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POVZETEK

Sladkorna bolezen tipa 2 predstavija visoko tveganje
za bolezni srca in ozilja. Ustrezen izbor antihipergli-
kemicne terapije lahko ugodno vpliva na sréno-zilne
izhode. Ker so bili dokazi zadnjih velikih raziskav z
novejSimi skupinami zdravil za uravnavanje glikemije
za zaSc¢itno delovanje na sréno-zilni sistem enozna-
¢ni, so bile predlagane posodobitve smernic far-
makoloSkega zdravljenja bolnikov. Pri bolnikih z zna-
nimi boleznimi srca in ozilja ali prisotnimi veé
dejavniki sréno-ziinega tveganja so predlagana zdra-
vila izbora agonisti glukagonu podobnih receptorjev
(GLP-1RA) in zaviralci natrijevih glukoznih koprena-
Salcev 2 (SGLT2).

KLJUCNE BESEDE:
sladkorna bolezen, sréno-zilne bolezni, zmanjSeva-
nje tveganja za bolezni srca in oZilja

ABSTRACT

Type 2 diabetes is nowadays one of the major public
health concerns. The most frequent cause of com-
plications and deaths in this population are the ac-
companying cardiovascular diseases. Their preven-
tion is becoming an important factor in the treatment
choice. In recent years studies have analysed the ef-
fect of the interventions on the onset and complica-
tions of cardiovascular diseases in detail. Due to the
positive outcomes, incretin mimetics and inhibitors
of sodium-glucose cotransport protein 2 (SGLT2) are
gaining importance in the treatment of patients with
type 2 diabetes. The latest guidelines recommend
add-on therapy with glucagon-like peptide-1 receptor
agonists (GLP-1RA) or SGLT2 inhibitors in patients
with the risk of atherosclerotic complications. On the
other hand, in patients with congestive heart failure,
inhibitors of SGLT-2 should be considered.
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cardiovascular diseases, diabetes, prevention

uvoD

STROKOVNI CLANKI

Prisotnost sladkorne bolezni dva- do trikrat poveca tvega-
nje za razvoj bolezni srca in oZilja (1), te pa so prepoznane
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kot vodilni vzrok obolevnosti in umrljivosti bolnikov s slad-
korno boleznijo. Zaradi povezav med hiperglikemijo in po-
javnostjo bolezni srca in ozilia so v preteklosti potekali in-
tenzivni poskusi glukocentriénega zdravljenja, z namenom
zmanjSevanja zapletov bolezni srca in oZilja (2, 3). Izsledki
teh raziskav so pokazali, da izboljSanje glikemi¢nega nad-
zora ni prepricliivo zmanjSalo povecanega tveganja za umr-
liivost zaradi sréno-zilnih dogodkov (4).

NovejSe raziskave o ucinkovitosti antihiperglikemicnih zdra-
vil so poleg vpliva na urejenost glikemije dosledno sprem-
ljale tudi vpliv na sréno-zilne izhode (cardiovascular outco-
mes trials ali analize CVOT) (5). Dokazi za zaScitno
delovanje sodobnih antihiperglikemicnih zdravil na sréno-
zilni sistem so bili tako enoznacni, da so bile predlagane
posodobitve smernic za obravnavo bolnikov s sladkorno
boleznijo. Pri bolnikih s sladkorno boleznijo in znano bo-
leznijo srca in ozilja ali ve¢ dejavniki sréno-zilnega tveganja
SO postala zdravila izbora agonisti glukagonu podobnih
receptorjev (GLP-1RA) in zaviralci natrijevih glukoznih ko-
prenasalcev 2 (SGLT2). Celostna, posamezniku prilagojena
obravnava lahko torej z ustreznim izborom zdravil poleg
boljSe urejenosti glikemije bolnikom ponudi tudi zmanjSe-
vanje tveganja za sréno-zilne dogodke.

NOVEJSE SKUPINE ZDRAVIL ZA
URAVNAVANJE GLIKEMIJE S
PREVENTIVNIM DELOVANJEM
NA SRCNO-ZILNI SISTEM

GLP-1RA so agonisti receptorja za inkretin, glukagonu po-
doben peptid 1 (GLP-1). Ta je polipeptidni hormon, ki se
po obroku izlo¢a iz endokrinih celic L distalnega ileuma. V
odvisnosti od koncentracije glukoze spodbuja izlo€anja in-
zulina in zavira izlo€anje glukagona. Poleg tega zavira jetrno
glukoneogenezo, upocasni gastrointestinalno mobilnost in
spodbuija sitost. S tem niza tako bazalne kot tudi postpran-
dialne vrednosti glukoze. Zdravila iz te skupine so zelo
ucinkovita pri nadzoru glikemije, saj je priCakovano znizanje
HbA1c med 1 in 2 % (6). Pomembno je, da ob hipoglikemiji
nimajo zaviralnega ucinka na izloCanje glukagona iz celic
alfa, hkrati pa tudi ne motijo delovanja ostalih hormonov.
Poleg nadzora glikemije raziskave opazajo ve¢ drugih, od
ravni glukoze neodvisnih ucinkov. Najbolj pomembni so
zas¢itni ucinki na sréno-zilni sistem in napredovanije kroni-
¢ne ledvicne bolezni (5). Pri zdravijenju se pojavi tudi bi-
stveno znizanje telesne mase, po navadi med 1in 5 kg v
prvem letu. Hkrati pride do znizanja sistolicnega krvnega

tlaka, izboljsanja lipidnega profila, nekoliko pa je opazen
dvig sréne frekvence. Po trenutno Se ne natancno defini-
ranih mehanizmih naj bi GLP-1RA tudi varovali sréno funk-
cijo, preprecevali ishemijo in fibrozo srca, delovali protiv-
netno in zmanjSevali koli¢ino epikardialnega mascobnega
tkiva. Receptorje za GLP-1 so dokazali tudi na endotelnih
celicah in kardiomiocitih. Njihova aktivacija verjetno izboljSa
ucinkovitost porabe glukoze kardiomiocitov, poveca izlo-
Canje atrijskega natriureticnega peptida in preko vazodila-
tacije izboljSa koronarni pretok (5). Odmerjamo jih enkrat
dnevno (kratko delujogi) ali enkrat tedensko (dolgo delujoci)
subkutano. NajpogostejSi nezeleni ucinek so gastrointe-
stinalne tezave (slabost, bruhanje, driska), ki pa so obic¢ajno
prehodne. Redkeje se pojavijo ob uporabi oblik s podalj-
Sanim sprosc¢anjem (7, 8).

SGLT2 so mocno izrazeni v prvem delu proksimalnih led-
vi¢nih tubulov in so odgovorni za priblizno 90 % reabsorp-
cije glukoze. Pri sladkorni bolezni tipa 2 je reabsorpcijska
sposobnost za glukozo Se dodatno povecana. Zaviralci
SGLT2 jo zmanjSajo in s tem znizajo prag za izlo€anje glu-
koze z urinom, serumsko koncentracijo glukoze in HoA1c
(okvirno za 1 %) (5). Njihova ucinkovitost presega pozitivne
ucCinke dosezenega znizanja HbA1c, zato predvidevajo Se
vpletenost drugih mehanizmov delovanja. Povecajo npr.
oksidacijo mascobnih kislin, lipolizo in ketogenezo. Pove-
¢ana uporaba mascobnih virov energije in izZloCanje glukoze
z urinom prispevata k bistvenemu znizanju telesne mase,
po navadi med 3 in 5 kg v prvem letu zdravljenja (5). Spre-
memba metabolizma je opazna tudi v kardiomiocitih, ki
povecajo oksidacijo ketonskih teles, s tem pa je njihovo
delovanje ucinkovitejSe. Prav tako s svojim vplivom na tu-
buloglomerulno povratno zanko povzroCajo konstrikcijo
aferentne glomerulne arteriole in uspesno nizajo intersticijski
del zunajcelicne tekocCine ter tako obremenjenost sréne
miSice. S tem delovanjem ohranjajo ledvi¢no funkcijo in ni-
zajo vrednosti krvnega tlaka. Dokazali so tudi afiniteto za-
viralcev SGLT2 na natrij-vodikov transporter na membrani
kardiomiocitov, kar predstavlja mozen mehanizem njiho-
vega ucinka pri srénem popuscanju (5, 9). Podobno kot
pri GLP-1RA se pri zdravlienju z njimi zniza delez epikar-
dialnega mascobnega tkiva. Na hepatocitih raziskave ka-
zejo upocasnjeno napredovanje nealkoholne mascobne
jetrne bolezni in znizanje prisotnega vnetja (9). Tudi zdravila
iz te skupine imajo nizko verjetnost za pojav hipoglikemij.
Pri zdravljenju se dva- do Stirikrat poveca tveganije za ge-
nitalne glivicne okuzbe, Se posebej pri starejSih Zenskah.
Nekoliko se pove€a tudi tveganje za okuzbe sedil, zato se
jih je potrebno izogibati pri bolnikin s ponavljajocimi se
okuzbami (10).
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REZULTATI RAZISKAV

EMPA-REG OUTCOME je bila prva analiza CVOT, ki je po-
kazala znadilen zaSditni ucinek zdravil za zdravljenje slad-
korne bolezni na sréno-ziini sistem. Skupina, zdravljena z
zaviralcem SGLT2 empagliflozinom, je imela za 35 % manj
hospitalizacij zaradi srénega popuscanja, za 38 % manj
smrti zaradi bolezni srca in ozilia in za 32 % manj vseh
smrti v primerjavi s placebom (11). Kljub veliki Klini¢ni tezi
teh ugotovitev sam mehanizem ucinka Se vedno ni povsem
jasen (2, 12). Do danes so zakljucili ze ve¢ analiz CVOT
za razlitne ucinkovine iz skupine zaviralcev SGLT2, GLP-
1RA in zaviralcev dipeptidil peptidaze-4 (DPP-4). Med njimi
so zmanjSanje pojavnosti in zapletov bolezni srca in ozilja
ugotovili pri vseh zaviralcih SGLT2 in nekaterih GLP-1RA
).

Trenutno je za skupino zdravil GLP-1RA zakljuCenih sedem
analiz CVOT. V preglednici 1 so prikazane njihove glavne
znacilnosti in rezultati. Liraglutid (4), semaglutid (13), dula-
glutid (14) in albiglutid (15) so zmanjSali pojavnost zapletov
bolezni srca in ozilja, kadar so bili dodani standardni terapiji

bolnikom s sladkorno boleznijo tipa 2 in povecanim tvega-
njem za bolezni srca in ozilja. Vseh sedem raziskav je v
skupni primarni cilj (primary endpoint) zdruzilo smrt zaradi
zapletov bolezni srca in ozilja, mozganske in sréne infarkte.
Raziskave EXSCEL (16), LEADER (4), SUSTAIN-6 (13) in
REWIND (14) so vkljucile bolnike s sladkorno boleznijo tipa
2 s predhodnimi zapleti bolezni srca in oZilja in brez le-teh,
tako da ponujajo tudi podatke za primarno preventivo bol-
nikov s sladkorno boleznijo tipa 2. Metaanaliza, ki je vkljucila
Stiri od omenjenih sedmih analiz CVOT, je pokazala 10-
odstotno zmanjSanje tveganja za skupni primarni cilj pri
zdravljenju z GLP-1RA v primerjavi s placebom (17). Za 13
% je bila nizja smrtnost zaradi bolezni srca in ozilja, medtem
ko niso zaznali znacilnih povezav pri pojavnosti mozganskih
in srénih infarktov ter hospitalizacij zaradi nestabilne angine
pektoris in srénega popuscanja (17).

V preglednici 2 so prikazane glavne znacilnosti in rezultati
analiz CVOT za skupino zaviralcev SGLT2. V primerjavi s
placebom so raziskave za vse ucinkovine iz te skupine
ugotovile zmanjSanje pogostosti hospitalizacij zaradi
srénega popuscanja, medtem ko so zmanjSanje pojavnosti
smrti zaradi bolezni srca in ozilja zaenkrat dokazali le za
empagliflozin (18-20). Rezultati obstojecih analiz CVOT se
dopolnjujejo z raziskavami, ki analizirajo podatke iz vsa-

Tabela 1: Povzetek glavnih znacilnosti in rezultatov analiz CVOT za ucinkovine iz skupine GLP-1RA.
Table 1: Summary of the main characteristics and results of CVOTs for GLP-1RA.

KRATKO DELUJOCI GLP-1RA DOLGO DELUJOCI GLP-1RA
IME RAZISKAVE | ELIXA (25) LEADER (4) | SUSTAIN-6 (13) | PIONEER-6 (26) | EXSCEL (16) | HARMONY (15) | REWIND (14)
UCINKOVINA Liksisenatid | Liraglutid Semaglutid Per os semaglutid | Eksenatid Albiglutid Dulaglutid
) . . ) 9901

6068 bolnikov | 9340 3297 bolnikov's | 3183 bolnikovs | 14.752 9468 bolnikov s bolnkov s

s SB2, kiso | bolnikov s SB2, HoA1c SB2 in visokim bolnikov s SB2z7e SB2in

znotraj 180 SB2, HbA1c |>7 %inze tveganjem za SB2in diagnosticiranimi HoAfG

dni pred >7%in diagnosticirano | zaplete BSZ HbA1c 6.5~ | Zilnimi zapleti in 0
POPULACIJA vKkljucitvijo visokim BSZ ali KLB 10,0 % HbA1c >7 % <95%

doZiveli akutni | tveganjem za

koronarni zaplete BSZ

dogodek

Enkrat Enkrat Enkrat tedensko | Enkrat dnevno Enkrat Enkrat tedensko | Enkrat

dnevno dnevno subkutana semaglutid 14 mg | tedensko subkutana tedensko

subkutana subkutana injekcija 0,5 mg | peros (N =1591) | subkutana | injekcija 30 ali subkutana
INTERVENCIJA injekcija 10 ali | injekcija ali 1,0 mg injekcija 2 50 mg injekcija

20 pg 1,8 mg semaglutida (N mg albiglutida 1,5mg

liksisenatida | liraglutida = 1648) eksenatida | (N =4731) dulaglutida

(N =230834) (N = 4668) (N = 7356) (N =4949)
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KONTROLA Placebo (N = | Placebo (N = | Placebo (N = Placebo (N = Placebo (N = | Placebo (N = |Placebo (N =
3034) 4672) 1649) 1592) 7396) 4732) 4952)
Intervencija ni | Intervencija je | Intervencija je Intervencija glede | Intervencija Intervencija je | Intervencija je
zZnizala zZnizala Znizala na pojavnost glede na zZnizala znizala
pojavnosti pojavnost pojavnost primarno pojavnost pojavnost pojavnost
primarno primarno primarno opazovanega primarno primarno primarno
opazovanega | 0pazovanega | opazovanega dogodka’ (3,8 % | opazovanega | opazovanega | opazovanega
dogodka’ dogodka’ dogodka” (6,6 | vs. 4,8 %; HR dogodka’ dogodka’ dogodka’
(13,4 % vs. (13,0%vs. | % vs. 8,9 %; HR | 0,79) ni bila (11,4 % vs. (7,1 % vs. (12,0 % vs.
13,2 %;HR | 14,9%; HR |0,74), od inferiorna 122 %;HR 9,0 %; 13,4 %; HR
1,02) in 0,87), od sekundarnih standardnemu 0,91) ni bila HR 0,78)in 0,88), od
ostalih sekundarnih | dogodkov pa je | zdravijenju, inferiorna ni imela vpliva | sekundarnih
sekundarnih | dogodkov pa | znizala ampak tudi ni standardnemu | na druge dogodkov pa
dogodkov. je znizala pojavnost znacilnih dokazov | zdravijienju, sekundarne | je znizala

skupno mozganske kapi | za protektiven ampak tudini | dogodke. pojavnost
umrljivost (1,6 % vs. 2,7 ucinek pri znacilnih mozganske
= 8,2 % vs. %; HR 0,61). primarno dokazov za kapi (2,7 %

ZAKLJUCKI 9,6 %; HR Znizala se je tudi | opazovanem protektiven vs. 3,5 %; HR
0,85) in pojavnosti dogodku ali ucinek pri 0,76). Znizala
umrljivost dogodkov, katerem od primarno se je tudi
zaradiBSZ | povezanih z sekundarnih opazovanem pojavnosti
(4,7 % vs 6.0 | nefropatijo (3,8 | dogodkov. dogodku’ ali dogodkov,
%; HR 0,78). | % vs. 6,1 %; HR katerem od povezanih z
Znizalaseje |0,64). sekundarnih nefropatijo
tudi dogodkov. (17,1 % vs.
pojavnosti 19,6 %, HR
dogodkov, 0,85).
povezanih z
nefropatijo
5,7 % vs.
7,2 %, HR
0,78).

*Primarni opazovani dogodek obsega smrt zaradli bolezni srca in oZilja (BSZ), sréni infarkt in moZgansko kap. SB2, sladkorna bolezen tipa 2.

kdanje prakse (real-world evidence ali analize RWE). Nji-
hovo zbiranje omogoca vpogled, kako se podatki analiz
CVOT obnesejo v realnih okoli¢inah in na Sirokem naboru
razli¢nih pacientov. Primer potekajoCe in obsezne analize
RWE je EMPRISE. Cilj raziskave je v obdobju petih let

POSODOBLJENE SMERNICE
ZDRAVLJENJA

vkljuciti 200.000 pacientov iz vsakdanje klinicne prakse in
primerjati uCinek empagliflozina z zaviralci DPP-4 (3). Vme-
sni rezultati potrjujejo zakljucke raziskave EMPA-REG OUT-
COME, sqj je v skupini, zdravljeni z empaglifiozinom, za
50 % manjSa pogostost hospitalizacij zaradi srénega po-
pusCanja (21). TakSne analize RWE bodo pripomogle k
odlocitvam o nacinu zdravljenja bolnikov s sladkorno bo-
leznijo tipa 2, kjer se pogosto odlo¢amo med zaviralci
SGLT2 in DPP-4 (22).

Rezultati analiz CVOT in RWE so pripomogli k spremembi
smernic zdravlienja sladkorne bolezni tipa 2. Na sliki 1 je
prikazan posodoblien algoritem zdravljenja bolnikov s po-
udarkom na prepreCevanju bolezni srca in ozilia. K njego-
vemu nastanku so prispevale posodobitve priporocil zdra-
vlienja najvedjih mednarodnih strokovnih zdruzenj (23, 24).
Pri European Association for the Study of Diabetes
(EASD) in American Diabetes Association (ADA) so ob-
javili skupno priporocilo za zdravijenje hiperglikemije pri slad-
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Tabela 2: Povzetek glavnih znacilnosti in rezultatov analiz CVOT za ucinkovine iz skupine zaviralcev SGLT2.
Table 2: Summary of the main characteristics and results of CVOTs for SGLT2 inhibiors.

IME RAZISKAVE | EMPA-REG (12) CANVAS (19) CREDENCE (27) DECLARE-TIMI 58 (18)
UCINKOVINA Empagilifiozin Kanagliflozin Kanagliflozin Dopaglifiozin
7020 bolnikov s SB2 10142 bolnikov s SB2 in 17160 bolnikov s SB2 in
POPULACIJA . ° . | 4401 bolnikov s SB2 in KLB . 5
OPULACH in BSZ BSZ ali tveganjem za BSZ oniKov's " BSZ ali tveganjem za BSZ
INTERVENCIJA Enkrat dnevno 10 ali 25 mg | Enkrat dnevno 100 ali 300 | Enkrat dnevno 100 mg Enkrat dnevno 10 mg
empaglifiozina (N = 4687) | mg kanaglifiozina (N = 5795) | kanagliflozina (N = 2202) dopagliflozina (N = 8582)
KONTROLA Placebo (N = 2333) Placebo (N = 4347) Placebo (N = 2199) Placebo (N = 8578)
Intervencija je znizala Intervencija je znizala Intervencija je znizala Intervencija ni znacilno
pojavnost primarno pojavnost primarno umrljivost zaradi BSZ (5,0 % | znizala pojavnosti primarno
opazovanega dogodka’ opazovanega dogodka’ vs. 6,4 %; HR 0,78) in Stevilo | opazovanega dogodka’
(10,5 % vs. 12,1 %; 9,7 % vs. 11,3 %; HR hospitalizacij zaradi srénega | (8,8 % vs. 9,4 %; HR 0,93),
HR 0,86), od sekundarnih | 0,86), od sekundarnih popuscanja (4,0 % vs. od sekundarnih dogodkov
dogodkov pa je znizala dogodkov pa je znizala 6,4 %; HR 0,61). Primarno | pa je zmanijSala Stevilo
ZAKLJUCKI skupno umrljivost (5,7 % vs. | Stevilo hospitalizacij zaradi | opazovani dogodki pa so bili | hospitalizacij zaradi sr€nega
8,3 %; HR 0,68), umrljivost | srénega popuscanja (5,5 % | povezani z ledvicnimi zapleti | popusanja (2,5 % vs.
zaradi BSZ (3,7 % vs. vs. 8,7 %; HR 0,67). in so bili redkejsi v interventni | 3,3 %; HR 0,73). Znizala se
5,9 %; HR 0,62) in Stevilo | Napredovanije albuminurije | skupini (11,1 % vs. 15,5 %; | je tudi pojavnosti dogodkov,
hospitalizacij zaradi srénega | je bilo redkejSe v interventni | HR 0,70). povezanih z nefropatijo
popuscanja (2,7 % vs. skupini (8,9 % vs. 12,9 %; (4,3 % vs. 5,6 %; HR 0,76).
4,1 %; HR 0,65). HR 0,73).

*Primarno opazovani dogodek obsega smrt zaradi bolezni srca in oZilja (BSZ), sréni infarkt in moZgansko kap. SB2, sladkorna bolezen tipa 2.

korni bolezni tipa 2. Bolnike s hkrati prisotnimi boleznimi
srca in ozilja delijo v skupino s primarno potrjeno ateroskle-
rozno boleznijo in skupino s prisotnim znanim srénim po-
puscanjem. Prvi skupini kot dodatek k zdravljenju z metfor-
minom priporo¢ajo GLP-1RA (priporocen liraglutid) ali
zaviralec SGLT2 (priporo¢en empagliflozin), pri drugi skupini
pa kateri koli zaviralec SGLT2 (23). European Society of
Cardiology (ESC) je izdala svoja priporocila za zmanjSevanje
zapletov bolezni srca in oZilja pri bolnikih s sladkorno bolez-
nijo tipa 2. Na podlagi rezultatov raziskav priporoCajo zdra-
viienje z GLP-1RA ali zaviralci SGLT2 pri bolnikih s sladkorno
boleznijo tipa 2 in hkrati prisotnimi potrjenimi boleznimi srca
in ozilja ali povecanim tveganjem zanje. Pri bolnikih s srénim
popuscanjem v prvi vrsti priporo¢ajo zaviralce SGLT2. Pri
bolnikih, ki Se niso zdravlieni, priporo¢ajo v terapiji prvega
izbora monoterapijo z GLP-1RA ali zaviralcem SGLT2, pri
ostalih pa se terapija doda obstojeCemu zdravijenju (24).

V algoritmu farmakoloSkega zdravljenja, prikazanem na
sliki 1, je v prvi liniji zdravljenja zdravilo izbora $e vedno
metformin. Klju¢no vpraSanje pri nadaljnjem odlo¢anju
glede terapije pa je, ali ima bolnik bolezni srca in oZilja oz.
ali so prisotni dejavniki tveganja zanje. Pri ogrozenih bolnikih

po novih smernicah takoj dodamo zaviralec SGLT2 ali
GLP1-RA. Zaviralci SGLT2 imajo prednost pri bolnikin s
srénim popuscanjem, pri bolnikih, ogrozenih za ateroskle-
rozne zaplete bolezni srca in oZilja, pa se lahko odlo¢amo
med zaviralci SGLT2 in GLP-1RA. Pri tistih, ki niso ogrozeni
za bolezni srca in oZilja, dodajamo drugo linijo zdravljenja
v primeru potrebe po dodatni ureditvi glikemije, katero
zdravilo izberemo, pa je odvisno od ostalih tezav bolnika
(npr. prekomerna telesna masa, nevarnost hipoglikemij,
kroni¢na ledvi¢na bolezen).

SKLEP

Danes najve¢ bolnikov s sladkorno boleznijo tipa 2 umre
zaradi srénega infarkta ali drugih zapletov bolezni srca in
ozilja. Ze dolgo &asa je predmet razprave in raziskav pra-
vilen izbor antihiperglikemicnih zdravil za bolnike s slad-
korno boleznijo tipa 2, ki so ogrozeni za razvoj in zaplete
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NOVI PRISTOPI PREPRECEVANJA SRCNO-ZILNIH ZAPLETOV PRI BOLNIKIH S SLADKORNO BOLEZNIJO TIPA 2

Posodobljen algoritem farmakoloskega zdravljenja SB2

Zaviralci SGLT2

Empagliflozin, kanagliflozin in dapagliflozin so priporoceni bolnikom s SB2 in BSZ (ali visokim

tveganjem zanje) za zniZanje $tevila zapletov BSZ

Empagliflozin je priporocen bolnikom s $B2 in BSZ za znizanje umrljivosti

GLP-1RA

Liraglutid, semaglutid in dulaglutid so priporoéeni bolnikom s SB2 in BSZ (ali visokim

tveganjem zanje) za znizanje zapletov BSZ

Liraglutid je priporocen pri bolnikih s SB2 in BSZ za zniZanje umrljivosti

Slika 1: Posodobljen algoritem farmakoloskega zdravijenja sladkorne bolezni tipa 2 z upostevanimi priporocCili najvecjin mednarodnih strokovnih

zdruzenj (ADA, EASD, ESC) (povzeto po referencah 23 in 24).

Figure 1: Updated treatment algorithm for type 2 diabetes with guidelines from ADA, EASD, and ESC (summarized from references 23 and 24)
Legenda: BSZ - bolezni srca in oZilja, GLP-1RA — agonisti glukagonu podobnih receptorjev, SB2 — sladkorna bolezen tipa 2, SGLT2 — natrij
glukozni koprenasalci 2, DPP-4 — dipeptidil peptidaza 4, KLB — kroni¢na ledvicna bolezen, oGF — ocena glomeruine filtracije.

bolezni srca in ozilia. Rezultati Stevilninh analiz CVOT in
RWE ponujajo spodbudne podatke o ucinkovitosti terapije
z zaviralci SGLT2 in GLP-1RA. Posodobliene mednarodne
smernice pri ogrozenih bolnikih priporocajo Cimprejsnjo
dopolnitev zdravljenja z metforminom z zaviralci SGLT2 ali
GLP-1RA.
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