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Patofyziologicky podlozené terapeutické postupy, k nimz patii uprava zivotniho stylu, komplementarni lécba inzulinem
a/nebo peroralnimi antidiabetiky, vcasna lécbha statiny a/nebo fibraty, 1écba antiagregacni, resp. antikoagulacni, lécba in-
hibitory angiotenzin-konvertujiciho enzymu, beta-blokatory, blokatory kalciového kanalu a dalsSimi antihypertoniky, mohou
vyznamné oddalit rozvoj kardiovaskularnich komplikaci a prodlouzit zivot diabetika.
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DIABETES MELLITUS AND CARDIOVASCULAR DISORDERS

- II. PATHOGENETICALLY ORIENTED THERAPEUTIC STRATEGIES

The pathogenetically oriented therapeutic strategies (implementation of a regular life style followed by complementary insu-
lin treatment and/or oral antidiabetic drugs, statins and/or fibrates, antiagregants or anticoagulants, angiotensin converting
enzyme inhibitors, betablockers, calcium channel blockers and/or other antihypertensive drugs) may delay the development
of cardiovascular complications and extend the life expectancy of a diabetic patient.
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Uvod

Cilem léCby je, aby se pacient doZil takového véku ja-
ko zdravy ¢loveék, mél pritom co nejlepsi dusevni i fyzickou
vykonnost a nebyl ohrozovan komplikacemi.

Lécba diabetu a metabolického syndromu s ohledem
na primarni i sekundarni prevenci chorob kardiovaskular-
niho systému spociva v upravé patogenetickych pochodi,
které byly popsany v prvni ¢asti.

Jak zlepsit citlivost na inzulin a omezit hyperinzulinémii,
hyperglykémii, dyslipoproteinémii, poruchy hemostazy
a fibrinolyzy a dysfunkci endotelu?

Tato otazka se dotyka nejen diabetikli, nybrz vSech, u nichz
se uvedené odchylky vyskytuji. Zakladem 1€¢by je Zivotni styl
(Zivotosprava), na ktery v€as navazuje vyuZiti farmak.

1. K harmonickému Zivotnimu stylu patii

» priméfena pravidelna strava, kde vice nez 50% ener-
gie pochazi ze sacharidd, 15-20 % z bilkovin a asi 30 %
z tukd (je Zadouci vysoky obsah polynenasycenych
NEMK, zejména omega 3 mastnych kyselin) (53)

» priméfena té€lesna hmotnost (BMI 20-25)

* dynamicky a silovy trénink, smétujici ke zvySeni svalo-
vé hmoty a fyzické vykonnosti (5, 19)

* vylouceni koufeni

» priméfena konzumace alkoholu.

2. Tam, kde Zivotosprdva nestaci, je nutno vyuzit
medikamentozni léchy

Omezeni inzulinové rezistence

Pfehled vybranych farmak sniZujicich inzulinovou re-
zistenci uvadi tabulka 1.

Vyznamnou novinkou jsou senzitizéry ze skupiny thia-
zolidindioni, které zlepSuji funkci B bunék (uprava sekre-

Tabulka 1. Medikamenty omezujici inzulinovou rezistenci

skupina latka specialita denni davka

thiazolidindiony pioglitason ACTOS 15-30 mg
rosiglitason Avandia 4-8 mg

biguanidy metformin Glucophage 500-2500 mg

Siofor 500-2500 mg

Metformin 500-2500 mg

Léciva

Metformin BMS | 500-2500 mg

Adimet 500-2500 mg
statiny pravastatin Lipostat 10-40 mg
inhibitory angio- quinalapril Accupro 10-40 mg
tenzin konver- ramipril Tritace 2,5-10 mg
tujiciho enzymu fosinopril Monopril 18-40 mg
(ACE) spirapril Renpress 1,5-6 mg

a dalsi

ce inzulinu, sniZeni sekrece proinzulinu), tlumi prolifera-
ci, migraci a hypertrofii bun€k hladké svaloviny a zmen-
Suji tloustku intimy a medie, mohou sniZovat krevni tlak,
usnadnuji vazodilataci a vedou ke snizeni koncentrace
PAI-1 v krvi (12, 31, 38). Zvysuiji citlivost perifernich tkani
na inzulin. K plnému rozvoji svého u¢inku potfebuji néko-
lik tydnti azZ mésicti. V monoterapii nebo v kombinaci s bi-
guanidy nevyvolavaji hypoglykémii. I kdyz mtze byt kom-
binace thiazolidindion( s exogennim inzulinem v nékte-
rych pripadech patogeneticky odivodnéna, neni u nas za-
tim povolena.

Pfinos statinid a inhibitor angiotenzin-konvertujiciho
enzymu pro prevenci rozvoje diabetu 2. typu a pro stabili-
zaci ateromového platu byl rovnéz popsan a referovali jsme
o né€m jiz dfive (24).

Dosazeni euglykémie a euinzulinémie
Je zadouci, aby glykémie na lacno byly v pasmu 4 az
6 mmol/l a v pribéhu dne nepfekracovaly 10 mmol/l.
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Tabulka 2. Stimulatory B-bunék (bézné pouZzivané preparaty)

latka preparat vyrobce trvani ucinku (h) polocas (h) denni davka (mg)
glibenklamid Apo-glyburit Apotex 16-24 1,5-5,0 2,5-20,0

Azuglucon Azupharma

Betanase Cadila

Glucobene Mercle

Maninil Berlin Chemie

glipizid Minidab Pharmacia 12-24 1,0-7,0 2,5-20,0
gliklazid Diaprel Servier do 24 10-12 80-240
gliquidon Glurenorm Boehringer 5-7 5 15-120
glimepirid Amaryl Aventis 24 5-8 1-8
nateglinid Starlix Novartis 3-4 1,5 3x120
repaglinid Novonorm Novonordisk 1 3x4

Hodnoty glykozylovaného hemoglobinu chceme ucho-
vat v normalnim pasmu nebo alespon pod 7 %. Tam, kde
k udrzeni euglykémie nestaci nefarmakologicka opatfeni,
volime jednu, pfipadné vice doplnkovych farmakologic-
kych metod.

Z patofyziologického pohledu je na misté preferovat po-
stupy vedouci k doplnéni ¢asné faze postprandialniho vze-
stupu inzulinémie, pfedev§im 1écbu malymi komplemen-
tarnimi davkami rychle ucinkujiciho inzulinového analoga
(insulin aspart - Novorapid, insulin lispro - Humalog) nebo
kratkodobého inzulinu (Actrapid HM, Humulin R, Insulin
HMR, Insuman Rapid) (25, 26). Predpoklada se, Ze doplné-
nim chybéjiciho rychlého vzestupu inzulinémie po jidle 1ze
omezit naslednou hyperinzulinémii.

U nékterych diabetiki se osvédCuje metformin (55),
ktery vedle malého omezeni inzulinorezistence tlumi pro-
dukci glukozy v jatrech (tabulka 1).

Uspésné byla zkousena akarboéza (Glucobay), ktera
snizuje resorpci sacharidl ze stieva a tim omezuje rozvoj
postprandialni hyperglykémie.

Ne¢kdy 1ze vyhodné pouzit latek stimulujicich B-bunky
k produkci inzulinu. Tradi¢né se pouziva derivatt sulfonyl-
mocoviny (glibenclamid-Maninil, gliclazid-Diaprel, glime-
pirid-Amaryl a dalsi - viz tabulka 2) (28, 57). Mezi nové
stimulatory B bunék patii meglitinidy (nateglinid - Starlix
a repaglinid - Novonorm), od nichz se o¢ekava dokonalej-
§i urychleni ¢asné postprandialni sekrece inzulinu nez pfi
pouZziti klasickych derivatti sulfonylmocoviny.

Normalizace glykémie Casto vede i k normalizaci hy-
pertriacylglycerolémie.

Uprava lipoproteinémie

Vzdy usilujeme o optimalizaci metabolizmu lipoprotei-
ntt (LDL-Ch<2,6 mmol/l, HDL-Ch> 1,2 mmol/1, triacy-
Iglyceroly<1,7 mmol/1). I zde se mliZe pfiznivé uplatnit
komplementarni 1é¢ba malymi prandialnimi davkami krat-
kodobého inzulinu (59). Pokles hmotnosti a zvySena fyzic-
ka aktivita vedou ke zvySeni HDL cholesterolu. Od upravy
stravy lze ocekavat snizeni koncentrace LDL cholesterolu
v séru asi 0 0,5 mmol/1.

Tam, kde nestaci pfiméfena strava (véetn€ omezeni na-
sycenych neesterifikovanych kyselin a dostateéného mnoz-
stvi 3omega kyselin) nebo kdyz hodnoty LDL cholesterolu

Tabulka 3. Staminy (béZné pouzivané preparaty)

genericky nazev preparat obvykla denni
davka
atorvastatin Sortis 10-20mg
fluvastatin Lescol 20-80mg
lovastatin Mevacor 20-40mg
Medostatin
Holetar
Lovacard
Apo-Lovastatin
pravastatin Lipostat 20-40mg
simvastatin Simgal 10-40mg
Simvacard
Zocor

Tabulka 4. Fibraty (bézné pouzivané preparaty)

genericky nazev preparat obvykla denni
dévka
bezafibrat Regadrin B 400-600 mg
ciprofibrat mikroni Lipanor 100 mg
zovany
etofylin klofibrat Duolip forte 500 mg
Duolip forte 500
fenofibrat Lipanthyl 100 3x100 mg
fenofibrat mikroni Fenofibrate BMS 250 mg
zovany Lipanthyl 200M 268 mg
Lipanthyl 267 M 267 mg
Lipirex 200 mg
gemfibrozil Gevilon 450-900 mg

presahuji 2,6 mmol/ 1, doporucujeme neotalet s nasazenim
statintl (tabulka 3). Statiny zvySuji koncentraci ochranné-
ho HDL-cholesterolu, potlacuji koncentraci LDL-choleste-
rolu, a mohou sniZit i koncentraci triacylglycerolll v séru.
Kromé toho bylo pfi [é€b€ pravastatinem prokazano snize-
ni rizika rozvoje diabetu o 30 % (studie WOSCOPS). Pra-
vastatin zfejmeé tlumi syntézu cytokinti a mediatort zanétu
a tim brzdi rozvoj dysfunkce endotelu i inzulinorezistence.
Rovnéz pfispiva ke stabilizaci ateromového platu.

Vedle statintl jsou k 1é¢bé hyperlipoproteinémie k dis-
pozici fibraty a dalsi farmaka. Fibraty slouzi predevS§im
k potlaCeni hypertriacylglycerolémie a ke zvySeni HDL-
-cholesterolu (tabulka 4).

Moderni preparaty statini a/nebo fibratl se davaji je-
denkrat denn€ ve veCernich hodinach.
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Tabulka 5. Antiagregancia

genericky nazev preparat obvykla denni
davka
acetylsalicylova kyselina Anopyrin 1x30 az
100 mg
clopidogrel Plavix 75 mg
dipyridamol Curantyl 3x75mg
Persantin
indobufen Ibustrin 2x200 mg
ticlopidin Tagren 2x250 mg
Ticlid 250 2x250 mg
acetylsalicylova kyselina (25 mg) Aggrenox 2x1tob
a dipyridamol (200 mg)

Tabulka 6. Léky ovliviujici mikrocirkulaci

latka specialita denni davkovani
pentoxiphyllin Agapurin 2x400 mg
Trental
naftidrofuryl Dusodril 2x100-200 mg
Enelbin
sulodexid Vessel Due F 2x1-2 tbl. po 250 |
(kara alesponf 3 mésice)
prostaglandin E1 Alprostan 1x40-60 png ve 3h infuzi (kura
Prostavasin 2-3 tydny)

Prevence tvorby trombu

Antiagregacni 1é¢bou kyselinou acetylsalicylovou, clo-
pidogrelem, dipyridamolem, indobufenem a/nebo ticlo-
pidinem (tabulka 5) nebo pfipadné 1é¢bou antikoagulac-
ni nizkomolekularnim heparinem lze zmenSit riziko trom-
botickych uzavéri.

Ovlivnéni mikrocirkulace a dysfunkce endotelu

Mezi 1éky ovlivaujici mikrocirkulaci patfi preparaty
uvedené v tabulce 6.

Od téchto 1ékli se ocekava nejen zlepSeni tokovych
vlastnosti krve, zvySeni cirkulace v kapilarnim fecCisti a
ochrana endotelu, ale i Uprava zvySené agregace destiCek
a snizeni aktivace leukocytl. Prostaglandin E kromé toho
relaxuje hladké svalstvo cév a brani proliferaci jeho buné€k
a rovnéz snizuje ukladani cholesterolu do cévni stény.

Jak uchovat krevni tlak v optimalnim
rozmezi< 130 /85 mmHg?

Pokud nestaci 1écba nefarmakologicka, 1ze vyuzit anti-
hypertonik ze v§ech skupin. Pfednost u diabetiki zasluhuji
inhibitory angiotenzin-konvertujiciho enzymu (ACE) a re-
ceptori angiotenzinu II typu 1 (ATII1) (8, 11, 22). Studie
HOPE ukéazala, Ze ramipril kromé antihypertenzniho a ne-
froprotektivniho ucinku vedl ke sniZeni poctu v§ech kardi-
ovaskularnich pfihod a podobn€ jako pravastatin prekva-
pivé omezil i riziko rozvoje diabetu (18).

Pfi vybéru antihypertenziva bereme v tiivahu jeho me-
tabolické ucinky, typ hypertenze a typ diabetu. Diabetici
s hypertenzi predstavuji heterogenni skupinu pacientd,
proto je tieba 1é¢bu individualizovat.

Na farmakologickou 1é¢bu u diabetikii jsou klade-
ny zvlastni pozadavky. Idealni antihypertonikum nema
zhorS§ovat metabolickou kompenzaci, nema zvySovat rizi-

ko hypoglykémie, nema pusobit negativné na rozvoj pri-
druzenych onemocnéni - napf. na ischemickou choro-
bu dolnich koncetin nebo na dnu. Nemélo by zhorSovat
metabolizmus lipidii, neinterferovat s antidiabetiky ani
s ostatnimi farmaky; mélo by potlacovat aktivitu sympa-
tiku a pfitom nevyvolavat posturalni hypotenzi. Od far-
makoterapie hypertenze se kromé ucinné kontroly krev-
niho tlaku ocekava i metabolicka neutralita, ochrana led-
vin a kardiovaskularniho systému. Vyhodné je davkovani
jedenkrat denné.

Dnes jsou k dispozici antihypertonika z nékolika sku-

=

diuretika

beta-blokatory

inhibitory ACE

blokatory receptort angiotenzinu II typu 1 (ATII1)
alfa-1-blokatory

blokatory kalciovych kanala

antagonisté imidazolovych receptori v CNS

prima vazodilatancia.

PNV AW =D

Kazda ze zakladnich skupin antihypertonik pfinasi své
vyhody, které je nutno pfi vybéru brat v uvahu. Bylo proka-
zano, ze uziti diive nedoporucovanych diuretik a/nebo be-
ta-blokatorti, sniZuje kardiovaskularni morbiditu a morta-
litu v podobném rozsahu jako u nediabetikd. O jednotli-
vych skupinach antihypertonik bude nyni pojednano po-
drobnéji.

1. Diuretika

a) Thiazidova diuretika (Hydrochlorprothiazid): thia-
zidy v malych davkach, tj. 12,5-25 mg hydrochlorothiazi-
du denné, jsou efektivni v kontrole krevniho tlaku. Snizu-
ji kardiovaskularni morbiditu a mortalitu, coZ bylo ukaza-
no ve velkych randomizovanych studiich. Uinek spoéiva
v inhibici Na*, K" ATPazy v kortikalni ¢asti Henleovy klic-
ky. Jejich nevyhodou je ovlivnéni lipidového metaboliz-
mu - zvySeni celkového a LDL-cholesterolu a zvySeni tri-
acylglycerolti. Tento fakt vSak pfetrvava kratkodob€, neni
velky a podle nékterych autorii se nevyskytuje pfi malych
davkach diuretik. Dale dochazi ¢asto ke zhor§eni metabo-
lizmu glukozy, hyperinzulinémie a inzulinové rezistence.
Dalsimi efekty mohou byt iontové dysbalance - hypokalé-
mie, hyponatrémie, hypomagnezinémie a hyperkalcémie.
Hyperurikémie souvisi s kompetici s diuretikem v tubular-
ni sekreci. Naopak vyhodny je efekt thiazidovych diuretik
na hypervolémii, ktera je u diabetikl s hypertenzi casta.

b) Klickovd diuretika (Furosemid, Furon) plisobi ome-
zenim reabsorpce sodiku, drasliku, chloridli a vodikovych
iontli ve vzestupném raménku Henleovy klicky. Antihy-
pertenzni ucinek je slabsi, nejsou indikovana v monotera-
pii nekomplikované hypertenze, pouZivaji se u pacientd se
sniZenou exkretorickou funkci ledvin. Rovnéz jejich ucin-
ky na lipidovy a glukdézovy metabolizmus nejsou tak vyraz-
né jako u predchozi skupiny.

¢) Indapamid nema diureticky ucinek, pisobi vazodila-
tacné, antihypertenzni efekt je vyraznéjsi a vedlejsi meta-
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bolické ucinky mirnéjsi, hypokalémie se projevuje pii pie-
kro€eni bézné davky. U diabetik je doporucovan.

d) Kalium Setvici diuretika (napf. spirolakton - Verospi-
ron) pusobi v distalnim a sbérném kanalku. Pro samostat-
nou terapii hypertenze nejsou vhodna. PouZzivaji se v kom-

binaci s thiazidy k prevenci hypokalémie.

2. Beta-blokatory

Latky blokujici beta-adrenergni receptory (napf. acebu-
tolol - Acecor, Sectral, atenolol - Tenormin, betaxolol -
Lokren, celiprolol - Tenoloc, metoprolol - Betaloc, Egi-
lok, Vasocardin) patfi k nejcastéji uzivanym antihyperto-
nikim. Pdsobeni spociva ve vice mechanizmech vedou-
cich ke snizeni minutového srde¢niho vydeje a k redukci
periferni cévni rezistence. Délime je podle u¢inku na beta-1
a beta-2-receptory na selektivni a neselektivni, dale podle
vnitini sympatomimetické aktivity (ISA) na beta-blokato-
ry s ISA a beta-blokatory bez ISA.

Zvlastni skupinu tvoii kombinované alfa- a beta-blokatory
carvedilol - Dilatrend a samostatné jsou nékdy uvadény pre-
paraty s vazodilatacnim ucinkem.

Z hlediska vedlejSich metabolickych ucink jsou
u diabetiki s hyperlipoproteinémii doporucovany beta-
-blokatory s ISA, nebot preparaty bez ISA vedou ke zvy-
Seni hladiny triacylglyceroll a ke snizeni HDL-cholestero-
lu, pricemz koncentrace celkového cholesterolu se nemé-
ni. Neselektivni beta-blokatory mohou tlumit vliv katechol-
amint na glykogenolyzu, ktera se obvykle stupnuje pfi hy-
poglykémii. To se mize uplatnit zejména u diabetikl 1. ty-
pu, kde pfi blokadé beta-2-receptorti mize dojit k hyper-
tenzni krizi, zpisobené pfetrvavajici alfa stimulaci. Obec-
né mohou betablokatory maskovat klinické projevy hypo-
glykémie vyvolavané katecholaminy, hlavné tachykardii
a tfes. Nezadouci je hyperglykemizujici uCinek selektiv-
nich beta-blokatori u diabetikl 2. typu - sekrece inzulinu
je beta-2-dependentni.

3. Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE-I)

Napf. enalapril - Enap; fosinopril - Monopril; kapto-
pril - Alkadil, Capoten, Tensiomin; perindopril - Prestari-
um; quinalapril - Accupro; ramipril - Tritace; spirapril -
Renpress; trandolapril - Gopten. Interferuji se systémem
renin-angiotenzin-aldosteron a mechanizmus jejich anti-
hypertenzniho ptsobeni je komplexni. Maji vyznamné
kardioprotektivni a renoprotektivni ucinky. Redukuji albu-
minurii a proteinurii a oddaluji rozvoj diabetiké nefropa-
tie jak u normotenznich, tak u hyperteznich diabetikti. Ne-
maji vliv ani na glukozovy ani na lipidovy metabolizmus;
zlepSuji inzulinovou senzitivitu. Je nutno sledovat renalni
funkce, které mohou byt terapii ACE-I alterovany, a kon-
trolovat pravideln€ kalémii, nebot hyperkalémie se muze
vyskytnout v souvislosti s ledvinovym onemocnénim u di-
abetikli Castéji. Nékterymi autory jsou v 1éCb€ hyperten-
ze u diabetikil uvadény jako 1ék prvni volby i bez pritom-
nosti nefropatie. Nékdy mohou provokovat drazdivy kasel.
V tom pfipadé se daji nahradit blokatorem receptorti angio-
tenzinu II typu 1.

4. Blokatory receptorii pro angiotenzin II typu 1 (ATII1)

Napf. candesartan - Atacand; irbesartan - Aprovel;
losartan - Cozaar, Lozap; telmisartan - Micardis; vals-
artan - Diovan. Maji vazodilata¢ni ucinky zprostiedkova-
né blokadou ATIII receptort. Redukuji signifikantné pro-
teinurii u pacientli s nefropatii a mohou zvySovat citlivost
tkani na inzulin.

5. Alfa-1-blokatory

Puisobi inhibici alfa-1-receptorti v cévni sténé, jejimz vy-
sledkem je vazodilatace. Maji - jako jediné ze vSech anti-
hypertenziv - prokazatelné priznivy vliv na hladiny lipi-
dt: snizuji celkovy LDL-cholesterol o 5%, triacylglycero-
ly o 10% a podle né€kterych studii zvySuji HDL-choleste-
rol. Navic mohou zlepSovat inzulinovou senzitivitu a snizo-
vat inzulinémii nala¢no. Jejich neZadoucim efektem muiize
byt ortostaticka hypotenze, zejména u pacientli s autonom-
ni neuropatii.

6. Blokatory kalciovych kanalua

Napt. verapamil - Isoptin, Lekoptin; diltiazem - Dilzem;
amlodipin - Agen, Norvasc, Zorem; felodipin - Plendil; isra-
dipin - Lomir; lacidipin - Lacipil; nitrendipin - Baypress, Lu-
sopress, Unipres. Piisobi inhibici priniku kalciovych iontt do
bunék hladkého svalstva cév a myokardu, coz vede k dilataci
v systémovém a koronarnim fecisti a poklesu periferni cévni
rezistence. Neovliviuji lipidovy ani glukdzovy metabolizmus,
zato podle nékterych studii redukuji mikroalbuminurii a pro-
teinurii. Naopak nifedipin ji mize zhorSovat. Vyssi davky dil-
tiazemu mohou zlepSovat inzulinovou rezistenci, zatimco ni-
fedipin ji maze zhorSovat.

7. Selektivni aktivatory imidazolinovych receptoriu

Napt. moxonidin - Cynt, rilmenidin - Tenaxum. Tlumi
aktivitu sympatického nervového systému pies CNS. Kromé
toho zvysuji citlivost na inzulin a vedou k poklesu inzuliné-
mie nalac¢no.

8. Prima vazodilatancia

Jsou metabolicky neutralni. Vzhledem k ¢etnym ved-
lejsim ucinkim se pouzivaji spiSe k 1€Cbé rezistentni hy-
pertenze.

Vliv antihypertonik na metabolizmus
Ucinna antihypertenzni 1é¢ba piiznivé ovliviiuje i me-
tabolizmus sacharidili, pfedev§im pfes snizeni inzulinové
rezistence (IR). Vztah IR a arterialni hypertenze neni jed-
noznacny, existuje cela fada moznych mechanizmu vysvét-
lujicich vzestup krevniho tlaku pii IR:
1. retence sodiku a vody, potencovana zvySenou citlivosti
na privod NaCl
2. vliv na transportni transmembrandzni systémy
» zvySeni aktivity Na+ - H+ pumpy
* sniZeni aktivity Na+ - K+ ATPazy
» zvySeni intracelularniho natria
3. zvySena akumulace intracelularniho kalcia
4. stimulace sympatické aktivity v CNS
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5. hypertroficky efekt na hladkou svalovinu cévni stény -
zvySeni periferni cévni rezistence

6. zhorSeni vazodilatace, snizeni syntézy vazodilatacné
pusobicich prostaglandint

7. zvySena citlivost na ptisobeni angiotenzinu II

8. vzestup sekrece endotelinu.

Inzulinovou rezistenci zhorSuji thiazidova diuretika
a beta-blokatory. U diuretik se riziko inzulinové rezisten-
ce sniZuje pfi pouziti malych az stfednich davek (do 25 mg
hydrochlorothiazidu). U beta-blokator maji nejvyrazné&;jsi
negativni piisobeni beta-blokatory neselektivni. Kardiose-
lektivni beta-blokatory zpusobuji jen mirné snizeni citli-
vosti k inzulinu. Beta-blokatory s vysokym stupném ISA
(dilevalol) mohou dokonce inzulinovou senzitivitu zvyso-
vat, coz muZe souviset se soucasnym snizenim hladiny tri-
acylglycerolti. Vazodilatacné plisobici beta-blokatory (car-
vedilol) inzulinovou senzitivitu neméni. Klickova diureti-
ka rovné€Z na inzulinovou rezistenci nemaji vliv.

Z kalciovych blokatorti negativné IR ovliviiuje nifedi-
pin, mirné i isradipin, ostatni jsou ve vztahu k IR neutral-
ni. Vétsi davky diltiazemu mohou mirn€ inzulinovou sen-
zitivitu zvySovat.

ACE inhibitory inzulinovou senzitivizu zvysuji, rovnéz
tak blokatory ATII receptorii typu 1.

Nejpriznivéjsi ucinek na citlivost inzulinu maji bloka-
tory alfa-1-receptorti, coz souvisi s jejich vyraznym vazodi-
latacnim plisobenim. Literatura uvadi u prazosinu a doxa-
zosinu pii dlouhodobém podavani vzestup citlivosti na in-
zulin 0 20-25%.

Ve studii UKPDS byla vénovana pozornost efektivité
1é¢by hyperglykémie a hypertenze. Celkem 1 148 pacienti
bylo vybrano k randomizaci 1é¢by krevniho tlaku, pficemz
34 % bylo bez farmakologické 1€¢by, 35 % bylo 1ééeno ACE
inhibitory a zbyvajicich 31 % beta-blokatory. Intenzivni
1écba krevniho tlaku (tj. farmakologicka) vedla ve studii
ke sniZeni rizika akutniho infarktu myokardu o 21 %, cév-
nich mozkovych pfihod o 44 %, mikrovaskularnich kom-
plikaci o 37 %, srde€niho selhani o 56 % a umrti ve vztahu
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