-
mocnéni, moznostech monitorace glykemie,
o typech jednotlivych inzulinovych rezimu ¢i
inzulinovych pump a moznych komplikacich
v pribéhu lécby. Celkova péce musi byt indi-
vidualizovana dle konkrétniho pacienta, a to
s ohledem na vék, zajmy, socioekonomické
moznosti a compliance rodiny. Vzhledem
k dobré regiondlni dostupnosti modernich
technologii jsou témérf vichni pacienti jiz od
prvomanifestace TIDM monitorovéni pomoci
glykemickych senzor(, které informuji o aktu-
alni hodnoté glukézy v intersticidlni tekutiné.
V soucasné dobé vyuzivame senzory konti-
nualni monitorace glykemie (CGM), které
umoziuji monitoraci glykemie v redlném
¢ase komunikaci pres technologii Bluetooth
do kompatibilniho chytrého zafizeni nebo
pfijimace (Obr. 1). Senzory odesilaji data do
cloudového ulozisté dle konkrétniho vyrobce,
odkud je osetfujici diabetolog schopen s po-
moci dalSich parametr(i optimalizovat |é¢bu;
zéroven komunikuji se sparovanym chytrym
telefonem rodi¢d, coz zlepsuje dohled nad
pacientem. Zavedeni senzort vedlo ke sni-
zeni monitorace glykemie pomoci glukome-
tru a k vyznamnému zlepseni kompenzace
diabetu (7-9). Pacient/rodi¢ je informovan
o aktudlni hladiné glykemie, soucasné je upo-
zornén na probihajici trend glykemické kfivky,
event. v pfipadé rizikovych hodnot glykemie
(hypoglykemie, hyperglykemie) je varovan
pomoci nastavitelnych alarmd.

To vSe ma za cil eliminovat mozny rozvoj
komplikaci pojicich se se zékladnim onemoc-
nénim. Nejobavanéjsimi akutnimi komplikace-
mi T1DM jsou nerozpoznana ¢i tézka hypogly-
kemie s rozvojem poruchy védomi, zejména
béhem noéniho spanku, a hyperglykemic-
ké stavy s rozvojem diabetické ketoacidézy
v souvislosti se zvysenou potiebou inzulinu,
napt. pfi interkurentnim onemocnéni nebo pfi
vynechavani ¢i nedostate¢nych davkach inzu-
linu. Mezi pozdni komplikace diabetu mellitu
fadime diabetickou retinopatii, neuropatii,
nefropatii a aterosklerdzu (10). Déle je snahou

CGM (senzor kontinudlIni monitorace glykemie) a spdrované mobilni aplikace pacienta s rodicem

zamezit vysoké variabilité glykemické kfivky
a celkovému casu stravenému v pasmu hypo/
hyperglykemie z dGvodu negativniho dopadu
na kvalitu kognitivnich funkci (11, 12).

Mezi hlavni terapeutické cile v pediatrické
populaci patfi upIna eliminace akutnich i chro-
nickych komplikaci diabetu, ¢ehoz Ize i pfes
jistou interindividualni variabilitu pacient(
docilit dodrzovanim obecné uznavanych nej-
novéjsich doporuceni diabetologickych spo-
le¢nosti (ISPAD, ADA, NICE). Zaroven dochazi
k neustalému zpfisnovani doporucenych uka-
zatell kompenzace TIDM. Mezi hlavni ukaza-
tele optimalni lé¢by patii hodnota glykované-
ho hemoglobinu (HbA1c), ktera se snizila na
48 mmol/mol v zemich s dobrou dostupnosti
modernich technologii. Vzhledem k rozmachu
CGM byly zavedeny dalsi parametry ukazujici
na kompenzaci onemocnéni, tj. ¢asové inter-
valy hodnotici jednak tzv. time in range (TIR),
tj. Cas straveny v cilovém rozmezi glykemie
3,9-10mmol/l (cil > 70 %); dale ¢asovy interval
straveny v hypoglykemii (< 3,9% v hypoglyke-
mii |. stupné, tj. 3,0-3,8mmol/l a <1% v hy-
poglykemii Il. stupné, tj. <3 mmol/l) a ¢asovy
interval strdveny v hyperglykemiil. a Il. stupné
(tj. <25% casu v rozmezi 10,1-13,9 mmol/l,
resp. <5% v rozmezi nad 13,9 mmol/l). V ne-
posledni fadé se také hodnoti pramérna
glykemie (cil 4,5-7,8 mmol/l) a glykemicka
variabilita (<36 %) (3, 6, 7). Vzhledem k moz-
nostem nastaveni alarmu na senzorech vedlo
dlouhodobé uzivani CGM k vyraznému snizeni
hodnot Hb1Ac a sou¢asnému poklesu vyskytu
tézkych hypoglykemii (13).

Zde je také potieba zminit limity uzivani
CGM. Senzor je nutno pouzivat minimalné
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70% casu, aby doslo k ovlivnéni kontroly one-

mocnéni (14). Dulezita je podrobna edukace
pacienta a rodiny, jak spravné reagovat na
alarmy, na aktudlni trendy vyvoje glykemie
¢i mozné nepresné méreni. Spravné nasta-
veni alarm{ je nutné zvazit z hlediska co nej-
deldi doby v cilovém rozmezi glykemie (TIR)
v kontrastu s co nejlepsi adherenci pacienta
k 16¢bé, nebot pfi ¢astych alarmech se mize
vyskytnout nesoulad v dal$im uzivéni senzoru
(tzv. alarm fatigue) (9). Moznymi komplikacemi
v uzivani senzorlt mohou byt zanétlivé kozni
reakce vyvolané nespecifickym podrazdénim
klze nebo alergie opozdéného typu na adhe-
zivni materialy, typicky to jsou ekzematozni
reakce pod pfistrojem ¢i fixa¢nimi naplastmi,
pozanétliva hyperpigmentace, pruritus v mis-
té aplikace (9, 15).

Jedinou moznosti 1é¢by pacienta s TIDM
zUstava aplikace inzulinu. V soucasné dobé
existuje vice preparatl inzulinovych analog
a humannich inzuling, které ve vhodné kom-
binaci maji za Ukol maximalné pfizpUsobit in-
zulinové schéma dennimu rezimu konkrétniho
détského pacienta (14). Po stabilizaci vnitiniho
prostiedi pii prvomanifestaci zakladniho one-
mocnéni intravendzni formou inzulinu je paci-
ent nasledné preveden na subkutanni aplikaci
inzulinu ve flexibilnim rezimu vyuzivajicim
kombinaci rychle pGsobiciho (rapid-acting,
RAI) a pomalu pUsobiciho bazéalniho (depot-
niho) inzulinového analoga, nebo ve fixnim

rezimu s kombinaci kratkodobé pusobiciho
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humanniho inzulinu a bazélniho inzulinového
analoga.

RAI vznikly modifikaci aminokyselinové
sekvence nebo pfidanim fetézcl volnych mast-
nych kyselin k pivodni molekule inzulinu, coz
vedlo k rychlejSimu nastupu ucinku diky lepsi
absorpci z podkozi. Zaroven tato modifikace
umoznila aplikaci inzulinu blize zacatku jidla
obsahujiciho sacharidy, coz pfispiva k lep3i-
mu ovlivnéni postprandialni hyperglykémie
a snizeni glykemické variability (12, 14). Nastup
ucinku je do nékolika minut po aplikaci, jejich
ucinek vrcholi za 30-45 minut a celkova do-
ba pusobeni nepfesahuje 3-4 hodiny. Mezi
zastupce RAI patii preparaty inzulin aspart
(NovoRapid) a modifikovany inzulin aspart
s nikotinamidem (Fiasp-faster aspart), lispro
(Humalog) a glulisin (Apidra). Na trhu se obje-
vuje zastupce ultra rychle pasobicich analog,
inzulin lispro (Lyumjev), ktery ma jesté rychlejsi
farmakokineticky ucinek nez RAI. U ¢asti paci-
entd, kterym nevyhovuje casta aplikace RAI
nebo ktefi maji problém s aplikaci inzulinu,
napt. ve Skolnich podminkach, ale jsou ochotni
jist konzistentni mnozstvi sacharid( v konzis-
tentnim case, Ize po domluvé zaménit ranni
davku RAl za humanni inzulin s kratkou dobou
ucinku (Actrapid, Humulin R) (12).

K depotnim inzulinovym analogdm fa-
dime preparaty typu inzulin glargin (Lantus,
Abasaglar, Toujeo) s dobou plsobeni az 24 ho-
din, dale inzulin detemir (Levemir) s krat$i dobou
gludec (Tresiba) s délkou plsobeni 24-42 hodin.
Pomalé uvoliovani z inzulinového depa vede
k dlouhodobému rovhomérnému plsobeniin-
zulinu, coz snizuje riziko no¢nich hypoglykemii.
Zejména dlouhy polocas degludecu se promita
do snizeni glykemické variability a dosazeninor-
moglykémie po dobu 24 hodin (12, 14).

Flexibilni inzulinovy rezim tedy spociva
v aplikaci RAl pied kazdym jidlem obsahujicim
sacharidy (tj. 5-6x denné) a aplikaci no¢niho
depotniho inzulinového analoga. Vzhledem
k uzivani CGM senzorli mame moznost op-
timalné titrovat davky inzulinu na jednotlivd
jidla dle zvoleného flexibilniho mnozstvi sa-
charidd, které détsky pacient planuje zkon-
zumovat. Nespornou vyhodou je flexibilita ve
vynechani napf. svacin ¢i druhé vecefe, aniz
bychom se obavali pfi dobrém glykemickém
trendu rizika hypoglykemie. Rezim se snazime
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vzdy pfizpUsobit danému pacientovi, v¢etné
respektovani jeho zajm{, konick ¢i zvyklosti
celé rodiny. To samoziejmé vyzaduje vétsi
spolupraci ze strany rodicl a ditéte.

Fixni inzulinovy rezim naopak spociva
v aplikaci kratkodobé pUsobiciho humanni-
ho inzulinu pfed hlavnimi jidly v kombina-
ci s aplikaci bazéalniho depotniho inzulinu.
Obsah sacharidii v jednotlivych porcich stra-
vy je pevné stanoveny. Vzhledem k nastupu
ucinku kratkodobé plisobiciho humanniho
inzulinu do 30 minut a dobé trvani do 5-7
hodin s maximem peaku za 1-3 hodiny po
aplikaci je nutné dodrzovat pravidelnost ve
stravé (v€etné svacin a druhé vecefe) pro jiz
zminéné riziko hypoglykemie. Fyzickd aktivi-
ta pfi tomto typu Iécby riziko hypoglykemie
prohlubuje. Tyto obavy vedou nezfidka ze-
jména u adolescentnich pacientl k delsimu
setrvavani v pasmu hyperglykemie, coz ve
svém dusledku vede k nesplnéni kritérii opti-
malni kompenzace zakladniho onemocnéni
(16). Néktefi pacienti ocenuji komfort v méné
frekventni aplikaci inzulinu v pribéhu dne,
u jinych je tento rezim naopak volen z dlivodu
nedodrzovani rezimu flexibilniho.

V poslednich dvou dekadach jsme svéd-
ky zna¢ného rozvoje modernich technologii
v oblasti diabetologie. | pfes zvysuijici se trend
vyuzivani inzulinovych pump v 1é¢bé diabetu
zGstavaji inzulinova pera i nadéle oblibenym
zpusobem aplikace inzulinu. Této oblibé se tési
diky snadnému pouziti a pfani nebyt pfipoutan
na zafizeni ¢i pocitu vétsiho splynuti s okolim.
Technologie per vyrazné pokrocila a na trhu
jsou nyni dostupna tzv. Smart pens (chytra pe-
ra), kterd diky pamétové funkci umoznuji uzi-
vateli zobrazeni velikosti posledni davky a ¢asu
od posledni aplikace ¢i jeji pfipomenuti (Obr.
2). Zaroven se data prendseji do sparované ap-
likace na mobilnim telefonu a cloudového ulo-
Zisté, kde spole¢né s ostatnimi daty ze senzoru
(CGM) mohou vést u pacienta k lepsiadherenci
|é¢by a lepSimu naprogramovani inzulinového
rezimu ze strany osetfujiciho diabetologa. Ve
spojeni se spravné nastavenym bolusovym
kalkuldtorem po zadéni nezbytnych hodnot
(cilova glykemie, trvani ucinku inzulinu, inzu-

£ MOZNOSTI LECBY DIABETU MELLITU 1. TYPU V DETSKEM VEKU

Pameétovd pera zobrazujici velikost po-
sledni ddvky inzulinu a ¢as aplikace

lino-sacharidovy pomeér v zavislosti na den-
ni dobé, korekéni faktor) se snizuje zatéz pro
vypocet spravné davky inzulinu vcetné rizika
hypoglykemie v disledku kumulace korekénich
davek inzulinu. Chytra inzulinova pera jiz exi-
stuji jak pro rychle, tak i dlouhodobé plsobici
inzuliny (16, 17).

Nejvétsi inovaci modernich technologii
viak bezesporu prosly inzulinové pumpy.
Technologicky rozmach umoznila moznost
CGM, diky které jsou inzulinové pumpy schop-
ny automaticky zareagovat na vykyvy glykemie
z cilového rozmezi. Tyto pumpy vyuzivaji vlast-
nosti rychle plsobicich inzulinovych analog
a pracuji na principu tzv. hybridniho uzavie-
ného okruhu (hybrid-closed loop system),
kdy inzulinovd pumpa dle vyvoje glykemie
samostatné upravuje bazalni davku inzulinu
mezi jidly po dobu 24 hodin. Pii stoupajicim
trendu glykemie pridéava inzulin formou zvyse-
nych bazalnich davek a mikrobolus(. Naopak
v pfipadé klesajiciho trendu glykemie snizuje
bazélni davku inzulinu a pfi predikci hypogly-
kemie pozastavuje vydej inzulinu, k jeho ob-
noveni dochdzi az po vyfedeni hypoglykemie
pacientem. Pro aplikaci prandialniho inzulinu
je nutné zadat planovanou gramaz sacharid
manudlné s naslednym potvrzenim pacienta/
rodie o spravnosti vyse navrhovaného bolu-
su, algoritmus pumpy m{ize doporucit Upravu
bolusu dle aktualni hodnoty glykemie, glyke-
mického trendu, mnozstvi aktivniho inzulinu
etc.V pfipadé nepfesného méreni pomoci gly-
kemickych senzorl ¢i neadekvatniho trendu
vyzve pumpa uzivatele k manudlni kalibraci
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Inzulinovd pumpa se zavedenym infuz-
nim setem

08:23
130n 2024

zadanim hodnoty glykemie mérené pomo-
ci glukometru, popt. navrhne optimalni feseni
aktualni situace. V neposledni fadé vétsina
pump umoznuje nastaveni dalsich rezimd uzi-
vatele, napf. rezim pfi fyzické aktivité (zvyseni
cilové glykemie, procentualni snizeni bazalniho
inzulinu) nebo pfi interkurentnim onemocnéni
(zpfisnéni nastaveni v zavislosti na zvyseni in-
zulinové rezistence).

Vzhledem k nutnosti aplikace inzulinu
pomoci setu (kanyla, hadicka) jsou pumpy
noseny nejcastéji na pascich ¢i v pouzdrech.
Dnes uz existuji i pumpy naplastové vy-
uzivajici systém hybridné uzaviené smycky,
které mohou svoji velikosti a nenapadnosti
poskytovat lepsi komfort v bézném zivoté
diabetického pacienta. Nevyhodou vsak pro
nékteré muze byt absence displeje, a tim
padem dostupné ovladani rozhrani pumpy
pouze pomoci sparovaného chytrého telefo-
nu, naopak velkou vyhodou je prévé absence
setu, a tedy i absence komplikaci spojenych
s mechanickou obstrukci hadicky.

Po zahajeni inzulinoterapie pomoci hyb-
ridnich uzavienych smycek se u viech paci-
entl vyrazné zlepsil interval ¢asu v cilovém
rozmezi (TIR), nejvice pak u téch, ktefi méli
Spatnou kompenzaci onemocnéni (9, 14-16).
Dostupné inzulinové pumpy, jejich algoritmy
a moznosti nastaveni se lisi dle jednotlivych
vyrobcU, pacient je pred vybérem informovan
o jednotlivych vyhodach ¢inevyhodach dané-
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né zadavani sacharidové gramaze jidel nebo
naopak zadavani faleSnych sacharidd, Spatné
¢asovani prandialniho inzulinu, odpojovani
inzulinové pumpy bez nahrady uslého bazal-
niho inzulinu ¢ vypnuti alarmd blizici se hypo/
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hyperglykemie. Dermatologické komorbidity
byly zminény v odstavci vénovaném senzordm.
Radu vyse uvedenych komplikaci odhalime pfi
analyze dat staZzenych zinzulinové pumpy a pfi
klinickém vysetteni ditéte (Obr. 4).

Cilem sdéleni je seznamit |ékai'skou verej-
nost s aktudlnimi novinkami ve svété détské-
ho diabetu mellitu 1. typu a souc¢asné zminit
mozné komplikace v souvislosti s vyuzivanim
modernich technologii. Tak jako rozvoj tech-
nologii (PC, smartphone, internet, konektivita)
ovlivnil nds kazdodenni zivot, technologicka
revoluce méla a ma obrovsky vliv na Zivot
vsech pacientd s diabetem. V budoucnu Ize
ocekavat dokonceni algoritmu uzaviené smyc-
ky inzulinovych pump bez nutnosti zadavani
sacharidd a prandidélniho inzulinu pacientem.
Avsak i pfes snahu o co nejlepsi kompenzaci
diabetu je zdsadni seznamit pacienta a rodinu
s realistickymi vyhodami a nevyhodami mo-
dernich technologii a respektovat i pfipadny
odmitavy postoj pacienta, kterému se jind
alternativa inzulinoterapie nebo monitoringu
jevi jako komfortnéjsi.

5.0gle GD, James S, Dabelea D, et al. Global estimates of in-
cidence of type 1 diabetes in children and adolescents: Re-
sults from the International Diabetes Federation Atlas, 10
edition. Diabetes Res Clin Pract. 2022;183.

Dalsi literatura u autora
a na www.pediatriepropraxi.cz

www.pediatriepropraxi.cz



