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POVZETEK
Sladkorna bolezen poveča tveganje za srčno-žilne
bolezni za dva do trikrat. Dosedanje raziskave so
pokazale, da z izboljšanjem njene urejenosti znižamo
pojavnost mikrovaskularnih zapletov, na srčno-žilne
dogodke (makrovaskularne zaplete) pa imamo le
majhen vpliv. Za nekatere antidiabetike so ugotovili,
da poleg znižanja ravni krvnega sladkorja delujejo
zaščitno tudi pred pojavom srčno-žilnih dogodkov.
Mednje prištevamo metformin in nekatere predstav-
nike skupin zaviralcev SGLT-2 ter agonistov recep-
torjev GLP-1. Glede na te izsledke najnovejši do-
govor svetovnih diabetoloških združenj predlaga
izbiro antidiabetične učinkovine pri posameznem
bolniku s sladkorno boleznijo tipa 2 na osnovi nje-
govega srčno-žilnega tveganja in pridruženih bole-
zni. Pri tistih, ki so srčno-žilni dogodek že utrpeli ali
imajo visoko tveganje zanj, se priporoča antidiabe-
tična učinkovina z dokazanim zaščitnim delovanjem
na srčno-žilni sistem. Prispevek opisuje problema-
tiko srčno-žilnih bolezni pri bolnikih s sladkorno bo-
leznijo, povzema skupine antidiabetičnih učinkovin
z zaščitnim delovanjem na srčno-žilni sistem ter
razpravlja glede možnosti uveljavitve novega pri-
stopa tudi v Sloveniji.

KLJUČNE BESEDE: 
agonisti GLP-1, metformin, sladkorna bolezen,
srčno-žilne bolezni, zaviralci SGLT-2

ABSTRACT
Diabetes increases cardiovascular risk by two to
three times. Improved glycaemic control leads to
decreased incidence of microvascular complica-
tions, whereas it has only a small impact on the in-
cidence of cardiovascular events (macrovascular
complications). In addition to blood glucose lowe-
ring, some antidiabetic drugs have protective car-
diovascular profile, thus reducing the incidence of
cardiovascular events. Among them are metformin,
particular SGLT-2 inhibitors and particular GLP-1
receptor agonists. Recent consensus on treatment
of type 2 diabetes, reached by American and Eu-
ropean diabetes associations, suggests the indivi-
dually based prescription of an antidiabetic drug,
based on patient's cardiovascular risk and conco-
mitant diseases. In those with either prior cardio-
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2sprememba pristopa K
ZdravljenjU sladKorne
boleZni tipa 2

Cilj zdravljenja sladkorne bolezni je preprečevanje in ob-
vladovanje njenih kroničnih zapletov ter vzdrževanje ustre-
zne kakovosti bolnikovega življenja. Pri zdravljenju bolnika
s sladkorno boleznijo je poleg uravnavanja glikemije po-
trebna tudi celostna obravnava, ki vključuje čim boljši nad-
zor nad vsemi dejavniki tveganja za srčno-žilne bolezni (5).
Pojavnost mikrovaskularnih zapletov (diabetične retinopa-
tije, nefropatije in nevropatije) je neposredno odvisna od
urejenosti glikemije, medtem ko stopnja makrovaskularnih
zapletov (srčno-žilni dogodki) z urejenostjo glikemije ne-
posredno ne korelira, ob boljše urejeni glikemiji se nakazuje
le manjši upad njihove pojavnosti (1). 
Pri zdravljenju sladkorne bolezni sprva svetujemo spre-
membo življenjskega sloga, to je nefarmakološke ukrepe.
Bolnike in njihove svojce vključimo v izobraževanje o slad-
korni bolezni. Pri bolnikih s sladkorno boleznijo tipa 2, ki z
nefarmakološkimi ukrepi niso dosegli zadovoljive urejenosti
glikemije, je po slovenskih in tujih smernicah učinkovina
prvega izbora metformin. Če ob tem glikemija ni zadovljivo
urejena, je glede na slovenske smernice učinkovina dru-
gega izbora sulfonilsečnina oziroma repaglinid, na tretjem
mestu je zaviralec kotransporterja natrijevih ionov in glukoze
2 (SGLT-2, sodium/glucose cotransporter 2) ali zaviralec
dipeptidil-peptidaze 4 (DPP-4), nato pa se odločamo o
uvedbi injektabilnih učinkovin, to je agonist receptorjev za
glukagonu podoben peptid 1 (GLP-1) ali inzulin (6). Za ra-
zliko od slovenskih smernic so priporočila Ameriškega
združenja za diabetes (ADA, American Diabetes Associa-
tion) in Evropskega združenja za proučevanje diabetesa
(EASD, European Association for the Study of Diabetes)
do lanskega leta poleg nefarmakoloških ukrepov kot prvo
učinkovino priporočala metformin, v primeru nedoseganja
ciljnih vrednosti glikemije pa so priporočili uvedbo katerega
koli drugega peroralnega ali injektabilnega antidiabetika.
Odločitev o vrsti zdravljenja je potekala individualno in je
temeljila na oceni učinkovitosti, tveganju za hipoglikemijo,
tveganju za porast telesne mase, možnih neželenih učinkih
in ceni zdravila (5). 
Konec leta 2018 sta zgoraj omenjeni združenji izdali nova,
spremenjena priporočila za zdravljenje bolnikov s sladkorno
boleznijo tipa 2. Slednja temeljijo na rezultatih raziskav na
področju srčno-žilne varnosti, ki jih od leta 2008 za anti-
diabetike zahteva ameriška Agencija za hrano in zdravila
(FDA, Food and Drug Administration). Učinkovina prvega

1Uvod

Sladkorna bolezen je kronična bolezen, ki je posledica
pomanjkanja inzulina in/ali neodzivnosti tarčnih tkiv nanj.
Vodi v stanje kronične hiperglikemije, ki botruje poškod-
bam številnih organov oz. kroničnim zapletom sladkorne
bolezni (1). Prevalenca sladkorne bolezni v Evropi je leta
2017 znašala 58 milijonov bolnikov, epidemiološka pred-
videvanja pa kažejo, da bo do leta 2045 porasla na 67
milijonov. V Sloveniji je bilo leta 2017 v populaciji, stari
med 20 in 79 let, približno 10,4 % (162 na 1000 prebi-
valcev) bolnikov s sladkorno boleznijo. Leta 2045 naj bi
ta številka porasla na 12,2 % (170 na 1000 prebivalcev)
(2). 
Tretjina bolnikov s sladkorno boleznijo doživi srčno-žilne
zaplete, ki predstavljajo pomemben vzrok umrljivosti pri
tej populaciji. Sladkorna bolezen je pomemben dejavnik
tveganja za razvoj z aterosklerozo povezanih srčno-žilnih
zapletov, in sicer angine pektoris, miokardnega infarkta,
srčnega popuščanja, možganske kapi ter periferne arte-
rijske bolezni. Tveganje za miokardni infarkt ali možgan-
sko kap je pri bolnikih s sladkorno boleznijo dva do trikrat
večje kot pri vrstnikih brez sladkorne bolezni (1, 3). Bolniki
s sladkorno boleznijo imajo enako tveganje za srčno-
žilno smrt ali neusodni aterotrombotični dogodek kot
bolniki brez nje, ki so že utrpeli miokardni infarkt. Posle-
dično lahko sladkorno bolezen obravnavamo kot »ekvi-
valent srčno-žilne bolezni« (4). Glede na srčno-žilno ogro-
ženost bolnikov raste potreba po učinkovitem in varnem
zdravljenju sladkorne bolezni, ki bi poleg uravnavanja gli-
kemije zmanjšalo tudi njihovo ogroženost oz. pojavnost
srčno-žilnih zapletov. 

vascular event or increased cardiovascular risk, an-
tidiabetic drug with proven cardiovascular protec-
tion is recommended. We describe the problema-
tics of cardiovascular diseases in patients with
diabetes, summarize antidiabetic drugs with known
cardiovascular protection, and discuss the possi-
bility of introduction of this new approach in Slove-
nia. 

KEy WORDS: 
cardiovascular diseases, diabetes mellitus, GLP-1
agonists, metformin, SGLT-2 inhibitors
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izbora ostaja metformin. Pri bolnikih s sladkorno boleznijo
tipa 2 in aterosklerotično srčno-žilno boleznijo, srčnim po-
puščanjem ali kronično ledvično boleznijo sedaj kot učin-
kovino drugega izbora priporočajo uvedbo zaviralca SGLT-
2 ali agonista receptorjev GLP-1, ki ima dokazano
srčno-žilno korist, ob tem tudi upočasni napredovanje
srčnega popuščanja in/ali kronične ledvične bolezni (me-
hanizmi so opisani v nadaljevanju). Priporočila tudi poudar-
jajo, da na prvem mestu ostaja na bolnika osredotočeno
vodenje glikemije. Pri izbiri antidiabetika je namreč potrebno
presoditi, ali je pri bolniku smiselno zmanjšanje telesne
mase, oceniti tveganje za hipoglikemijo, upoštevati ceno
zdravljenja in tudi morebitne bolnikove želje ter individualne
lastnosti (3, 5). 

3antidiabetične
UčinKovine Z Znanim
Zaščitnim delovanjem na
srčno-žilni sistem

3.1 METFORMIN 

Metformin je učinkovina prvega izbora pri zdravljenju slad-
korne bolezni tipa 2. Učinkovito zniža raven glikiranega
hemoglobina (HbA1c) za 1,0–1,5 %. Deluje preko zmanj-
šanja proizvodnje glukoze v jetrih (zavora glukoneogeneze
in glikogenolize), povečuje občutljivost jeter in skeletnih mi-
šic za inzulin (zmanjša inzulinsko odpornost), s čimer po-
večuje privzem glukoze v ta tkiva, ter zmanjša absorpcijo
glukoze iz prebavil. Ne povečuje tveganja za hipoglikemijo,
ima ugoden učinek na zmanjšanje telesne mase in je po-
ceni. Kombiniramo ga lahko z vsemi drugimi antidiabetiki
ter inzulinom. Metformin ima poleg osnovnih učinkov tudi
dodatne ugodne, t. i. pleiotropne učinke, ki se izražajo
predvsem na srčno-žilnem sistemu (prikazani na sliki 1),
pa tudi drugih organih. Neželeni učinki ob zdravljenju z
metforminom so redki. Večinoma se pojavljajo ob uvebi
zdravila v obliki prebavnih težav (slabost, driska, bolečine
v trebuhu). Ob dolgotrajnem zdravljenju lahko pride do po-
manjkanja vitamina B12. Najbolj nevaren neželeni učinek
je z metforminom povezana laktacidoza, ki je redka. Do
njenega nastanka pride predvsem pri bolnikih, ki imajo na-
predovalo ledvično ali jetrno bolezen ter pri bolnikih z aku-
tnim srčnim popuščanjem ali pri nekaterih drugih akutnih
boleznih. Pri redkih stanjih je kontraindiciran (preobčutljivost,
stanje kritično bolnega, napredovale bolezni srca, ledvic in
jeter) (7, 8).

Dostopni podatki kažejo, da ima metformin ugodne srčno-
žilne učinke pri bolnikih s sladkorno boleznijo tipa 2. Te-
meljna raziskava na tem področju je United Kingdom Pro-
spective Diabetes Study (UKPDS), kjer so primerjali vpliv
prehrane ali metformina na urejenost glikemije pri pod-
skupini čezmerno prehranjenih bolnikov s sladkorno bo-
leznijo tipa 2 (preglednica 1). Pri zdravljenih z metforminom
so beležili znižanje s sladkorno boleznijo povezane umrlji-
vosti (za 42 %) in celokupne umrljivosti (za 36 %), manjša
je bila tudi pojavnost miokardnega infarkta (za 39 %). Kljub
majhnemu številu vključenih bolnikov so zaščitne učinke
metformina beležili tudi po 10 letih. Ob zaključku raziskave,
ko pomembnega učinka na urejenost glikemije ni bilo več,
je vztrajalo zmanjšanje tveganja za miokardni infarkt (za
33 %) ter celokupno umrljivost (za 27 %) (9, 10). V manjši
prospektivni randomizirani raziskavi so proučevali vpliv
dodatka metformina pri bolnikih s sladkorno boleznijo tipa
2, zdravljenih z inzulinom. Po 4,3 letih spremljanja niso
dosegli zmanjšanja primarnega izida (skupno zmanjšanje
obolevnosti in umrljivosti zaradi mikrovaskularnih in ma-
krovaskularnih zapletov sladkorne bolezni), beležili pa so
pomembno zmanjšanje pojavnosti makrovaskularnih do-
godkov (za 39 %; sekundarni izid). Poleg tega so v skupini,
zdravljeni z metforminom, opazili večje zmanjšanje telesne
mase, boljše urejeno glikemijo in manjšo potrebo po inzu-
linu (11). Metaanalize ostalih kliničnih raziskav z metformi-
nom so si na opisanem področju nasprotujoče. Nekatere
kažejo jasno zmanjšanje srčno-žilnih dogodkov, srčno-
žilne umrljivosti in celokupne umrljivosti, druge tega niso
pokazale (12). 

3.2 ZAVIRALCI KOTRANSPORTERJA
NATRIJEVIH IONOV IN GLUKOZE 2
(SGLT-2) 

Zaviralci SGLT-2 so najnovejša skupina peroralnih učinkovin
za zdravljenje sladkorne bolezni tipa 2. Delujejo v proksi-
malnih tubulih ledvic, kjer zmanjšajo reabsorpcijo glukoze
in povečajo njeno izločanje z urinom. Slednje vodi v upad
koncentracije glukoze v krvi. Učinek je odvisen od izhodiš-
čne koncentracije glukoze – pri višjih koncentracijah je ko-
ličina z urinom izločene glukoze večja. Ko se koncentracija
glukoze v krvi približuje normalni, njihov učinek postopoma
izzveneva, zato ne povečajo tveganja za hipoglikemijo. Iz-
kazali so se kot učinkoviti pri zniževanju ravni krvnega slad-
korja in telesne mase. V povprečju znižajo HbA1c za 0,69
% in telesno maso za 1–5 kg. Poleg opisanih imajo tudi
druge ugodne presnovne učinke, kot so: znižanje koncen-
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tracije sečne kisline, znižanje koncentracije trigliceridov,
povišanje koncentracije HDL ter znižanje sistolnega in dia-
stolnega krvnega tlaka brez sočasnega porasta srčne fre-
kvence. V številnih raziskavah so pokazali tudi zaščitno
delovanje na ledvice (13-15). Najpogostejši neželeni učinki
pri zdravljenju z zaviralci SGLT-2 so okužbe urogenitalnega
trakta (vulvitis, vulvovaginitis, balanitis in balonopostitis), ki
pa jih je možno preprečevati z dobro higieno (16). Povečano
pojavnost genitalnih okužb pripisujejo povečanju količine
glukoze v urinu, kar spodbuja razrast gliv in omogoča mno-
ženje bakterij (17). Zaradi osmozne diureze lahko privedejo
tudi do ortostatske hipotenzije, ki je ob dobri hidraciji redka
(16, 17). Povečujejo koncentracijo LDL, do 10 %, medtem
ko zaradi sočasnega vpliva na koncentracijo HDL ostaja
razmerje med LDL in HDL nespremenjeno (14, 18). Ob
zdravljenju s kanagliflozinom so opazili povečano pojavnost
nizkoenergetskih zlomov (do 23 %) ter do dvakrat pove-
čano tveganje za amputacijo spodnjih okončin (19). V lite-
raturi so opisani tudi primeri pojava evglikemične diabetične
ketoacidoze. Slednja je bila najpogosteje opisana pri bol-
nikih s sladkorno boleznijo tipa 1 ali pri bolnikih s sladkorno
boleznijo tipa 2 ob pridruženem sprožilnem dejavniku
(akutna bolezen, okužbe, zmanjšan vnos hrane in tekočin,
izpuščen odmerek inzulina, kirurški posegi, uživanje alko-
hola itn.) (17, 20). V namen preprečevanja njenega nastanka
je potrebno zaviralec SGLT2 ukiniti 24 ur pred operativnim
ali invazivnim posegom, pred večjo telesno aktivnostjo in v
primeru akutnega bolezenskega stanja (21). Priporočeno
je, da jih ne uvajamo pri bolnikih s karcinomom mehurja
(17). Pri bolnikih, zdravljenjih z zaviralci SGLT-2, so se po-
javili zelo redki primeri nekrotizirajočega fasciitisa (Four-
nierjeva gangrena) (22, 23). Med letoma 2013 in 2018 so
zabeležili le 12 tovrstnih primerov, vendar glede na to, da
gre za življenje ogrožujoče stanje, FDA svetuje previdnost.
Zaviralci SGLT-2 so kontraindicirani pri kronični ledvični bo-
lezni z oGF pod 60 mL/min, medtem ko jih je pri oGF pod
45 mL/min potrebno ukiniti (13).
V Sloveniji imamo na voljo dva zaviralca SGLT-2: empa-
gliflozin in dapagliflozin. Ugodno delovanje na srčno-žilni
sistem sta v dosedanjih raziskavah pokazala empagliflozin
in kanagliflozin (preglednica 1). Tako empagliflozin kot
tudi kanagliflozin sta v raziskavah srčno-žilne varnosti
statistično značilno znižala pojavnost primarnega opazo-
vanega dogodka, sestavljenega iz srčno-žilne smrti, neu-
sodnega miokardnega infarkta in neusodne možganske
kapi (oba za 14 %). Zmanjšala sta delež hospitalizacij za-
radi srčnega popuščanja (empagliflozin za 35 % in kana-
gliflozin za 33 %). Empagliflozin je izkazal tudi zmanjšanje
srčno-žilne umrljivosti in umrljivosti iz katerega koli vzroka

(za 32 %) (24, 25). V nedavno objavljeni raziskavi je da-
pagliflozin pokazal nevtralen učinek na primarni opazovani
dogodek, znižal pa je število srčno-žilnih smrti in hospi-
talizacij zaradi srčnega popuščanja (26). Mehanizmi za-
ščitnega delovanja zaviralcev SGLT2 na srčno-žilni sistem
še niso natančno raziskani, možni pa so hemodinamski
učinki (znižanje krvnega tlaka, diuretični učinek – zmanj-
šanje predobremenitve srca), izboljšanje delovanja endo-
telija, zmanjšanje togosti arterijske stene, sprememba go-
riv za srčno mišico (poraba ketonskih telesc), zmanjšanje
oksidativnega stresa ali kombinacija različnih mehanizmov
(slika 1) (17, 19, 27).

3.3 AGONISTI RECEPTORJEV ZA
GLUKAGONU PODOBEN PEPTID 1
(GLP-1) 

Agonisti receptorjev GLP-1 delujejo preko inkretinskega
sistema. Inkretinski učinek nastane v nekaj minutah po
zaužitju hranil, ko se v prebavilih sproščajo prebavni hor-
moni, od katerih sta najpomembnejša od glukoze odvisni
inzulinotropni peptid (GIP) in glukagonu podoben peptid 1
(GLP-1). Oba spodbujata izločanje inzulina iz beta-celic
trebušne slinavke, dokler je koncentracija krvnega sladkorja
nad 4 mmol/L; pri nižjih vrednostih krvnega sladkorja njihov
učinek preneha. Iz slednjega je razvidno, da ne povečujejo
tveganja za hipoglikemijo. Endogeni GLP-1 se v nekaj mi-
nutah razgradi z encimom dipeptidil-peptidazo 4 (DPP-4)
(4, 28, 29). Agonisti receptorjev GLP-1 aktivirajo GLP-1
receptorje in so odporni na razgradnjo z encimom DPP-4,
kar jim omogoča podaljšano delovanje (4). Preko vpliva na
trebušno slinavko izboljšajo urejenost glikemije zaradi po-
večanja izločanja inzulina in zmanjšanja izločanja glukagona.
V povprečju znižajo raven HbA1c za 0,5–1,5 % (29). Re-
ceptorji GLP-1 so izraženi tudi v drugih tkivih, med katerimi
so najpomembnejša prebavila in osrednje živčevje (29).
Agonisti GLP-1 upočasnijo praznjenje želodca in preko
vpliva na osrednje živčevje povečajo občutek sitosti. Slednje
vodi v zmanjšanje vnosa hranil in posledično znižanje tele-
sne mase, v povprečju za 1–4 kg v nekaj mesecih zdra-
vljenja (4, 29). Poleg ugodnega vpliva na urejenost glikemije
imajo tudi druge ugodne učinke: zaščitno delujejo na led-
vice in srčno-žilni sistem, imajo zaviralni učinek na atero-
sklerozo, nekateri predstavniki delujejo zaščitno na centralni
živčni sistem, npr. pri možganski kapi (29-31). Med neže-
lenimi učinki lahko v začetnem obdobju zdravljenja pov-
zročijo slabost in bruhanje (4). Agonisti receptorjev GLP-1
povzročajo zmerno povišanje srčne frekvence (v povprečju
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za 3–8 utripov/min) (31). V nekaterih raziskavah so beležili
povečanje pojavnosti akutnega pankreatitisa in karcinoma
trebušne slinavke, česar pa nato v nedavni metaanalizi
niso potrdili (29, 32). Zdravljenje z agonisti receptorjev GLP-
1 je bilo v nekliničnih raziskavah povezano z večjo pojav-
nostjo karcinoma ščitnice. Opisali so tudi več zapletov z
žolčnimi kamni (29). Pri zdravljenju s semaglutidom je bila
večja verjetnost zapletov retinopatije (33).
Klinično je v uporabi šest agonistov receptorjev GLP-1,
vse v obliki injektabilnega zdravljenja. Ugoden vpliv na
srčno-žilni sistem sta v dosedanjih raziskavah pokazala
liraglutid in semaglutid (preglednica 1); eksenatid in liksi-
senatid pa v primerjavi s placebom nista pokazala razlik
v vplivu na srčno-žilne dogodke (4, 29). V raziskavah
srčno-žilne varnosti z liraglutidom in semaglutidom je bil
primarni opazovani dogodek sestavljen iz srčno-žilne

smrti, neusodnega miokardnega infarkta in neusodne
možganske kapi (33, 34). Oba sta povzročila statistično
značilno znižanje pojavnosti primarnega opazovanega
dogodka (liraglutid za 13 %, semaglutid za 26 %), pri če-
mer se je za liraglutid pokazalo tudi zmanjšanje srčno-
žilne umrljivosti (za 22 %) in umrljivosti iz katerega koli
vzroka (za 15 %) (34); pri semaglutidu pa zmanjšanje po-
javnosti možganske kapi (za 39 %) (33). V Sloveniji je tre-
nutno na voljo le liraglutid, semaglutid pa bo verjetno na
voljo letos. Mehanizmi zaščitnega delovanja agonistov re-
ceptorjev GLP-1 na srčno-žilni sistem še niso natančno
raziskani, razlagajo pa jih z več mehanizmi: z izboljšanjem
delovanja endotelija, z znižanjem krvnega tlaka, s pove-
čanjem viabilnosti kardiomiocitov in krčljivosti levega pre-
kata ter z zaviralnim učinkom na aterosklerozo (slika 1)
(4, 30, 35-37). 

Preglednica 1: Pregled raziskav, ki so proučevale srčno-žilne izide ob zdravljenju z metforminom, zaviralci SGLT-2 ali agonisti receptorjev
GLP-1. Povzeto po (9, 10, 24, 25, 33, 34).
Table 1: An overview of cardiovascular outcome trials with metformin, SGLT-2 inhibitors or GLP-1 receptor agonists. Adapted from (9, 10,
24, 25, 33, 34).

Razlaga kratic: NS – statistično neznačilna razlika; UKPDS – United Kingdom Prospective Diabetes Study; UKPDS80 – 10-letno spremljanje
bolnikov iz UKPDS, EMPA-REG Outcome – Empagliflozin Cardiovascular Outcome Event Trial in Type 2 Diabetes Mellitus Patients-Removing
Excess Glucose; CANVAS – Canagliflozin Cardiovascular Assesment Study; LEADER – Liraglutide Effect and Action in Diabetes: Evaluation
of CV Outcome Results; SUSTAIN-6 – Trial to Evaluate Cardiovascular and Other Long-term Outcomes with Semaglutide in Subjects with
Type 2 Diabetes , / – ni bilo proučevano. 

Skupina Bigvanid Zaviralec SGLT-2 Agonist receptorjev GLP-1

Učinkovina Metformin Empagliflozin Kanagliflozin Liraglutid Semaglutid

Raziskava
UKPDS – UKPDS80
(9, 10)

EMPA-REG
OUTCOME (24)

CANVAS (25) LEADER (34) SUSTAIN-6 (33)

Število vključenih
bolnikov

1704 7020 10142 9340 3297

Čas spremljanja (let) 6,6 3,1 3,6 3,8 2,1

Primarni opazovani
dogodek

- 32 % - 14% - 14% - 13% - 26%

Srčno-žilna umrljivost / - 38% NS - 22% NS

Umrljivost iz kateregakoli
vzroka

- 36 % - 32% NS - 15% NS

Miokardni infarkt - 39 % NS NS NS NS

Možganska kap / NS NS NS - 39%

Hospitalizacija zaradi
srčnega popuščanja

/ - 35% - 33% NS NS
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Ostale skupine antidiabetikov (sulfonilsečnine, glinidi, zavi-
ralci encima DPP-4 in inzulin) niso pokazale zaščitnega
delovanja na srčno-žilni sistem, temveč je bil njihov vpliv
nevtralen. Slednje pomeni, da so varni in ne povečajo tve-
ganja za srčno-žilne zaplete. 

4stanje v sloveniji 

V Sloveniji novih priporočil svetovnih diabetoloških zdru-
ženj še ne moremo upoštevati, saj smo pri predpisovanju

novejših antidiabetikov omejeni s strani Zavoda za zdrav-
stveno zavarovanje Slovenije (ZZZS). Glede na pravila
ZZZS lahko zaviralec SGLT-2 predpiše le diabetolog: a)
v kombinaciji z metforminom ali pripravki
sulfonilsečnine/repaglinidom oz. v primeru kontraindikacij
zanje ali neželenih učinkov, b) kot tretji antidiabetik pri
zdravljenju z optimalnimi odmerki metformina in sulfonil-
sečnine/repaglinida, ko obstaja zadržek za zdravljenje z
inzulinom ali c) v kombinaciji z inzulinom in/ali metformi-
nom (6). Agonist receptorjev GLP-1 lahko glede na pravila
ZZZS predpišemo: a) bolnikom s sladkorno boleznijo tipa
2 in indeksom telesne mase ≥ 30 kg/m2, ob maksimalnih
odmerkih dvotirne peroralne terapije ali b) bolnikom, ki

Slika 1: Prikaz algoritma izbora antidiabetičnih učinkovin pri bolnikih s sladkorno boleznijo tipa 2 s srčno-žilno ogroženostjo, ki so ga v zadnjih
priporočilih predlagala svetovna diabetološka združenja. Prikazani so tudi možni mehanizmi zaščitnega delovanja na srčno-žilni sistem. Poudarjamo,
da zgornji pristop v Sloveniji še ni v klinični uporabi. Povzeto po (4, 5, 16, 18, 24, 27, 32-34).  
Figure 1: An overview of the treatment algorithm for the selection of antidiabetic drugs in patients with type 2 diabetes with cardiovascular risk,
proposed by the American and European diabetes associations. Possible mechanisms of protective cardiovascular effects are also shown. It
should be emphasized that the approach presented above has not yet been incorporated into clinical practice in Slovenia. Adapted from (4, 5,
16, 18, 24, 27, 32-34).
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jim je potrebno zdravljenje z insulinom odložiti zaradi na-
rave poklicnega dela. 

5sKlep 

Na tržišču je dostopnih veliko skupin antidiabetikov, ven-
dar so le posamezni predstavniki iz treh skupin pokazali
zaščitno delovanje pred srčno-žilnimi zapleti: poleg met-
formina, ki je že dolga leta steber antidiabetičnega zdra-
vljenja, še empagliflozin in kanagliflozin iz skupine zavi-
ralcev SGLT-2 ter liraglutid in semaglutid iz skupine
agonistov receptorjev GLP-1. Na podlagi rezultatov razi-
skav srčno-žilne varnosti najnovejša priporočila tujih dia-
betoloških združenj (ADA in EASD) svetujejo, da zdra-
vljenje sladkorne bolezni pri posameznem bolniku
prilagodimo glede na njegovo tveganje za srčno-žilne
zaplete. V primeru visoke srčno-žilne ogroženosti za met-
forminom svetujejo predpis enega od zgoraj naštetih an-
tidiabetikov. Dobrobit takšnega zdravljenja, poleg ugod-
nega učinka na urejenost glikemije in srčno-žilni sistem,
najverjetneje dolgoročno prinaša tudi prihranke na držav-
nem nivoju, saj lahko pričakujemo manjšo potrebo po
zdravljenju kroničnih zapletov sladkorne bolezni. Zato bi
bilo smiselno, da bi se predlagana priporočila tujih dia-
betoloških združenj v prihodnosti uveljavila tudi v slo-
venskem prostoru. 
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