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Metformin je doporucovan jako 1ék prvni linie k farma-
koterapii diabetu 2. typu. Jde o 1é¢ivo s dobrym antihy-
perglykemickym ucinkem vedoucim mimo jiné ke sniZeni
rezistence na inzulin. Dal$i vyhodou je nizka cena, dlouhd
zku$enost, velmi dobra tolerance u vétsiny nemocnych -
zvlasté po zavedeni forem s prodlouzenym uvolnovanim,
rovnéz jsou diskutovany dalsi potencialni pfinosy (napt.
protinddorovy tcinek). Vyznamné je i to, Ze metformin
v monoterapii nevede k riziku hypoglykemie.

V soucasnosti jde o jediného zdstupce biguanidd,
ostatni 1éky z této 1ékové skupiny se prestaly pouzivat
pro zvySené riziko laktdtové aciddzy. Prestoze se obcas
setkdvame s laktdtovou acidézou i pii terapii metformi-
nem (tzv. MALA - metformin-associated lactic acidosis),
jde o vzacnou situaci, jiz se da predejit spravnou indikaci
metforminu a dodrzenim bezpecnostnich opatreni. Riziko
podévani metforminu nemocnym s chronickym onemoc-
nénim ledvin se prehodnocuje, jesté recentné byl metfor-
min povazovan za kontraindikovany v ptipadé odhadované
glomerularni filtrace (eGFR) < 60 ml/min/1,73 m* (1 ml/s),
aktudlné se povazuje pokracovani v terapii metforminem
za mozné az do eGFR 30 ml/min/1,73 m* Je tedy mozné
pokracovat v 1é¢bé az na hranici stadia CKD G4. Vysledky
této praxe, zakotvené jiz v doporucenich nefrologickych
a diabetologickych spole¢nosti, byly podpotreny jiz vice
vyzkumy. Naptiklad podle velké neddvné retrospektivni
analyzy provedené v USA se nepodarilo prokazat zddnou
signifikantni asociaci mezi terapii metforminem a lakta-
tovou acidézou u nemocnych s eGFR > 30 ml/min/1,73 m*
V kohorté autorti Lazarus a spol. bylo zahrnuto vice nez
75 000 nemocnych s vékovym primérem 60,4 roku, z toho
51 % zen. Béhem témét Sestiletého sledovani bylo zazna-
mendano 2 335 hospitalizaci, coz nepredstavovalo ndrtst
viici kontrolni skupiné nemocnych 1é¢enych jinymi far-
makologickymi prostiedky (derivaty sulfonylurey, inzuli-
nem). Ani podle idaji z databdze Cochrane (2006) neni
pfi terapii metforminem zvySeno riziko oproti antidiabe-
tické 1é¢bé vedené jinymi prostiedky.

Nejvyssi riziko laktatové aciddézy bylo pfi poklesu
eGFR na hodnotu < 30 ml/min/1,73 m? Jako mnohem
vyznamnéjsi nez aktudlni odhadovand funkce ledvin se

zdéa dodrzeni dalsich bezpec¢nostnich opatfeni: spravné
identifikovat pacienty, ktefi jsou ve vy$$im riziku laktatové
acidézy (jakékoli stavy predisponujici k akumulaci laktatu,
napr. chronickd hypoxie pti chronickém srde¢nim nebo
respira¢nim selhdni, nddorovd onemocnéni).

Dile je tfeba nemocného poucit, aby prestal uzivat met-
formin v pfipadé hore¢natych infektti, exacerbace chro-
nického zanétu, pred zvysenou télesnou namahou (napf.
pred sportovnimi akcemi jako delsi béh, cyklisticky zavod)
nebo tfeba i pred pldnovanym alkoholickym excesem.

Riziko predstavuje i dehydratace a opatrnosti je tfeba,
pokud je zahajovano podavani jiné medikace, napt. diure-
tik nebo gliflozinti nebo je aplikovdna kontrastni latka pii
CT nebo napt. koronarni angiografii. Z nefrologického
hlediska je nutné upozornit na dobfe zndmé riziko pra-
jmu v prvnich dnech 1é¢by, ktery vede k preruSent terapie
¢asti nemocnych. Tomu se d4 mnohdy predejit poddvanim
formy s prodlouzenym uvoliovanim (XR), pricemz by
nemocny m¢l byt upozornén na moznost pasdze tableto-
vé matrix zazivacim traktem. Dal$i moznosti, tentokrat
off-label, je podavani piipravku s uhli¢itanem vapenatym
(calcium carbonicum) nebo kombinovaného piipravku
s vapnikem a vitaminem D po nékolik prvnich dni tera-
pie metforminem. Jde zdroven o postup vyuzivany infek-
cionisty k 1é¢bé prijmu razné etiologie, protoze calcium
carbonicum vede k zahusténi stfevniho obsahu. S vyhodou
je tedy mozné tento postup aplikovat pti zahdjeni 1é¢by
metforminem, neni zde zadné riziko, samozfejmeé s vy-
jimkou zndmé hyperkalcemie.

Jsou v8ak k dispozici nové poznatky tykajici se dal$ich
bezpecnostnich aspektli metforminu, které jsou nezavislé
na funkci ledvin. Jde o riziko centralni a periferni neuro-
patie, které u nemocnych s diabetem nékdy vede k mylné
diagnoze ,,diabetickd neuropatie® a k zahdjeni podavani
vitamind skupiny B, v horsim ptipadé antiepileptik typu
gabapentinu nebo pregabalinu se vSemi dusledky (som-
nolence, utlum, zvySené riziko dopravni nehody).

Podkladem tohoto neurotoxického u¢inku metforminu
je deficit vitaminu B,,, ktery je pozorovan jiz po nékolika
meésicich lécby u rady nemocnych, pokud je na tuto moz-
nost pomysleno. Lze tedy doporucit starou neurologic-
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kou poucku, podle niz je vhodné pii jakychkoli nejasnych
neurologickych symptomech (v tomto ptipadé parestezie,
kognitivni dysfunkce) vysetiit koncentraci vitaminu B,,.

Vitamin B,, se velmi $patn¢ vstiebava po peroralnim
podani (cca 1 %), proto je nutné v pripadé deficitu zahdjit
i.m. aplikaci formou injekci s cyanokobalaminem.

Podkladem popsaného jevu neni pfimy neurotoxicky
ucinek, ale neptiznivy vliv metforminu na resorpci vita-
minu B,,.

Metformin je stdle Castéji predepisovan i praktickymi
1ékari. Je nutné upozornit na nutnost provadéni ro¢nich
kontrol rendlnich funkci, a to nejen pomoci stanoveni

sérové koncentrace kreatininu, ale i odhadu glomeruldrni
filtrace nékterym z preferovanych vzorct (Chronic Kidney
Disease Epidemiology Collaboration [CKD-EPI], Lund-
-Malmo) atd.

Zavérem lze konstatovat, Ze metformin predstavuje
naddle prvni volbu pii terapii diabetu 2. typu a Ze aktudlni
doporuceni zahrnuji roz$ifeni indikaci i na stadia chronic-
kého onemocnéni ledvin CKD G3a a G3b, pti dal$im po-
klesu rendlnich funkci je jiz podévani metforminu spojeno
s vy$$im rizikem laktdtové acidézy. Jako nejvyznamnéjsi
z hlediska prevence této komplikace se zdaji dalsi bezpec-
nostni opatteni a podrobné pouceni pacienta.
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