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Euglykemická ketoacidóza asociovaná se SGLT2 inhibitory, též označovanými jako glifloziny, je vzácný, ale potenciálně fatální 
syndrom, charakterizovaný metabolickou acidózou s normální nebo jen mírně zvýšenou glykemií, převážně u diabetiků 
2. typu. Kromě ketoacidózy se na metabolické acidóze může významně podílet též hyperchloremická acidóza. Relativní 
hypoglykemie navozená glifloziny a souběžný stresový stav vedou ke snížení hladiny inzulinu a zvýšení hladiny gluka‑
gonu, kortizolu a katecholaminů, což stimuluje ketogenezi. Současně glifloziny indukují komplexní renální metabolickou 
dysfunkci, zejména zhoršují renální eliminaci kyselin a amoniogenezi, což ústí v hyperchloremickou acidózu. U pacientů 
užívajících glifloziny by při zhoršení stavu měla být včas zkontrolována acidobazická rovnováha a ketonemie. Léčba acidózy 
spočívá ve vysazení gliflozinu a podávání inzulinu v dávce postačující k potlačení ketogeneze. Vzhledem k riziku acidózy 
by měly být glifloziny vysazeny nejméně 3 dny před plánovanou operací a navráceny až po stabilizaci stavu a spolehlivé 
obnově perorálního příjmu. Podobně by měly být glifloziny vysazeny u většiny hospitalizovaných nechirurgických paci‑
entů s rizikovými faktory rozvoje acidózy, jakou jsou infekce, akutní srdeční onemocnění, cévní mozkové příhody, lačnění 
před vyšetřením či abúzus alkoholu.
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Pathogenesis of euglycemic ketoacidosis associated with SGLT2 inhibitors
Euglycemic ketoacidosis associated with SGLT2 inhibitors, also referred to as gliflozins, is a rare but potentially fatal clinical 
entity characterized by metabolic acidosis with normal or only mildly elevated glycemia, predominantly in patients with 
type 2 diabetes mellitus. In addition to ketoacidosis, hyperchloremic acidosis may also contribute significantly to metabolic 
acidosis. Relative hypoglycemia induced by gliflozins and concomitant stress condition lead to decreased insulin level and 
increased glucagon, cortisol, and catecholamines, which stimulates ketogenesis. At the same time, gliflozins induce com‑
plex renal metabolic dysfunction, in particular impaired renal elimination of acids and renal ammoniogenesis, resulting in 
hyperchloremic acidosis. In patients treated with gliflozins, acid-base balance and ketonemia should be checked in a timely 
manner when their condition worsens. Treatment of acidosis consists of discontinuation of gliflozin and administration of 
insulin at a dose sufficient to suppress ketogenesis. Because of the risk of acidosis, gliflozins should be discontinued at least 
3 days before elective surgery and resumed only after stabilization and reliable restoration of oral intake. Similarly, gliflozins 
should be discontinued in most hospitalized nonsurgical patients with risk factors for the development of acidosis, such as 
in patients with acute infection, acute heart disease, stroke, fasting before examination, or alcohol abuse.

Key words: gliflozins, SGLT2 inhibitors, euglycemic ketoacidosis, hyperchloremic acidosis, diabetes mellitus.

Glifloziny, inhibitory sodíko‑glukózového kotransporteru 2 (SGLT2i) 

v proximálním tubulu ledvin, jsou novější skupinou perorálních an-

tidiabetik určených původně pro léčbu pacientů s diabetes mellitus 

2. typu (T2DM). Byly však zjištěny jejich významné kardioprotektivní 

a renoprotektivní účinky, proto jsou dnes glifloziny indikovány i u pa-

cientů s chronickou renální insuficiencí až do stadia CKD 4 [1] a jsou 

součástí doporučení pro léčbu všech pacientů se srdečním selháváním, 

bez ohledu na ejekční frakci či přítomnost diabetu [2]. Na českém trhu 
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jsou v současnosti dostupné empagliflozin, dapagliflozin, kanagliflozin 

a ertugliflozin.

Vzácným, ale závažným nežádoucím účinkem gliflozinů je eu-

glykemická ketoacidóza (EKA), formálně definovaná jako ketoacidóza 

s glykemií pod 14 mmol/l [3]. Vyskytuje se asi u 0,1–0,2 % diabetiků 

2. typu dlouhodobě léčených glifloziny [4]. U nediabetiků léčených 

glifloziny byly publikovány ojedinělé kazuistiky EKA [5], obecně je ale 

její riziko velmi nízké. Naopak výrazně vyšší je riziko EKA u diabetiků 

1. typu, přesto i zde mohou pozitivní efekty gliflozinů riziko převážit [6, 

7]. Fatálně probíhá asi 1,5 % ketoacidóz indukovaných glifloziny, oproti 

0,2 % klasických ketoacidóz diabetiků 1. typu [8, 9].

Poněvadž preskripce gliflozinů promptně roste, mohou se inten-

zivisté i anesteziologové s případy vážného průběhu euglykemické 

ketoacidózy setkat. V tomto článku popisujeme komplexní patogenezi 

glifloziny indukované ketoacidózy a porovnáváme ji s klasickou ketoaci-

dózou diabetiků 1. typu (DKA). Ukážeme, že oproti klasické ketoacidóze 

může mít v případě EKA větší význam souběžně se rozvíjející hyperchlo-

remická acidóza než vlastní ketoacidóza.

Metabolická adaptace na hladovění
Pokles glykemie navozený hladověním tlumí produkci inzulinu a aktivuje 

produkci glukagonu, které společně stimulují lipolýzu, ketogenezi, 

glykogenolýzu a glukoneogenezi [10]. V prvních hodinách hladovění 

je glykemie udržována glykogenolýzou a glukoneogenezí z glukogen-

ních aminokyselin. Zásoby glykogenu jsou však omezené a výraznější 

proteolýza je nežádoucí. Proto se během několika hodin aktivuje keto-

geneze zejména v játrech a ledvinách. Volné mastné kyseliny uvolněné 

lipolýzou z tukové tkáně jsou β‑oxidací štěpeny na acetyl‑koenzym 

A (Ac‑CoA). Spojením dvou molekul Ac‑CoA vznikají ketolátky aceto

acetát, β‑hydroxybutyrát a aceton. Koncentrace β‑hydroxybutyrátu je 

asi trojnásobná než koncentrace acetoacetátu [11]. Dostupné point‑of

‑care ketonometry měří koncentraci β‑hydroxybutyrátu v plazmě [12].

Ketogeneze dosáhne maxima po 5–10 dnech hladovění, se sta-

cionární koncentrací β‑hydroxybutyrátu 8–10 mmol/l a odpovídající 

mírnou metabolickou ketoacidózou s hladinou HCO3
- okolo 18 mmol/l 

[10]. Orgány v tomto stavu utilizují zejména volné mastné kyseliny a ke-

tolátky, čímž se minimalizuje spotřeba glukózy a nutnost proteolýzy. 

Ledviny postupně zvýší reabsorpci filtrovaných ketolátek, čímž eliminují 

rozvoj hyperchloremické acidózy i ztrátu energetických substrátů, jak 

bude vysvětleno dále.

Klasická diabetická ketoacidóza
Diabetes 1. typu napodobuje hladovění. Deficit inzulinu navodí prudkou 

lipolýzu, ketogenezi a glukoneogenezi, jež vedou k hyperglykemické 

ketoacidóze. Pro ketogenezi je nezbytný absolutní deficit inzulinu [13]. 

I malá zbytková sekrece inzulinu ketogenezi tlumí. Nejvýznamnější 

komponentou acidózy je samotná ketóza, avšak u velké části pacientů 

je přítomna i hyperchloremická komponenta, která u některých ne-

mocných převažuje [11, 14, 15].

Ve studii Oh [11] měl průměrný pacient s DKA při přijetí pH 7,06, β

‑hydroxybutyrát 10,5 mmol/l, acetoacetát 3,5 mmol/l a laktát 3,9 mmol/l 

(Tab. 1). Celková koncentrace organických kyselin tak byla 17,9 mmol/l. 

Při koncentraci Na+ 133, K+ 5,2, Cl- 96 a HCO3
- 6.5 vychází anion gap 

35,7 mmol/l, tedy o zhruba 24 mmol/l vyšší, než je norma (12 mmol/l). 

Metabolickou acidózu tedy bylo možné vysvětlit výhradně jako acidó-

zu s vysokým AG způsobenou převážně organickými kyselinami, bez 

hyperchloremické komponenty.

Studie však potvrdila již dříve známou skutečnost, že se v průběhu 

léčby diabetické ketoacidózy rozvíjí či prohlubuje hyperchloremická 

acidóza a lehká metabolická acidóza tak přetrvává i po kompletním 

zmetabolizování ketolátek. Jak je patrno z Tab. 1, ketokyseliny po léč-

bě ketoacidózy téměř vymizely a celková koncentrace organických 

kyselin klesla o 15,4 mmol/l, téměř stejně jako AG (o 17,5 mmol/l). 

Bikarbonát však vzrostl pouze o 8,4 mmol/l. Neadekvátní nárůst bikar-

bonátu je přesně vyrovnán současným rozvojem hyperchloremické 

acidózy. Je skutečně patrný nárůst chloridů o 9 mmol/l, resp. pokles 

SID o 8 mmol/l. Hyperchloremická acidóza se vyvíjí v důsledku ztrát 

solí ketolátek močí, což představuje nepřímou ztrátu bikarbonátu, jak 

bude vysvětleno dále.

Acidóza indukovaná SGLT2 inhibitory

SGLT2 inhibitory blokují kotransportér sodíku a glukózy SGLT2 v pro-

ximálním tubulu ledvin. Tím výrazně snižují reabsorpci glukózy, což 

vede ke glykosurii a zlepšuje tak kontrolu diabetu [16]. Tento zdánlivě 

jednoduchý mechanismus účinku však v důsledku přináší novou, avšak 

poněkud nestabilní metabolickou rovnováhu se zvýšenou tvorbou 

ketolátek i jejich renální eliminací, jak dále objasníme [17]. Precipitující 

faktory, jako jsou chirurgický výkon, akutní onemocnění, hladovění 

nebo nedostatek inzulinu, mohou spustit komplexní metabolické 

a renální děje, které mohou vyústit v život ohrožující metabolickou 

Tab. 1.  Plazmatické koncentrace před a bezprostředně po léčbě diabetické ketoacidózy. Hodnoty byly převzaty z [11]. Všechny koncentrace jsou vyjá-
dřeny v mmol/l

pH β-OH-B AcAc laktát Na+ K+ Cl- HCO3
- AG SID

před léčbou 7,06 10,5 3,5 3,9 133 5,2 96 6,5 35,7 37

po léčbě 7,32 0,6 0,1 1,8 134 4,1 105 14,9 18,2 29

Vysvětlivky: β-OH-B – β-OH-butyrát, AcAc – acetoacetát

Tab. 2.  Rozdíly mezi klasickou diabetickou ketoacidózou a euglykemic-
kou ketoacidózou asociovanou se SGLT2 inhibitory. Hodnoty jsou uvedeny 
v mmol/l

klasická euglykemická
výskyt T1DM T2DM

glykemie > 30 < 15–30

β-hydroxybutyrát > 10 < 5–10

hyperchloremická acidóza malý podíl velký podíl

anion gap vysoký středně vysoký

deficit inzulinu absolutní relativní

rozvoj prudký pozvolný

pH podobné
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acidózu (Obr. 1). Mezi nejdůležitější z nich patří zvýšená ketogeneze, 

snížená renální amoniogeneze se sníženou renální eliminací H+ a snížená 

renální reabsorpce filtrovaných ketolátek. Protože glykemie nebývá příliš 

zvýšena, je stav označován jako euglykemická ketoacidóza. Podstatnou 

složkou acidózy však může být hyperchloremická acidóza, jak doku-

mentuje několik publikovaných případů [18, 19]. Základní rozdíly mezi 

klasickou DKA a euglykemickou ketoacidózou shrnuje Tab. 2.

Zvýšená ketogeneze
Zvýšená ketogeneze je prvotní událostí při rozvoji glifloziny indukované 

acidózy. Glykosurie snižuje hladinu glukózy v krvi, což tlumí sekreci 

inzulinu a zvyšuje sekreci glukagonu [16], podobně jako při hladovění 

[10]. Nízký poměr inzulinu a glukagonu stimuluje lipolýzu a uvolňování 

mastných kyselin z adipocytů a tvorbu ketolátek a glukoneogenezi 

v játrech [16, 20, 21, 22].

Přesné mechanismy zvýšené sekrece glukagonu nejsou zcela ob-

jasněny [23]. Přímá stimulace α‑buněk pankreatu nízkou glykemií [21] 

je provázena i  jejich nepřímou parakrinní stimulací prostřednictvím 

snížené sekrece inzulinu β‑buňkami [24]. Některé studie naznačují, že 

i samy glifloziny mohou stimulovat sekreci glukagonu, neboť α‑buňky 

pankreatu exprimují transportéry SGLT2 [25, 26]. Jiné studie to však 

nepotvrdily [27].

Nízká hladina inzulinu a zvýšená hladina glukagonu však samy 

o sobě ke spuštění ketogeneze nestačí. Pro její rozvoj byla u potkanů 

léčených SGLT2i nezbytná jak inzulinopenie, tak dehydratace [20]. 

Blokování účinku katecholaminů a kortikosteroidů i  infuze tekutin 

k eliminaci dehydratace totiž zcela eliminovaly ketogenezi, a to i přes 

nezměněnou hladinu inzulinu a glukagonu. Tyto skutečnosti reflektuje 

tzv. two‑hit hypotéza ketogeneze vyvolané SGLT2i: Zvýšená hladina 

stresových hormonů glukokortikoidů a katecholaminů vyvolaná dehyd-

ratací vede k lipolýze a ketogenezi při současně nízké hladině inzulinu 

v důsledku nízké glykemie.

SGLT2i navíc narušují autoregulační mechanismus, který jinak za-

braňuje nadměrné tvorbě ketolátek. Bez SGLT2i vede glukoneogeneze 

indukovaná katecholaminy a kortikosteroidy k hyperglykemii, která 

stimuluje uvolňování inzulinu, čímž inhibuje ketogenezi. SGLT2i však 

brání potřebnému zvýšení glykemie. Proto je typická euglykemická 

ketoacidóza s normální nebo jen mírně zvýšenou hladinou glukózy. 

Ketolátky navíc přímo stimulují produkci inzulinu. Omezují tak vlastní 

nadměrnou produkci během hladovění [10, 28]. Nedostatečná sekre-

ce inzulinu, přítomná u diabetu 1. a často i 2. typu, účinnost tohoto 

mechanismu omezuje.

Souhrnně lze říci, že klíčovým faktorem, který navozuje ketogenezi, 

je relativní deficit inzulinu ve srovnání se zvýšenou hladinou kontra-

regulačních hormonů glukagonu, kortizolu a katecholaminů. Jejich 

hladiny rostou při stresových situacích, jako jsou chirurgický výkon nebo 

akutní onemocnění [22, 23]. Burke [19] zjistil přítomnost precipitujících 

faktorů související se stresem u více než 50 % pacientů s ketoacidózou 

léčených SGLT2i. Často jsou zjištěny některé formy nedostatku inzulinu 

jako přerušení podávání nebo snížení dávky inzulinu nebo diabetes 

typu LADA. Dalším precipitujícím faktorem je hladovění se sníženým 

kalorickým příjmem [19]. Blau [29] nalezl alespoň jeden z precipitují-

cích faktorů u většiny pacientů léčených SGLT2i, u nichž se rozvinula 

euglykemická ketoacidóza.

Metabolická dysfunkce ledvin
Druhou významnou a pro glifloziny specifickou komponentou rozvoje 

glifloziny indukované acidózy je komplexní metabolická dysfunk-

ce ledvin (Obr. 2), která modifikuje průběh ketoacidózy ve srovnání 

s klasickou DKA a zesiluje hyperchloremickou složku. Pomalejší rozvoj 
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Obr. 1.  Patogeneze euglykemické ketoacidózy asociované se SGLT2 inhibitory 

Vysvětlivky: AcCoA – acetylkoenzym A, FFA – volné mastné kyseliny, HKet – ketokyseliny, NaKet – sodná sůl ketokyseliny
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ketózy navíc poskytuje více času, aby se renální dysfunkce projevila. 

Hlavními renálními abnormalitami spojenými s glifloziny jsou porucha 

sekrece H+ v proximálním tubulu, porucha amoniogeneze a ztráty solí 

ketokyselin močí.

Porucha sekrece H+ v proximálním tubulu
Glifloziny kromě transportéru SGLT2 inhibují též sodíko‑vodíkový výmě-

ník (NHE3) v proximálním tubulu, který je hlavním zdrojem sekrece H+ 

a následné reabsorpce filtrovaného bikarbonátu v proximálním tubulu. 

Koncentrace bikarbonátu i pH moči se po podání SGLT2i v experimentu 

skutečně zvýšily, avšak nikoli po inaktivaci tubulárně specifického genu 

NHE3 [30]. Při dlouhodobém podávání gliflozinů však tento efekt 

nebyl patrný, zřejmě v důsledku kompenzačního zvýšení exprese 

genu pro NHE3. Výměník NHE3 je též zodpovědný za podstatnou 

část resorpce sodíku v proximálním tubulu a za mírný natriuretický 

účinek gliflozinů [30].

Porucha renální amoniogeneze
Druhou složkou poruchy acidifikace ledvin je snížená amoniogeneze. 

Amoniak představuje hlavní pufr v ledvinných tubulech. Intraluminálně 

váže ionty H+, čímž zabraňuje poklesu pH a umožňuje další sekreci H+.

V glomerulech je filtrováno velké množství bikarbonátu. Ionty H+ se-

cernované v tubulech se ihned váží s bikarbonátem, čímž je bikarbonát 

rezorbován. Pokud již v tubulech není přítomen žádný bikarbonát, je 

pro další eliminaci iontů H+ a souběžnou renální neogenezi bikarbonátu 

nezbytný amoniak vytvářený buňkami tubulů [31]. S každým secerno-

vaných iontem H+ se v tubulárních buňkách disociací kyseliny uhličité 

zároveň vytvoří nový iont HCO3
-, který v organismu zůstává, a H+ je 

vyloučen močí jako NH4
+. Tímto způsobem v ledvinách probíhá aktivní 

eliminace kyselin nad rámec pouhé resorpce filtrovaného bikarbonátu.

Amoniak vzniká v renálních tubulech deaminací glutaminu za vzniku 

α‑ketoglutarátu, který je zmetabolizován v citrátovém cyklu. V citrátovém 

cyklu dochází též k redukci NAD+ na NADH, jež je nakonec reoxidován 

v dýchacím řetězci za vzniku ATP. V případě dostatku ATP v tubulární 

buňce je reoxidace NADH blokována. Tím chybí NAD+, což blokuje citrá-

tový cyklus i deaminaci glutaminu a s ním spojenou produkci amoniaku 

[32, 33]. Snížení amoniogeneze při léčbě glifloziny nastává několika me-

chanismy [17], které souvisejí s nadbytkem ATP v tubulárních buňkách.

Blokáda SGLT2 i NHE3 podstatně snižuje přísun sodíku do buněk 

proximální tubulů. Sodík pak nemusí být odčerpáván Na‑K ATPázou 

v bazolaterální membráně, která tak spotřebuje méně ATP, který se 

hromadí v buňce [20]. Nízká reabsorpce sodíku v proximálním tubulu 

navíc zvyšuje dodávku sodíku a chloridů do distálního tubulu, což vede 

prostřednictvím tubuloglomerulárního feedbacku k poklesu glomeru-

lární filtrace, čímž se dále snižuje přísun sodíku do buněk proximálních 

tubulů [34]. Při zvýšené lipolýze dále vznikají mastné kyseliny, které 

jsou utilizovány i tubulárními buňkami, čímž v nich roste koncentrace 

ATP [35, 36]. Konečně ketokyseliny filtrované v glomerulech jsou re-

sorbovány a utilizovány tubulárními buňkami za vzniku ATP. Efekt byl 

prokázán v experimentu, kdy infuze ketokyselin i jejich lokální aplikace 

na tkáňové řezy rychle a výrazně zpomalily amoniogenezi [37, 33]. 

Fyziologický význam inhibice amoniogeneze ketokyselinami spočívá 

ve snížení amoniogeneze při dlouhodobém hladovění, což představuje 

účinek šetřící proteiny [10].

Ztráty solí ketokyselin v moči
Ačkoli ketokyseliny samy amoniogenezi inhibují, acidóza je jejím ještě 

silnějším stimulem. Proto se amoniogeneze při klasické DKA několikaná-

sobně zvyšuje [38]. To umožňuje vylučování neresorbovaných ketokyselin 

ve formě amonných solí, čímž se zmírňují negativní acidobazické účinky.

Je tomu tak proto, že vytvořená ketokyselina je okamžitě neutrali-

zována bikarbonátem, čímž se vytvoří 1 molekula aniontu ketokyseliny 

a spotřebuje 1 molekula HCO3
-. Naopak při renální tvorbě a vylučování 

NH4
+ 1 molekula HCO3

- vznikne [10, 24]. Pokud se tedy ketokyseliny 

vylučují močí ve formě amonné soli (NH4-Ket, tedy β‑hydroxybutyrát 

nebo acetoacetát amonný), nemá celý proces vzniku a eliminace ke-

tokyseliny žádné acidobazické důsledky. Pokud je však amoniogeneze 

inhibovaná, jako při léčbě glifloziny, ketokyseliny opouštějí ledviny ve 

formě sodné nebo draselné soli (Na‑Ket nebo K‑Ket), aniž by došlo 

k regeneraci bikarbonátu. Celý řetězec procesů popisuje následující 

rovnice, kde H‑Ket je ketokyselina a Na‑Ket její sodná sůl.

tvorba H‑Ket játry → H‑Ket + NaHCO3 → Na‑Ket + H2O + CO2 → elimi-

nace Na‑Ket ledvinami

Výsledkem je efektivní ztráta bikarbonátu sodného, což vede k acidóze 

bez změny anion gap, jak bylo vysvětleno výše. Pokles natremie však 
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Obr. 2.  Mechanismy SGLT2i navozené renální metabolické dysfunkce
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není doprovázen současným poklesem chloremie. Pokud je sodík dopl-

něn chloridem sodným v infuzi nebo dietě, vrací se natremie na normál-

ní hodnotu, ale současně vzrůstá chloremie. Výsledný stav označujeme 

jako hyperchloremickou acidózu, s normálním AG. Všimněme si však, 

že nikoli přívod chloridů s následnou hyperchloremií, nýbrž předchozí 

ztráta bikarbonátu byla skutečnou příčinou acidózy, přinejmenším 

pohledem klasické pre‑Stewartovské acidobazické teorie [39].

Při dlouhodobém hladovění roste hladina β‑hydroxybutyrátu na 

8–10 mmol/l a HCO3
- klesá na přibližně 18 mmol/l, čemuž odpovídá 

mírná acidóza. Ketolátky (resp. jejich sodné soli) filtrované glomeruly 

se však téměř kompletně resorbují v renálních tubulech kotransportem 

se sodíkem a draslíkem prostřednictvím upregulovaných transportérů 

SLC5A8 a SLC5A12, čímž se ketolátky šetří jako zdroj energie. Navíc se 

při utilizaci ketolátek v tubulárních buňkách regeneruje bikarbonát, 

čímž se eliminují acidobazické poruchy. Zpočátku, během prvních 4 

dnů hladovění, je však schopnost ledvin resorbovat filtrované ketolátky 

saturována při plazmatické hladině β-hydroxybutyrátu kolem 2 mmol/l 

[40]. Ketokyseliny se tak ztrácejí ledvinami i při jejich relativně nízké 

plazmatické koncentraci, čímž se zároveň rozvíjí hyperchloremická 

acidóza.

Závěr a doporučení
Fyziologický pokles glykemie při hladovění a stresový stav vedou ke 

snížení hladiny inzulinu a zvýšení hladiny glukagonu, kortizolu a kate-

cholaminů, což vede k relativnímu nedostatku inzulinu, který stimuluje 

ketogenezi. Současně SGLT2i i ketolátky zhoršují renální eliminaci kyselin 

a amoniogenezi. Ketolátky se ztrácejí ledvinami jako sodné soli, což je 

ekvivalentní ztrátě bikarbonátu a vede k rozvoji metabolické acidózy 

s normálním AG, která prohlubuje již přítomnou acidózu s vysokým 

AG z ketózy. Současně jsou sodík i chloridy doplňovány stravou nebo 

infuzí, což vede k hyperchloremii.

Pro dobrou prognózu pacientů se SGLT2i‑asociovanou acidózou 

je důležitá její včasná diagnóza, kterou však komplikují nespecifické 

příznaky a nepříliš zvýšená glykemie. U pacientů užívajících glifloziny 

by měla být při zhoršení stavu vždy zkontrolována acidobazická rov-

nováha a změřena ketonemie v krvi. Léčba acidózy spočívá ve vysazení 

gliflozinu a podávání inzulinu. Dávka inzulinu musí být postačující pro 

potlačení ketogeneze. Doporučit lze dávkování obvyklé při klasické dia-

betické ketoacidóze (0,1 IU/kg.hod). Úspěch léčby je nutno kontrolovat 

poklesem ketonemie či AG a adekvátně upravit dávkování inzulinu. 

V případě poklesu glykemie je vhodné současně podávat glukózu, ale 

nesnižovat příliš dávku inzulinu, aby zůstala inhibována ketogeneze. 

Hyperchloremická složka acidózy, která je důsledkem nedostatku bikar-

bonátu, může přetrvávat i po vymizení ketolátek. Rozvoj hyperchlore-

mické acidózy a rychlost rezoluce acidózy ovlivňuje i volba podávaných 

krystaloidů, přičemž balancované roztoky vedou k nižšímu nárůstu 

chloremie a rychlejší rezoluci acidózy než fyziologický roztok [41–44]. 

I podávání dalších tekutin s nízkým SID může dilučním mechanismem 

prohloubit acidózu, např. perorální příjem čisté vody či podávání 5% 

glukózy kvůli udržení glykemie při zachování dávky inzulinu.

Dle doporučení FDA [45] by měly být glifloziny vysazeny nejméně 

3 dny před plánovanou operací a neměly by se podávat v periope-

račním období, dokud se stav nestabilizuje a spolehlivě se neobnoví 

perorální příjem. Byly však publikovány i případy ketoacidózy až 14 dní 

po vysazení gliflozinů [46]. Podobně by měly být glifloziny vysazeny 

u většiny hospitalizovaných nechirurgických pacientů s přítomnými 

rizikovými faktory rozvoje ketoacidózy, jakou jsou infekce, akutní sr-

deční onemocnění, cévní mozkové příhody, lačnění před vyšetřením či 

abúzus alkoholu. Možným rizikovým faktorem je i souběžné podávání 

dalších perorálních antidiabetik. Renální insuficience není prokázaným 

rizikovým faktorem rozvoje EKA. Ve studii DAPA‑CKD [47] byli zařazeni 

pacienti s CKD až po stadium 4, diabetici i nediabetici. U nediabetiků 

nebyl zjištěn vyšší výskyt EKA oproti placebové skupině. To odpovídá 

očekávání s ohledem na mechanismus působení gliflozinů. Při poklesu 

glomerulární filtrace klesá antihyperglykemická účinnost gliflozinů [48], 

ale i riziko EKA.
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