
www.diabetesaobezita.sk Diab Obez 2024; 24(47): 53–61

prehľadové práce 53

Úvod
V posledných rokoch došlo k významným zmenám 
v odporúčaniach a algoritmoch národných a medzi-
národných odborných spoločností pre manažment 
liečby diabetes mellitus (DM) 2. typu (DM2T). Prispeli 
k tomu hlavne výsledky veľkých randomizovaných 
štúdií zameraných na kardiovaskulárnu (KV) a renálnu 
problematiku. Podľa týchto odporúčaní (guidelines) 
majú agonisty GLP1-receptorov (GLP1-RA) významné 
miesto v liečbe DM2T [1–3].

Epidemiológia a patofyziológia 
kardiometabolických ochorení
Väčšina pacientov s DM2T má prekrývajúce sa rôzne 
kardiometabolické rizikové faktory.

Takmer 70 % pacientov s DM2T má hypertenziu, 60 % 
dyslipidémiu, 90 % trpí nadváhou alebo obezitou. Ne-
dostatočná kontrola glykémie a hmotnosti sú kľúčo-
vými rizikovými faktormi komplikácií súvisiacich s DM2T. 
Môžeme hovoriť o duálnej pandémii, ktorá je zod-
povedná za komplikácie súvisiace s DM [4]. Akékoľvek 
zníženie HbA1c môže znížiť riziko komplikácií; najnižšie 
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Summary
In last years significant changes happened in recommendations and algorithms of national and internatio-
nal societies for management of treatment of type 2 diabetes mellitus. Therapy with GLP-1 receptors agonists 
shows various multiorgan benefits. By these guidelines GLP-1 receptor agonists have important place in the-
rapy of type 2 diabetes. Possible reasons of preference of this treatment are: efficacy, decrease of weight, CV 
protectivity, slow down the progression of nephropathy, protection of function of B-cells, safety (low risk of hy-
poglycemia, small incidence of serious adverse events), decrease of blood pressure, lipids, biomarkers of CV 
risk, markers of chronic subclinical inflammation. 
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nežiaducimi reakciami. Akútna pankreatitída bola pozorovaná 
pri používaní agonistov receptora GLP-1. Pacienti majú byť 
informovaní o  typických príznakoch akútnej pankreatitídy. 
Pacienti liečení semaglutidom v kombinácii so sulfonylureou 
alebo s  inzulínom môžu mať zvýšené riziko hypoglykémie. 
U  pacientov s  diabetickou retinopatiou liečených inzulínom 
a  semaglutidom bolo pozorované zvýšené riziko rozvoja 
komplikácií spojených s  diabetickou retinopatiou. Liekové 
a  iné interakcie: Paracetamol: nie je potrebná žiadna 
úprava dávky paracetamolu; perorálne kontraceptíva: 
nepredpokladá sa, že semaglutid znižuje účinok perorálnej 
antikoncepcie; atorvastatín: interakcia nie je klinicky 
významná; digoxín: semaglutid neovplyvnil celkovú expozíciu 
digoxínu po jednorazovej dávke 0,5 mg digoxínu; metfomín: 
semaglutid neovplyvnil celkovú expozíciu pri dávkovaní 
500 mg metformínu dvakrát denne; warfarín *a iné deriváty 

kumarínu: semaglutid neovplyvnil celkovú expozíciu warfarínu 
po  jednorazovej dávke 25  mg warfarínu. Počas súbežného 
užívania acenokumarolu a  semaglutidu však boli hlásené 
prípady zníženého INR. Fertilita, gravidita a  laktácia: 
Ženám vo fertilnom veku sa počas liečby semaglutidom 
odporúča používať antikoncepciu. Semaglutid sa nemá 
používať počas gravidity ani počas dojčenia. Nežiaduce 
účinky: Veľmi časté: hypoglykémia pri použití s  inzulínom 
alebo so sulfonylureou, nauzea, hnačka. Časté: hypoglykémia 
pri použití s inými (perorálnymi antidiabetikami) PAD, znížená 
chuť do jedla, závrat, komplikácie spojené s  diabetickou 
retinopatiou, vracanie, bolesť brucha, abdominálna distenzia, 
zápcha, dyspepsia, gastritída, gastroezofageálny refl ux, 
grganie, nadúvanie, cholelitiáza, únava, zvýšená hladina 
lipázy, zvýšená hladina amylázy, znížená telesná hmotnosť. 
Menej časté: precitlivenosť, porucha chuti, zvýšená srdcová 
frekvencia, akútna pankreatitída, oneskorené vyprázdňovanie 
žalúdka, reakcie v  mieste podania injekcie. Zriedkavé: 
anafylaktická reakcia. Neznáme: *črevná obštrukcia, 
angioedém. Zatriedenie lieku podľa spôsobu výdaja: Liek 
je viazaný na lekársky predpis. Dátum revízie textu: marec 
2024 Držiteľ rozhodnutia o registrácii: Novo Nordisk A/S, 
Bagsværd, Dánsko, Podrobné informácie o  tomto lieku sú 
dostupné na internetovej stránke Európskej agentúry pre 
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* Všimnite si prosím zmeny v  súhrne charakteristických 
vlastností lieku
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*  Výsledky sa vzťahujú na Ozempic® naprieč všetkými klinickými skúšaniami SUSTAIN: ktoré zahŕňali placebo, sitagliptín, dulaglutid, exenatid ER, inzulín 
glargín, kanagli ozín a liraglutid. SUSTAIN 7: Priemerná zmena HbA1c v 40tom týždni (+MET), východisková hodnota: 8,2% (n=1201): -1,5 % Ozempic®

0,5 mg (n=301) vz. -1,1 % dulaglutid 0,75 mg (n=299), (P<0,0001), -1,8 % Ozempic® 1 mg (n=300) vz. -1,4 % dulaglutid 1,5 mg (n=299), (P<0,0001).
†  Výsledky sú aplikované na Ozempic® 0,5 mg a Ozempic® 1 mg plus štandardná terapia vz. placebo plus štandardná terapia u pacientov s DM2T  

a prítomným ASKVO. 
Primárny cieľový ukazovateľ bol čas od randomizácie do prvého výskytu významných nežiaducich kardiovaskulárnych udalostí (MACE): kardiovaskulárne 
úmrtie, nefatálny infarkt myokardu alebo nefatálna cievna mozgová príhoda.

‡ Ozempic® nie je indikovaný na zníženie telesnej hmotnosti.1

KV=kardiovaskulárny, DM2T= diabetes mellitus 2-typu, ASKVO= aterosklerotické kardiovaskulárne ochorenie
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riziko je u pacientov s HbA1c < 6,0 %. Nedostatočná glyk-
emická kompenzácia vedie k zvýšeniu rizika rozvoja rôz-
nych KV-ochorení (KVO) u pacientov s DM2T. Prierezová 
štúdia, prvá svojho druhu – CAPTURE, zmapovala pre-
valenciu KVO u dospelých s DM2T. Zúčastnilo sa jej 
takmer 10 000 účastníkov z 13 krajín na 5 kontinentoch. 
Štúdia zistila, že viac ako tretina pacientov s DM2T má 
prítomné KVO, 9 z 10 pacientov s DM2T a potvrdeným 
KVO má KVO na podklade aterosklerózy (ASKVO) [5].

DM ovplyvňuje niekoľko ciest, ktoré prispievajú k pa-
tofyziológii aterosklerózy (schéma 1): dyslipid émia, hyper-
glykémia a inzulínová rezistencia vedú k spektru rôz-
nych zmien, vrátane tvorby aterogénneho lipoproteínu 
s nízkou hustotou (LDL), konečných produktov pokroči-
lej glykácie (AGEs – Advanced Glycation End Products) 
a aktivácie prozápalovej signalizácie, ktorá ovplyvňuje 
rôzne typy buniek arteriálnej steny, čo vedie k rozvoju 
aterosklerotickej lézie.

Zvýšené riziko vzniku a progresie KVO u diabetikov 
má viacero príčin. Podiel jednotlivých príčin je u kaž-
dého diabetika individuálny. Tradičné rizikové faktory 
pre vznik koronárnej choroby srdca (vysoký krvný tlak, 
zvýšený cholesterol, fajčenie, obezita a pod) sa u pa-
cientov s DM2T násobia. Veľkú úlohu majú aj meta-
bolické zmeny a poruchy vyplývajúce zo samotného 
DM. Môžeme tak vo všeobecnej rovine hovoriť o tzv. 
diabetickom srdci a diabetických cievach, obličkách 

a pod. Hlavným negatívnym faktorom je dlhodobo zvý-
šená hladina glukózy, ktorá dokáže priamo spustiť ate-
rosklerózu, podporuje jej progresiu a nestabilitu. Hyper-
glykémia zvyšuje riziko prasknutia aterosklerotických 
plátov či vytvorenia zrazeniny, ktorá môže čiastočne 
až úplne zúžiť cievu. Hyperglykémia stimuluje tiež tvorbu 
toxických kyslíkových radikálov, ktoré poškodzujú bunky 
cievnej steny a srdca. Glukóza samotná preniká do tkanív, 
v ktorých sa viaže na dôležité proteíny cievnej steny, 
ale aj myokardu [6]. Vo všeobecnosti ale možeme po-
vedať, ze takmer všetci dospelí pacienti s DM2T majú 
vysoké alebo veľmi vysoké KV-riziko. Stredné KV-riziko 
majú len osoby s dĺžkou trvania diabetu do 10 rokov, 
bez orgánového poškodenia či ďalších KV-rizikových 
faktorov, s ktorými sa stretávame ojedinele [2].

Aktuálne postavenie agonistov 
GLP1-RA v liečbe DM2T
Dôvodov, prečo majú v súčasnosti GLP1-RA také vý-
znamné postavenie v liečbe DM2T, je určite viac. Liečba 
GLP1-RA vykazuje viaceré multiorgánové benefity. Medzi 
možné dôvody uprednostnenia tejto skupiny farmák 
možno zaradiť účinnosť (celkové ovplyvnenie glukózo-
vej triády), vplyv na hmotnosť (zníženie), KV-protekti-
vitu, spomalenie progresie nefropatie, ochranu funk-
cie B-buniek, bezpečnosť (nízke riziko hypoglykémie, 
nízky výskyt závažných nežiaducich účinkov), zníženie 

Schéma 1 |  Diabetes ovplyvňuje niekoľko ciest, ktoré prispievajú k patofyziológii aterosklerózy.  
Upravené podľa [5,6]
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Graf 1 | KV-benefit liečby DM2T pomocou GLP1-RA (metaanalýza RCT). Upravené podľa [7] 
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0,93 (0,73–1,19)
0,91 (0,78–1,06)
0,49 (0,27–0,92)
0,72 (0,50–1,03)

1,03 (0,87–1,22)
0,86 (0,73–1,00)
0,81 (0,57–1,16)
0,97 (0,85–1,10)
0,75 (0,61–0,90)
0,96 (0,79–1,15)
1,04 (0,66–1,66)
0,75 (0,54–1,05)
0,90 (0,83–0,98)

1,12 (0,79–1,58)
0,86 (0,71–1,06)
0,65 (0,41–1,03)
0,85 (0,70–1,03)
0,86 (0,66–1,14)
0,76 (0,62–0,94)
0,76 (0,37–1,56)
0,74 (0,47–1,17)
0,83 (0,76–0,92)

65 (45–130)

163 (103–353)

175 (103–878)

198 (140–421)

Tab. |  Prehľad hlavných KV-výsledkov ukončených klinických randomizovaných štúdií zameraných 
na vplyv GLP1-RA na KV-morbiditu a mortalitu (HR 95% CI). Štatisticky signifikantné výsledky sú 
označené tučným písmom. Upravené podľa [7]

štúdia primárny KV-výsledok KV-mortalita nefatálny IM nefatálna CMP

ELIXA (lixisenatid) 1,02 (0,89–1,17) 0,98 (0,78–1,22) 1,03 (0,87–1,22) 1,12 (0,79–1,59)

LEADER (liraglutid) 0,87 (0,78–0,97) 0,78 (0,66–0,93) 0,86 (0,71–1,00) 0,86 (0,71–1,06)

SUSTAIN-6 (semaglutid) 0,74 (0,58–0,95) 0,98 (0,65–1,48) 0,74 (0,51–1,08) 0,61 (0,38–0,99)

PIONEER-6 (semaglutid p.o.) 0,79 (0,57–1,11) 0,49 (0,27–0,92) 1,18 (0,73–1,90) 0,74 (0,35–1,57)

HARMONY (albiglutid) 0,78 (0,68–0,90) 0,93 (0,73–1,19) 0,75 (0,61–0,90) 0,86 (0,66–1,14)

EXSCEL (exenatid QW) 0,91 (0,83–1,00) 0,88 (0,76–1,02) 0,97 (0,85–1,10) 0,85 (0,70–1,03)

REWIND (dulaglutid) 0,88 (0,79–0,99) 0,91 (0,78–1,06) 0,96 (0,79–1,15) 0,76 (0,62–0,94)

CMP – cievna mozgová príhoda IM – infarkt myokardu

ASKVO – aterosklerózou podmienené kardiovaskulárne ochorenie CMP – cievna mozgová príhoda f – fatálny HR – pomer rizík/Hazard Ratio 
IM – infarkt myokardu KV – kardiovaskulárny MACE – veľké kardiovaskulárne príhody/Major Adverse Cardiovascular Events nf – nefatálny  
NNT – priemerný počet pacientov, ktorí musia byť liečení, aby sa zabránilo ďalšiej nežiaducej udalosti/Number Needed to Treat  
RCT – randomizovaná kontrolovaná štúdia/Randomized Controlled Trial 3P MACE – 3-bodové MACE

3-bodové MACE

3-bodové MACE

KV-úmrtie

f/nf IM

f/nf CMP

0,86 (0,80–0,93)

0,87 (0,80–0,94)

0,90 (0,83–0,98)

0,86 (0,76–0,92)

< 0,0001

< 0,001

< 0,020

< 0,0002

medzisúčet (I2 = 44,5 %; p = 0,082)
úmrtie z kardiovaskulárnej príčiny

medzisúčet (I2 = 13,4 %; p = 0,33)
fatálna/nefatálna CMP

medzisúčet (I2 = 26,9 %; p = 0,21)

medzisúčet (I2 = 0,0 %; p = 0,643)

fatálna/nefatálna CMP

ELIXA
LEADER
SUSTAIN-6
EXSCEL
Harmony Outcomes
REWIND
PIONEER 6
AMPLITUDE-O

ELIXA
LEADER
SUSTAIN-6
EXSCEL
Harmony Outcomes
REWIND
PIONEER 6
AMPLITUDE-O

ELIXA
LEADER
SUSTAIN-6
EXSCEL
Harmony Outcomes
REWIND
PIONEER 6
AMPLITUDE-O

ELIXA
LEADER
SUSTAIN-6
EXSCEL
Harmony Outcomes
REWIND
PIONEER 6
AMPLITUDE-O

400/3034 (13 %)

aterosklerózou podmienené KVO (ASKVO)

parameter HR (95% CI) p

GLP1-RA

n/N (%)

placebo

n/N (%)

pomer rizika

(95% CI)

NNT

(95% CI)

p

608/4668 (13 %)
108/1648 (7 %)
839/7356 (11 %)
338/4731 (7 %)
594/4949 (12 %)
61/1591 (4 %)
189/2717 (7 %)

156/3034 (5 %)
219/4668 (5 %)
44/1648 (3 %)
340/7356 (5 %)
122/4731 (3 %)
317/4949 (6 %)
15/1591 (1 %)
75/2717 (3 %)

270/3034 (9 %)
292/4668 (6 %)
54/1648 (3 %)
483/7356 (7 %)
181/4731 (4 %)
223/4949 (5 %)
37/1591 (2 %)
91/2717 (3 %)

67/3034 (2 %)
173/4668 (4 %)
30/1648 (2 %)
187/7356 (3 %)
94/4731 (2 %)
158/4949 (3 %)
13/1591 (1 %)
47/2717 (2 %)

392/3034 (13 %)
694/4672 (15 %)
146/1649 (9 %)
905/7396 (12 %)
428/4732 (9 %)
663/4952 (13 %)
76/1592 (5 %)
125/1359 (9 %)

158/3034 (5 %)
278/4672 (6 %)
46/1649 (3 %)
383/7396 (5 %)
130/4732 (3 %)
346/4952 (7 %)
30/1592 (2 %)
50/1359 (4 %)

261/3034 (9 %)
339/4672 (7 %)
67/1649 (4 %)
493/7396 (7 %)
240/4732 (5 %)
231/4952 (5 %)
35/1592 (2 %)
58/1359 (4 %)

60/3034 (2 %)
199/4672 (4 %)
46/1649 (3 %)
218/7396 (3 %)
108/4732 (2 %)
205/4952 (4 %)
17/1592 (1 %)
31/1359 (2 %)

v prospech GLP1-RA v prospech placeba

0,5 1,51

0,78
0,01
0,016
0,061
0,0006
0,026
0,17

0,85

0,0069
< 0,0001

0,0010

0,92
0,007

0,096
0,58
0,21
0,021
0,07

0,71
0,046
0,26
0,62
0,003
0,63
0,49
0,09
0,020

0,54
0,16
0,066
0,095
0,30
0,010
0,43
0,19
0,0002

1,02 (0,89–1,17)
0,87 (0,78–0,97)
0,74 (0,58–0,95)
0,91 (0,83–1,00)
0,78 (0,68–0,90)
0,88 (0,79–0,99)
0,79 (0,57–1,11)

0,98 (0,78–1,22)

0,73 (0,58–0,92)
0,86 (0,80–0,93)

0,87 (0,80–0,93)

0,98 (0,65–1,48)
0,78 (0,66–0,93)

0,88 (0,76–1,02)
0,93 (0,73–1,19)
0,91 (0,78–1,06)
0,49 (0,27–0,92)
0,72 (0,50–1,03)

1,03 (0,87–1,22)
0,86 (0,73–1,00)
0,81 (0,57–1,16)
0,97 (0,85–1,10)
0,75 (0,61–0,90)
0,96 (0,79–1,15)
1,04 (0,66–1,66)
0,75 (0,54–1,05)
0,90 (0,83–0,98)

1,12 (0,79–1,58)
0,86 (0,71–1,06)
0,65 (0,41–1,03)
0,85 (0,70–1,03)
0,86 (0,66–1,14)
0,76 (0,62–0,94)
0,76 (0,37–1,56)
0,74 (0,47–1,17)
0,83 (0,76–0,92)

65 (45–130)

163 (103–353)

175 (103–878)

198 (140–421)
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krvného tlaku (hlavne systolického), lipidov (hlavne 
triglyceridov), biomarkerov KV-rizika, markerov chro-
nického subklinického zápalu [3].

GLP1-RA sa používajú v liečbe DM2T už takmer 20 
rokov. Štúdie KV-bezpečnosti vyžadované regulač-
nými agentúrami (FDA – Food and Drug Administra-
tion, EMA – European Medicines Agency) ukázali, že 
tieto preparáty sú nielen bezpečné, ale vedú aj k signi-
fikantnému zníženiu incidencie závažných KV-príhod, 
ako aj KV- a celkovej mortality v porovnaní s placebom 
ako prídavná liečba [6], tab. Najdôležitejším záverom 
nedávno publikovanej metaanalýzy Marsico et al bolo 
zistenie, že efekt GLP1-RA sa vo vzťahu k redukcii vý-
skytu 3-bodového MACE signifikantne neodlišoval 
medzi pacientmi s prítomným KVO a tými pacientmi, 

u ktorých boli prítomné len KV-rizikové faktory – pooled 
interaction effect vyjadrený ako pomer rizík (HR – 
Hazard Ratio) pre tieto dve skupiny bol 1,06 (95% CI: 
0,85–1,34; p = 0,495). Čiže nám metanalýza ukázala, že 
efekt GLP1-RA bol vo vzťahu k redukcii výskytu 3-bo-
dového MACE homogénny, či už pacienti s DM2T mali 
alebo nemali prítomné KVO [8]. Druhá veľká metaana-
lýza Sattar et al porovnávala údaje z 8 veľkých KV-štú-
dií. Metaanalýza spolu zahŕňala 60 080 pacientov. Okrem 
3-bodového MACE boli hodnotené aj ďalšie koncové uka-
zovatele: úmrtie zo všetkých príčin, hospitalizácia v dô-
sledku srdcového zlyhávania (SZ), kompozitný renálny 
ukazovateľ (klinická manifestácia makroalbuminúrie, 
zdvojnásobenie koncentrácie sérového kreatinínu alebo 
zníženie eGF min o 40 %, nutnosť dialýzy a úmrtie z re-

Graf 2 | Renálny benefit liečby DM2T pomocou GLP1-RA (metaanalýza RCT). Upravené podľa [7] 

CI – konfidenčný interval/Confidence Interval CKD – chronické obličkové ochorenie/Chronic Kidney Disease NNT – priemerný počet pacientov, 
ktorí musia byť liečení, aby sa zabránilo ďalšiej nežiaducej udalosti/Number Needed to Treat RCT – randomizovaná kontrolovaná štúdia/Ran-
domized Controlled Trial SZ –srdcové zlyhanie 

celková mortalita

celková mortalita

hospitalizácia pre SZ

renálny kompozit vrátane albuminúrie

zhoršenie renálnych funkcií

0,88 (0,82–0,94)

0,89 (0,81–0,98)

0,79 (0,73–0,87)

0,86 (0,72–1,02)

< 0,0001

< 0,013

< 0,0001

< 0,089

medzisúčet (I2 = 10,1 %; p = 0,35)
hospitalizácia pre SZ

medzisúčet (I2 = 3,0 %; p = 0,41)

renálny kompozit vrátane albuminúrie

medzisúčet (I2 = 47,5 %; p = 0,090)

medzisúčet (I2 = 43,0 %; p = 0,12)

zhoršenie renálnych funkcií

ELIXA
LEADER
SUSTAIN-6
EXSCEL
Harmony Outcomes
REWIND
PIONEER 6
AMPLITUDE-O

ELIXA
LEADER
SUSTAIN-6
EXSCEL
Harmony Outcomes
REWIND
PIONEER 6
AMPLITUDE-O

ELIXA
LEADER
SUSTAIN-6
EXSCEL
REWIND
AMPLITUDE-O

ELIXA
LEADER
SUSTAIN-6
EXSCEL
REWIND
AMPLITUDE-O

211/3034 (7 %)

renálne ukazovatele

parameter HR (95% CI) p

GLP1-RA
n/N (%)

placebo
n/N (%)

pomer rizika
(95% CI)

NNT
(95% CI)

p

381/4668 (8 %)
62/1648 (4 %)
507/7356 (7 %)
196/4731 (4 %)
536/4949 (11 %)
23/1591 (1 %)
11/2717 (4 %)

122/3034 (4 %)
218/4668 (5 %)
59/1648 (4 %)
219/7356 (3 %)
79/4731 (2 %)
213/949 (4 %)
21/1591 (1 %)
40/2717 (1 %)

172/2647 (6 %)
292/4668 (6 %)
62/1648 (4 %)
366/6256 (6 %)
848/4949 (17 %)
353/2717 (13 %)

41/3031 (1 %)
87/4668 (2 %)
18/1648 (1 %)
246/6456 (4 %)
169/4949 (3 %)
7/2717 (< 1 %)

223/3034 (7 %)
447/4672 (10 %)
60/1649 (4 %)
584/7396 (8 %)
205/4732 (4 %)
592/4952 (12 %)
45/1592 (3 %)
69/1359 (5 %)

127/3034 (4 %)
248/4672 (5 %)
54/1649 (3 %)
231/7396 (3 %)
111/4732 (2 %)
226/4952 (5 %)
24/1592 (2 %)
31/1359 (2 %)

261/3034 (9 %)
337/4672 (7 %)
100/1649 (6 %)
407/6222(7 %)
970/4952 (20 %)
250/1359 (18 %)

35/3032 (1 %)
97/4672 (2 %)
14/1649 (1 %)
273/6458 (4 %)
237/4952 (5 %)
7/1359 (1 %)

* GLP1-RA redukujú najmä albuminúriu o 21 % až 22 %
** štúdia FLOW priamo porovnáva účinok semaglutidu vs placebo u DM2T s CKD

v prospech GLP1-RA v prospech placeba

0,5 1,51

0,50
0,02
0,79
0,016*

0,64
0,067
0,008

0,75

0,11
0,0001

0,013

0,57
0,14

0,49
0,019
0,46
0,59
0,04

0,083
0,003
0,005
0,065
0,0004

< 0,0001
< 0,0001

0,513
0,43
0,48
0,16
0,0004
0,11
0,089

0,94 (0,78–1,13)
0,85 (0,74–0,97)
1,05 (0,74–1,50)
0,86 (0,77–0,97)
0,95 (0,79–1,16)
0,90 (0,80–1,01)
0,51 (0,31–0,84)

0,96 (0,75–1,23)

0,78 (0,58–1,06)
0,88 (0,82–0,94)

0,89 (0,82–0,98)

1,11 (0,77–1,61)
0,87 (0,73–1,05)

0,94 (0,78–1,13)
0,71 (0,53–0,94)
0,93 (0,77–1,12)
0,86 (0,48–1,55)
0,61 (0,38–0,98)

0,84 (0,68–1,02)
0,78 (0,67–0,92)
0,64 (0,46–0,88)
0,88 (0,76–1,01)
0,85 (0,77–0,93)
0,68 (0,57–0,79)
0,79 (0,73–0,87)

1,16 (0,74–1,83)
0,89 (0,67–1,19)
1,28 (0,64–2,58)
0,88 (0,74–1,05)
0,70 (0,57–0,85)
0,35 (0,10–1,27)
0,86 (0,10–1,02)

114 (76–228)

258 (158–1422)

47 (37–77)

241 (120–1694)**
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Schéma 2 | ADA/EASD konsenzus report 2022: Manažment liečby u pacientov s DM2T. Upravené podľa [1] 

 

 

POUŽÍVANIE LIEKOV NA ZNÍŽENIE HLADINY GLUKÓZY PRI LIEČBE DIABETU 2. TYPU

V jednotlivých CVOT 
sa definovali rôzne, 
ale všetky zahŕňali 
osoby so zisteným 
KVO (napr. IM, 
CMP, akýkoľvek 
revaskularizačný 
zákrok). Rozdielne 
zahŕňali: kondície, 
ako je prechodný 
záchvat, nestabilná 
angina pectoris, 
amputácia, 
symptomatická, 
alebo 
asymptomatická 
ICHS.

+ ASKVO2 + ukazovatele 
vysokého rizika

ASKVO – ukazovatele vysokého rizika

+ SZ

+ SZ

SGLT2i4 
s preukázaným 
KV-prínosom 
u tejto populácie

+ CKD

+ CKD (na maximálne tolerovanej 
dávke ACEi/ARB)

PREFERENČNE
SGLT2i s primárnym dôkazom 
o znížení progresie CKD

Začať liečbu SGLT2i u osôb 
s eGFR ≥ 20 ml/min na 1,73 m2. 
Liečba by mala pokračovať 
až do začatia dialýzy alebo 
transplantácie.

ALEBO
GPL1-RA s preukázaným prínosom 
pre KVO, ak SGLT2i nie je 
tolerovaný, alebo je 
kontraindikovaný.

Ak je HbA
1c

 nad cieľovou 
hodnotou, u pacientov užívajúcich 
SGLT2i zvážte zaradenie GLP1-RA, 
alebo naopak.

ak je potrebné ďalšie zníženie kardiorenálneho rizika alebo zníženie glykémie

1U jedincov s rizikom SZ, CKD, zisteným KVO alebo viacerými rizikovými faktormi 
pre KVO by malo byť rozhodnutie o použití GLP1-RA alebo SGLT2i s preukázaným 
prínosom nezávislé od užívania metformínu.
2Pre osoby s KVO je opodstatnené silné odporúčanie a pre osoby s ukazovateľmi 
vysokého KV-rizika slabšie odporúčanie; okrem toho sa pri vyšších úrovniach 
východiskového rizika pozoruje vyššie absolútne zníženie rizika, a teda nižší počet 
pacientov, ktorých je potrebné liečiť pre preukázanie benefitu, čo by sa malo zohľadniť 
v procese spoločného rozhodovania (podrobnosti sú uvedené v texte).
3Nízke dávky TZD môžu byť lepšie tolerované a podobne účinné.
4V prípade SGLT2i štúdie KV- a renálnych výsledkov preukazujú ich účinnosť pri 
znižovaní rizika zloženého MACE, KV-úmrtia, úmrtia zo všetkých príčin, infarktu, 
HSZ a renálnych výsledkov U jedincov s DM2T so stanoveným/vysokým rizikom KVO.

5V prípade GLP1-RA CVOT preukazujú ich účinnosť pri znižovaní zloženého MACE, 
KV-úmrtia, úmrtnosti zo všetkých príčin, IM, CMP a renálnych koncových ukazovateľov 
u jedincov s DM2T so stanoveným/vysokým KV-rizikom.

manažment glykémie: 
vyberte si prístupy, 
ktoré zabezpečia 
účinnosť na dosiahnutie 
cieľov:

dosiahnutie a udržanie 
cieľov regulácie telesnej hmotnosti:

pri výbere liečby znižujúcej 
hladinu glukózy:
zvážte režim s dvojitou vysokou 
účinnosťou – zníženie hladiny 
glukózy a telesnej hmotnosti

účinnosť pri 
znižovaní glukózy

Vo všeobecnosti platí, 
že prístupy s vyššou 
účinnosťou majú väčšiu 
pravdepodobnosť 
dosiahnutia 
glykemických cieľov.

účinnosť pri znižovaní 
telesnej hmotnosti

ak je HbA
1c

 nad cieľovou hodnotou

identifikácia prekážok pri dosahovaní cieľov:

zvážte odporúčanie zdravého životného štýlu na podporu 
sebaúčinnosti pri dosahovaní cieľov

zvážte použitie technológií (napr. diagnostický CGM) 
na identifikáciu terapeutických medzier a prispôsobenie 
liečby

identifikovať a riešiť sociálne determinanty, ktoré 
ovplyvňujú dosahovanie cieľov

veľmi vysoká:
dulaglutid (vysoká 

dávka), 
semaglutid, tirzepatid

inzulín 
kombinácia 

(GLP1-RA/inzulín)

neutrálne:
DPP4i, metformín

stredne vysoká:
GLP1-RA (neuvedené vyššie), 

SGLT1i

vysoká:
dulaglutid, liraglutid

veľmi vysoká:
semaglutid, tirzepatid

vysoká:
GLP1-RA (neuvedené 
vyššie), metformín, 

SGLT2i, SU, TZD

stredná:
DPP4i

stanovenie individuálnych 
cieľov regulácie telesnej hmotnosti

všeobecné 
poradenstvo 
v oblasti 
životného štýlu: 
liečebná výživa, 
stravovacie vzorce, 
fyzická aktivita

zvážiť lieky 
na chudnutie

zvážiť 
metabolickú/
bariatrickú 
operáciu

intenzívny 
štruktúrovaný 
program 
kontroly 
hmotnosti 
založený 
na dôkazoch

metformín ALEBO lieky 
vrátane KOMBINOVANEJ 
liečby s primeranou 
ÚČINNOSŤOU na 
dosiahnutie a udržanie 
cieľov liečby

u vysokorizikových osôb 
považujte za prioritu 
predchádzanie 
hypoglykémii

súčasné alebo
predchádzajúce 
príznaky SZ 
s dokumentovaným 
HFrEF alebo HFpEF

GLP1-RA5 

s preukázaným 
prínosom pre KVO

SGLT2i4 
s preukázaným 
prínosom pre KVO

ak je HbA
1c

 vyšší ako cieľová hodnota

u pacientov užívajúcich GLP1-RA 
zvážte pridanie SGLT2i 
s preukázaným prínosom pre 
KVO, alebo naopak

TZD3

b
u

ď
/a

le
b

o

eGRF < 60 ml/min
na 1,73 m2 
alebo

albuminúria 
(ACR ≥ 3,0 
mg/mmol, 
30 mg/g). 
Tieto merania 
sa môžu 
v priebehu času 
meniť, preto je na 
zdokumentovanie 
CKD potrebné 
opakované 
meranie.

Hoci sa definície
líšia, väčšinou 
zahŕňajú vek ≥ 55 
rokov s dvoma 
alebo viacerými 
ďalšími rizikovými 
faktormi (vrátane 
obezity, 
hypertenzie, 
fajčenia, 
dyslipidémie 
alebo albuminúrie).

vysoká:
GLP1-RA (neuvedené 
vyššie), metformín, 

SGLT2i, SU, TZD

zdravý životný štýl: vzdelávanie a podpora pri sebakontrole diabetu, sociálne determinanty zdravia 

cieľ: dosiahnutie a udržanie cieľov v oblasti
glykémie a telesnej hmotnosti

cieľ: zníženie kardiorenálneho rizika u vysokorizikových pacientov s DM2T
(okrem komplexného manažmentu KV-rizika)1

ACEi – ACE-inhibítory ARB – blokátory receptora pre angiotenzín ASKVO – aterosklerotické kardiovaskulárne ocorenie CGM – kontinuálne mo-
nitorovanie hladiny glukózy/Continous Glucose Monitoring CMP – cievna mozgová príhoda CKD – chronická obličková choroba/Chronic Kid-
ney Disease CVOT – kardiovaskulárne štúdie/CardioVascular Outcome Trial DPP4i – DPP4-inhibítory DR – pozvolné uvolňovanie/Delayed  
Release eGFR – odhadovaná hodnota glomerulárnej filtrácie/estimated Glomerular Filtration Rate GLP1-RA – GLP1-receptorový agonista 
HFrEF – srdcové zlyhanie s redukovanou ejekčnou frakciou/Heart Failurewith reduced ejection fraction HFpEF – srdcové zlyhanie so zachova-
nou ejekčnou frakciou/ Heart Failurewith preserved ejection fraction ICHS – ischemická choroba srdca IM – infarkt myokardu KV – kardiovas-
kulárny KVO – kardiovaskulárne ochorenie MACE – veľká kardiovaskulárna príhoda/Major Adverse Cardiovascular Event SGLT2i – SGLT2-inhi-
bítor SU – sulfonylurea SZ – srdcové zlahávanie TZD – tiazolidindión
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Schéma 3 | Odporúčania ESC 2023 pre manažment KVO u pacientov s DM2T. Upravené podľa [10]
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nálnych príčin). Výsledky ukazujú graf 1 a graf 2. Táto 
me ta analýza okrem potvrdenia homogénneho efektu 
na redukciu KV-koncových ukazovateľov u pacientov 
s prítomným KVO a bez jeho prítomnosti, zvýraznila 
priaznivé KV-účinky tejto skupiny liekov vrátane zníže-
nia rizika hospitalizácie pre SZ, poukázala tiež na kli-
nicky významné renálne benefity [7].

KV-protekcia GLP1-RA sa vysvetľuje vzhľadom na prí-
tomnosť GLP1-RA v mnohých tkanivách ich pleiotrop-
ným efektom. Tento efekt spočíva jednak v účinku na 
klasické rizikové faktory aterosklerózy, ako sú HbA1c, 
tlak krvi, hladina triacylglycerolov a telesná hmotnosť. 
Okrem toho GLP1-RA majú pravdepodobne aj priamy 
antiaterogénny efekt v artériách, priaznivo ovplyvňujú 
proces aterogenézy a trombogenézy aj svojim pria-
mym účinkom na bunky cievneho systému – od priaz-
nivého ovplyvnenia funkcie endotelu, zníženia zápalo-
vého procesu v cievnej stene až po zníženú aktiváciu 
trombocytov. Redukcia telesnej hmotnosti sa zdá byť 
veľkým prídavným benefitom liečby GLP1-RA. Hlavný-
mi mechanizmami vedúcimi k tejto redukcii sú zrejme 
útlm príjmu potravy cez GLP1-RA v centrálnom nervo-
vom systéme a spomalenie transportu potravy gastro-
intestinálnym traktom [5].

Tieto preparáty by sme mali podávať už vo včas-
ných štádiách DM, v ktorých je proces aterosklerózy 
menej rozvinutý a často skrytý bežným diagnostic-
kým testom. Dlhodobo pôsobiaci antiaterosklerotický 
účinok sprostredkovaný GLP1-RA je teda nezávislý od 
telesnej hmotnosti a glukózy.

Najnovšie odporúčania EASD/ADA z roku 2022 (sché-
ma 2) na liečbu DM2T zdôrazňujú komplexný (holistic-
ký) prístup. Pokiaľ myslíme na to, že pacient s diabe-
tom je kardiovaskulárne rizikový, mali by sme zvažovať 
liečbu, ktorá pozitívne ovplyvní jeho KV-systém, čo 
v súčasnosti poskytujú pacientom len inhibítory SGLT2 
a GLP1-RA. GLP1-RA s dokázaným KV-benefitom sú 
preferované, ak dominuje aterosklerotické postihnu-
tie koronárnych, cerebrálnych alebo periférnych arté-
rií alebo ak pacient má prítomné indikátory ich zvýše-
ného rizika (vek nad 55 rokov a súčasne prítomné 
2 alebo viac rizikových faktorov (obezita, hypertenzia, 
dyslipidémia, fajčenie, albuminúra). GLP1-RA zároveň 
prinášajú pacientovi s DM2T veľmi vysokú účinnosť na 
kontrolu glykémie aj hmotnosti. Nové guidelines Eu-
rópskej kardiologickej spoločnosti (ESC) pre manažment 
KVO pacientov s DM2T z roku 2023 (schéma 3) sú 
v zhode s najnovším ADA/EASD konsenzom z roku 2022 
a odporúčajú GLP1-RA alebo inhibítory SGLT2 s potvr-
deným KV-benefitom ako prvolíniovú liečbu nezávisle 
od súbežnej antidiabetickej liečby a HbA1c. Na indivi-
dualizáciu liečebnej stratégie súčasné ESC-odporúča-
nia predstavujú nové SCORE (SCORE2-Diabetes) špe-

ciálne pre pacientov s DM2T bez ASKVO alebo závažných 
poškodení cieľového orgánu.

Odporúčané terapeutické postupy SDS/SDiA z roku 
2023 (schéma 4) sú v súlade s odporúčaniami všetkých 
medzinárodných spoločností. Dávajú podrobný návod 
na manažment liečby pacientov s DM2T vo vysokom 
a veľmi vysokom KV-riziku: srdcové zlyhanie (SZ), chro-
nická obličková choroba (CKD – Chronic Kidney Dis-
ease), ASKVO, cievna mozgová príhoda (CMP), infarkt 
myokardu (IM) aj s prípadnými alternatívami liečby. 
U pacientov s už rozvinutým ASKVO alebo vysokým ri-
zikom takéhoto ochorenia, alebo CKD sú GLP1-RA pre-
ferovanou a s dôrazom odporúčanou liečbou, a to ne-
závisle od hladiny HbA1c na akomkoľvek stupni liečby, 
s cieľom redukcie rizika KV- aj celkovej mortality, re-
dukcie progresie aterosklerózy a ASKVO a redukcie 
novej alebo progresie existujúcej CKD. Ak je pacient 
v čase pridania GLP1-RA na 2-kombinácii alebo viac-
kombinácii iných antidiabetík, alebo ak už dosiahol 
cieľ pre HbA1c, z hľadiska redukcie rizika hypoglykémie 
sa odporúča redukcia dávky alebo ukončenie podá-
vania inej účinnej látky. Od marca 2023 došlo k vý-
znamnému rozšíreniu možností využívania GLP1-RA 
ako liečby hradenej zo zdravotného poistenia, vrátane 
voľných a fixných kombinácií s inzulínom, nezávisle od 
hodnoty indexu telesnej hmotnosti (BMI – Body Mass 
Index) a pokračovaním liečby nezávisle od poklesu 
HbA1c. Kombinácia GLP1-RA s bazálnym inzulínom má 
aditívny účinok na zníženie glykemických parametrov 
(bazálny inzulín ovplyvňuje hlavne glykémie nalačno 
a GLP1-RA postprandiálne glykémie), pri nižšej dávke 
inzulínu, bez zvýšeného rizika hypoglykémie. Minima-
lizovaný je tiež vzostup hmotnosti pri tejto kombiná-
cii [9].
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Schéma 4 | SDS/SDiA 2023 odporučané terapeutické postupy u pacientov s DM2T. Upravené podľa [3]
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