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Abstract. Diabetes mellitus type 2 (DMt2) is a systemic disease with many comorbidities (hypertension, dys-
lipidemia, obesity) and serious micro- and macro- vascular complications (rehospitalization, invalidization, bad 
quality of life, increased morbidity and mortality) which are present very soon after discovery of the disease.
This paper presents clinical aspects of GLP-1 receptor agonists (GLP-1 RA): reduction of glycaemia with 
low incidence of hypoglycaemic events, improvement of insulin sensitivity, slowdown of gastric empty-
ing, potentiation of satiety in the central nervous system and increased proliferation of beta-cells in the 
pancreas. New data: increased production of NO in endothelium, support for vasoregulation, inhibition of 
atherosclerosis, improvement of heart function, neuroprotection, reduction of vascular inflammation, reduc-
tion of platelet activation.
Presented are important clinical trials with cardiovascular (CV) benefit: reduction of major CV events of 12% 
– 26%, reduction of stroke events of 24% – 39%; and in the PIONEER-6 trial there was a  CV and all-cause 
mortality reduction of 50%, which stimulated the start of the SOUL trial with peroral semaglutide. Tab. 2, 
Ref. 71, on-line full text (Free, PDF) www.cardiologyletters.sk
GLP-1 RA have a correct place in the treatment of DMt2; this treatment improves prognosis of patients and 
should be started in the early stages of the disease. The treatment is safe. Tab. 2, Ref. 71, on-line full text 
(Free, PDF) www.cardiologyletters.sk
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Abstrakt. Diabetes mellitus 2. typu (DM2t) je systémové ochorenie s mnohými komorbiditami (hypertenzia, 
dyslipidémia, obezita) a závažnými mikro- a makrovaskulárnymi komplikáciami (rehospitalizácie, invalidizácia, 
zlá kvalita života, zvýšená morbidita i mortalita), vznikajúce zavčasu od vzniku ochorenia. 
Práca sa venuje klinickým aspektom GLP-1 receptorových agonistov (GLP-1 RA): úprava glykémie s  nízkou 
incidenciou hypoglykemických epizód, zvýšenie inzulínovej senzitivity, spomalenie vyprázdňovania žalúdka, 
potencovanie sýtosti v  centrálnom nervovom systéme, zvýšenie proliferácie betabuniek pankreasu. Novšie 
údaje: zvyšujú produkciu NO endotelom, podporujú vazorelaxáciu, inhibujú aterosklerózu, zlepšujú funkciu 
srdca, sú neuroprotektívne, redukujú vaskulárnu inflamáciu a potláčajú trombocytárnu aktiváciu. 
Prezentované sú hlavné klinické štúdie s ich kardiovaskulárnym (KV) benefitom: redukcia veľkých KV príhod 
o 12 % – 26 %, redukcia výskytu cievnych mozgových príhod o 24 % – 39 % a v štúdii PIONEER-6 bola prítomná 
redukcia KV a celkovej mortality o 50 %, čo stimulovalo spustenie štúdie SOUL s perorálnym semaglutidom.
GLP-1 RA majú už dnes pevné miesto pri liečbe DM2t, zlepšujú prognózu chorých a je vhodné ich indikovať 
už v  skorých štádiách ochorenia. Liečba býva bezpečná. Tab. 2, Lit. 71, on-line full text (Free, PDF) www.
cardiologyletters.sk
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receptorových agonistov
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Prevalencia chorých s diabetes mellitus typ 2 (DM2t) nadmie-
ru v posledných dekádach stúpa (1). V pozadí stojí genetická 
náchylnosť, starnutie a obezita s metabolickým syndrómom, 
ktoré tento vývoj podporujú (2). DM2t je zapríčinený kom-
bináciou pôsobenia inzulínovej rezistencie, funkčnej poruchy 
pankreatických betabuniek a  excesívnej či neprimeranej 
sekrécie glukagónu (3). Diabetes je systémovým ochorením 
s  dysfunkciou viacerých orgánov a  tkanív, ktoré prispievajú 
k vývoju hyperglykémie (4).

Diabetes podporuje vývoj mikrovaskulárnych komplikácií 
(nefropatiu, retinopatiu a neuropatiu) a tiež makrovaskulár-
nych aterosklerotických komplikácií (cerebrovaskulárnych, 
karotických, koronárnych a  periférne vaskulárnych), ktoré 
veľmi zvyšujú (najmä kardiovaskulárnu ale i renálnu) mor-
biditu a  mortalitu postihnutých (4, 5). Poruchy sérových 
hladín glykémií, zapríčinené inzulínovou rezistenciou (pri 
obezite) alebo redukovanou inzulínovou sekréciou (z  pan-
kreasu), podporujú vývoj dysfunkcie endotelových buniek 
a aj hladkosvalových vaskulárnych buniek (6, 7). U väčšiny 
pacientov s DM2t sa obvykle vyvinú vaskulárne komplikácie 
pomerne zavčasu od vzniku ochorenia, a tieto už sú prítomné 
v  čase zistenia prítomnosti diabetu. Komorbidity (obezita, 
hypertenzia, dyslipidémia) sú dôležitými faktormi vývoja 
kardiovaskulárnych (KV) ochorení u diabetikov 2. typu (8). 
V  dôsledku progresívneho charakteru makrovaskulárneho 
a myokardiálneho ochorenia je pri DM2t zvýšené riziko KV 
mortality alebo rizika výskytu nefatálnych aterotrombotic-
kých príhod a  blíži sa k  riziku týchto príhod u  pacientov 
po prekonanom myokardiálnom infarkte (9). V  ostatných 
dvoch dekádach preukázali viaceré štúdie redukciu KV rizika 
a  zlej prognózy, vrátane mortality, ak u  diabetikov 2. typu 
upravíme (dlhodobo) glykémie, krvný tlak a  dyslipidémiu 
(liečbou statínmi) (10 – 12). Ale dnes je to najmä mak-
rovaskulárne ochorenie pri  DM2t, ktoré výrazne zvyšuje 
mortalitu (13), a  novoprichádzajúce antidiabetiká nám tu 
dokážu významne pomôcť. 

V tejto súvislosti treba pripomenúť tzv. „inkretínový 
efekt“ (INtestine seCRETion of INsulin). Ide pri ňom 
o  zvýšenú stimuláciu inzulínovej sekrécie z  pankreasu 
pomocou orálneho podania glukózy v  porovnaní s  intra-
venóznym podaním podobného množstva glukózy. Tento 
efekt je spôsobený uvoľnením „črevných hormónov (gut 
hormones)“ GIP (Glucose-dependent Insulinotropic Po-
lypeptide) a  tiež GLP-1 (Glucagon-Like Peptide-1). Sú to 
tzv. inkretíny, schopné stimulovať sekréciu inzulínu z pan-
kreatických betabuniek (14). Avšak inkretíny regulujú aj 
koncentrácie glukózy v  sére, motilitu čreva, metabolizmus 
lipidov, imunitnú funkciu, apetít a  telesnú hmotnosť (15). 
Preukázanie skutočnosti, že účinky GLP-1 sú u diabetikov 
2. typu redukované (pre pokles expresie GLP-1 receptorov 
a  teda preto pre GLP-1 rezistenciu) viedlo k vývoju liečby 
diabetu pomocou inkretínov (vrátane GLP-1 receptorových 
agonistov a  dipeptidyl-peptidázových 4 inhibítorov, t. j. 

DPP-4 inhibítorov). DPP-4 inhibítory (podávané perorálne 
raz denne) blokujú degradáciu GLP-1 a  GIP, čím zvyšujú 
ich inzulínotropný vplyv a  zabezpečujú tzv. fyziologický 
vzostup GLP-1 (16, 17). GLP-1 receptorové agonisty (GLP-
1 RA, podávané obvykle subkutánne, lebo ide o  peptidy, 
len semaglutid je už aj v  perorálnej forme) zabezpečujú 
farmakologický (t.  j. suprafyziologický) vzostup GLP-1 
a bývajú preto v efekte na redukciu HbA1c účinnejšie (18). 

Bariatrická chirurgia redukuje hladinu sérovej glykémie 
a podobne pôsobí aj GLP-1 receptorový agonista pri DM2t. To 
potvrdzuje význam čreva v udržovaní nervovej i humorálnej 
homeostázy pri liečbe DM2t (19). 

V tomto článku sa kladie dôraz na klinické aspekty GLP-1 
receptorových agonistov. Aký je ich vplyv na KV prognó-
zu (úmrtie, nefatálny infarkt či cievna mozgová príhoda, 
hospitalizácia pre nestabilnú angínu pektoris či pre srdcové 
zlyhávanie) a  uvedené príhody sú veľkými KV príhodami. 
Jestvujú už aj isté údaje o  nefroprotekcii GLP-1 RA a  aj im 
sa venuje istá pozornosť.

GPL-1, jeho receptorové agonisty a účinky 

GLP-1 je produktom glukagónového génu, zloženého 
z  30 aminokyselín (je to teda peptid), ktorý býva produ-
kovaný v  L bunkách tenkého čreva. V  priebehu niekoľkých 
minút od príjmu potravy sa uvoľňuje do cirkulácie aktívna 
forma GLP-1 (je to GLP-1 [7-36] amid a  jeho metabolity), 
ktorá  hneď aktivuje špecifické, s  G-proteínom asociované/
prepojené receptory. 

Účinky GLP-1 (receptorových agonistov) sú nasledovné: 
upravujú glykémiu (nalačno i  postprandiálne) zvýšením 
hladiny inzulínu (jeho uvoľňovaním z pankreatických ostrov-
čekov) a znížením hladiny glukagónu. Majú nízku incidenciu 
hypoglykémie, redukujú hepatálnu glukoneogenézu, zvyšujú 
inzulínovú senzitivitu, spomaľujú vyprázdňovanie žalúdka, 
potencujú pocit sýtosti v  centrálnom nervovom systéme 
(CNS) a  celkovo redukujú kalorický príjem (20). Okrem 
toho zvyšujú proliferáciu betabuniek pankreasu, majú anti-
-apoptotické účinky k  betabunkám a  indukujú biosyntézu 
inzulínu (21, 22).

Existujú aj nežiaduce účinky pri podávaní GLP-1 recep-
torových agonistov (GLP-1 RA): nauzea, vracanie či hnačka 
(22). Jednotlivé GLP-1 RA sa odlišujú navzájom tolerabilitou, 
účinnosťou pri redukcii hmotnosti a pri redukcii HbA1c a tiež 
pri imunogenicite (23). 

Liečba diabetu 2. typu a KV benefit liečbou GLP-1 RA

GLP-1 RA sú indikované na kontrolu glykémie pri DM2t. 
Bývajú dobre tolerované a podávajú sa subkutánne. Už bolo 
uvedené, že jedine semaglutid možno podávať už aj vo for-



Cardiology Lett. 2021;30(5–6):260–266

262

me perorálnej, keďže to bolo schválené EMA v  apríli 2020 
(24). Vedia zlepšiť KV prognózu diabetikov (25). U potkana 
(experiment so srdcom) stimulácia GLP-1 receptora zvyšuje 
produkciu NO a zvyšuje koronárnu perfúziu i príjem glukózy 
do myocytov (26). Spôsobuje tiež vazorelaxáciu (27) a  tým 
zlepšuje stav myokardiálnej ischémie. V  inom experimente 
(myš s  deficitom apoE) liraglutid inhiboval progresiu atero-
sklerózy (28). Liraglutid u  diabetikov (18-mesačná liečba) 
v malej klinickej štúdii redukoval hrúbku intimo-mediálneho 
zhrubnutia na karotídach (29). 

V  experimentoch (pes, model srdcového zlyhávania) 
zlepšila stimulácia srdca pomocou aktivácie GLP-1 receptora 
srdcovú funkciu (30). U pacientov so systolickým srdcovým 
zlyhávaním zlepšila liečba pomocou GLP-1 receptorového 
agonistu spotrebu kyslíka (31). Zhrnutie v  tabuľke 1.

Stimulácia GLP-1 receptorov má aj neurotrofický a  ne-
uroprotektívny efekt: a) podanie exenatidu redukovalo 
poškodenie mozgu a  zlepšilo funkciu zvieraťa (potkan) pri 
oklúzii strednej cerebrálnej artérie (s  vývojom mozgového 
ischemického poškodenia) (32); b) podanie exenatidu po-
tlačilo neuroinflamáciu po cerebrálnej ischémii u myši (33); 
c) u  potkana liraglutid (podaný intraperitoneálne 2,5 h  po 
vyvolaní cievnej mozgovej príhody) podporil neuroprotekciu 
(upreguláciou VEGF, t. j. vascular endothelial growth factor, 
ale aj  antioxidatívnym pôsobením) (34). Doposiaľ chýbajú 
výsledky klinických štúdií s GLP-1 receptorovými agonistami 
u diabetikov s mozgovou ischémiou. Ale isté údaje už máme: 
a) GLP-1 receptor je „expresovaný“ (vytváraný) aj v  mozgu 
(35); b) u potkana so „zvýšením expresie“ GLP-1 receptorov 
v hipokampe (centrálny nervový systém) dochádza k zlepšeniu 
„učenia sa“ a  „zlepšeniu pamäti“ (36) a  c) randomizovaná 
klinická štúdia s  liraglutidom a  semaglutidom preukázala 
redukciu rizika vývoja demencie o 53 % (37).

GLP-1 receptorové agonisty pôsobia na viaceré orgánové 
systémy: kontrolou hyperglykémie u  diabetikov zabraňujú 
(spomaľujú) vývoju mikrovaskulárnych komplikácií (reti-

noptie, neuropatie a  nefropatie); úpravou (zlepšením stavu) 
tradičných KV rizikových faktorov (poklesom krvného tla-
ku, istou úpravou dyslipidémie a  trombocytárnej reaktivity, 
endoteliálnej dysfunkcie, zlepšením inzulínovej senzitivity 
a  tiež redukciou vaskulárnej inflamácie) zabraňujú vývoju 
makrovaskulárnych komplikácií (38 – 40).

Klinické štúdie preukázali, že GLP-1 receptorové ago-
nisty 1. redukujú krvný tlak (v  priemere o  1 – 5 mmHg 
oproti placebu), efekt je krátko po ich podaní a  teda nie 
je spôsobený redukciou hmotnosti (41, 42). 2. Redukujú 
postprandiálnu nadprodukciu chylomikrónov u  diabetikov 
(redukciou črevnej absorpcie prijatých lipidov v strave a tiež 
zvýšenou oxidáciou mastných kyselín v pečeni) (43). 3. Re-
dukujú trombocytárnu agregáciu (a  trombózu) aktiváciou 
endoteliálnej NO syntázy a  tak NO produkciou (44, 45). 4. 
Zlepšujú funkciu endotelových buniek (priamymi i nepriamy-
mi mechanizmami) a pritom nielen zvyšujú NO produkciu, 
ale redukujú aj protrombotický stav (poklesom produkcie 
ICAM-1 [intercelulárne adhezívne molekuly], tiež produkcie 
PAI-1 [plasminogen activator inhibitor type-1]) (46, 47). 5. 
Majú kardioprotektívny vplyv u  pacientov so STEMI lieče-
ných pomocou PKI (perkutánna koronárna intervencia), a to 
redukciou ischemicko-reperfúzneho poškodenia myocytov 
(48, 49). Pôsobenie GLP-1 receptorových agonistov býva 
realizované aj ich degradačnými produktmi a  tieto účinky 
sa môžu uplatňovať aj prostredníctvom aktivácie iných 
receptorov. A  teda pôsobenie GLP-1 teda pôsobí viacerými 
(priamymi i nepriamymi) cestami, ale sumárne je prítomný 
KV, ale i  cerebrovaskulárny benefit u  liečených.

GLP-1 RA s KV benefitom v štúdiách (po roku 2016)

Údaje sú z nasledovných štúdií: a) LEADER štúdia s li-
raglutidom, podávaným s. c. raz denne, kde bola registrovaná 
významná redukcia primárneho cieľa: výskytu KV úmrtí, 
nefatálnych infarktov myokardu i  cievnych mozgových 
príhod o  13  %, pri  KV úmrtiach to bolo o  22  % a  pri  in-
farktoch myokardu o  14  % (50). b) SUSTAIN-6 štúdia so 
semaglutidom podávaným s. c. raz týždenne. Zistila sa 
významná redukcia podobného primárneho cieľa o  26  %, 
pri nefatálnych infarktoch myokardu bol výskyt nevýznamne 
redukovaný o 26 %, ale výskyt cievnych mozgových príhod 
bol významne redukovaný o  39  % (51). c) HARMONY 
štúdia s  albiglutidom podávaným s. c. raz týždenne za-
znamenala významnú redukciu primárneho cieľa o  22  % 
a významnú redukciou výskytu infarktov myokardu o 15 % 
(52). d) REWIND štúdia s  dulaglutidom podávaným s. c. 
raz týždenne zaznamenala významnú redukciu primárneho 
cieľa o  12  % a  významnú redukciu aj výskytu nefatálnych 
cievnych mozgových príhod o  24  % (53). e) PIONEER-6 
štúdia s  perorálnym semaglutidom podávaným raz denne 
nepreukázala významnú redukciu primárneho cieľa o 21 %. 

Tabuľka 1   Kardioprotektívne účinky GLP-1 RA

Priame Nepriame
Stimulácia GLP-1 receptora (ex)

produkcia NO
↑ koronárna perfúzia
↑ srdcovej funkcie

Zlepšenie kontroly 
glykémie
krvného tlaku
obezity

Inhibícia aterosklerózy
Redukcia IMT (karotídy)
Systolické SZ    

zlepšenie spotreby kyslíka

↑ inzulínovej senzitivity
Postprandiálna redukcia produkcie 

glukagónu
Redukcia absorbcie lipidov v čreve
↓ trombocytárnej reaktivity
↓ vaskulárnej inflamácie 

ex – experimentálna práca (zviera); IMT – Intimo-Medial-Thickness; SZ – 
srdcové zlyhávanie; NO –  nitric oxid 
(Zdroje 26, 27, 28, 29, 30, 31, 38, 39, 40)
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Išlo však o  štúdiu na dokázanie kardiovaskulárnej bez-
pečnosti a  nie na dokázanie superiority. Dosiahla sa však 
významná redukcia výskytu KV úmrtí o  51  % a  celkovej 
mortality o  49  % (54). Tieto štúdie podrobnejšie nedávno 
publikoval Tkáč I (55). Klasické KV skúšanie pre perorálny 
semaglutid s  názvom SOUL ešte prebieha a  jeho výsledky 
vzhľadom na významnú redukciu smrti z KV príčin a cel-
kovej mortality (potvrdené v skúšaní PIONEER-6) odborná 
verejnosť veľmi očakáva.

Husain et al. (56) nedávno analyzovali v  tzv. „post-
-hoc spojenej analýze“, kde mali k  dispozícii všetky údaje 
o  jednotlivých zaradených pacientoch účinky semaglutidu 
v  štúdiách SUSTAIN 6 (s. c. semaglutid) a  PIONEER 6 
(perorálny semaglutid). Sústredili sa na výskyt veľkých KV 
príhod (t. j. KV mortality, nefatálnych infarktov myokardu 
a nefatálnych cievnych mozgových príhod, ale aj na výskyt 
hospitalizácií pre srdcové zlyhávanie), a to aj v podskupinách 
zaradených pacientov s  rôznym KV rizikom. V  štúdiách 
boli zaradené osoby s  prítomným KV ochorením a/alebo 
s  chronickou obličkovou chorobou, vrátane prekonaného 
infarktu myokardu či  prekonanej cievnej mozgovej prí-
hody alebo s  prítomným srdcovým zlyhávaním. Výsledky 
kombinovanej spojenej analýzy boli nasledovné: a) výskyt 
veľkých KV príhod bol v  semaglutidovom ramene liečby 
redukovaný (oproti placebovému ramenu liečby) významne 
o  24  % (a  týkalo sa to semaglutidu s  podaním s. c. či per 
os, tiež aj podskupín zaradených buď s KV ochorením, alebo 
bez neho, s  chronickým obličkovým ochorením, alebo bez 
neho, alebo aj s  prekonaniami jednotlivých KV ochore-
ním, alebo bez nich). b) Najvyššia a významná redukcia sa 
týkala aj výskytu nefatálnych cievnych mozgových príhod 
s  redukciou o  35  %.

V  poslednej dekáde sa počas veľkých klinických štúdií 
testovala aj bezpečnosť liečby (viacerými) GLP-1 receptoro-
vými agonistami a  táto bola jasne potvrdená (57).

GLP-1 RA a nefroprotekcia

DM2t je aj hlavnou príčinou vzniku/progresie chronickej 
obličkovej choroby (ChOCh) a  terminálneho renálneho zly-
hávania (58). Asi u  polovice diabetikov sa vyvíja diabetická 
ChOCh, súčasťou ktorej je trvalá a  zhoršujúca sa redukcia 
glomerulárnej filtrácie (GF) a/alebo zvýšená exkrécia albumí-
nu/proteínov močom (59). ChOCh u diabetikov je aj silným 
prediktorom predčasnej morbidity a  mortality, osobitne 
kardiovaskulárnej (60).

Inhibítory renín-angiotenzín-aldosterónového systému 
(RAAS) sa podávajú diabetikom a dôvodom na ich podávanie 
je skutočnosť, že sú nefroprotektívne (61). Nové antidiabetiká 
(GLP-1 RA, SGLT2 inhibítory) sú ďalším krokom v  nefro-
protekcii (62) a  údaje o  renálnom benefite sú dnes lepšie 
popísané pri liečbe SGLT2 inhibítormi. GLP-1 RA dokážu 

oddialiť vývoj albuminúrie a  redukujú aj pokles GF, avšak 
mechanizmy tohto benefitu dokonale nepoznáme.

Aké sú dnes informácie o  nefroprotekcii pri  GLP-1 RA 
a  o  jej mechanizmoch: 1. Úprava klasických rizikových 
faktorov (glykémie, krvného tlaku, dyslipidémie, redukcia 
inzulinémie a hmotnosti) (63). 2. GLP-1 receptory (animálne 
experimenty) sú prítomné v  glomerule a  v  iniciálnej časti 
proximálneho tubulu (64) a u ľudí boli navyše identifikované 
aj v  preglomerulárnych hladkosvalových bunkách ciev (65). 
GLP-1 RA indukujú natriurézu a  diurézu inhibíciou NHE3, 
t. j. sodíkovo-vodíkového výmenníka 3, lokalizovaného 
v  bunkách proximálneho tubulu (66) a  aktivujú aj tubulo-
-glomerulárnu spätnú väzbu (vyvolávajúcu vazokonstrikciu 
vas afferens a  tým pokles intraglomerulárneho tlaku, čo je 
nefroprotektívne). 3. GLP-1 RA (v  experimente) redukujú 
markery aktivácie RAAS, vrátane redukcie hladiny angioten-
zínu II v  glomeruloch (67). 4. GLP-1 RA zlepšujú renálnu 
hemodynamiku a inhibujú glomerulárnu hyperfiltráciu (68). 
5. GLP-1 RA redukujú zápalové deje v obličke a cievach (69) 
a redukujú aj oxidačné poškodenie obličky z produkcie voľných 
kyslíkových radikálov – stimuláciou cAMP-PKA dráhy (t. j. 
cyklickej AMP proteín kinázy A) (70). 6. GLP-1 RA modulujú 
aj lipidový a  energetický metabolizmus a  bránia depozícii 
lipidov v  obličke (68). 7. GLP-1 RA majú aj antiaterogénne 
účinky (71). Zhrnutie je v  tabuľke 2.

Uvedené mechanizmy nefroprotekcie však treba ešte 
preveriť v  klinických štúdiách, venovaných nefroprotekcii 
pomocou GLP-1 RA. Ale dnes už máme dostatok údajov, 
že liečba GLP-1 RA redukuje vznik/progresiu albuminúrie. 
A  týmto vplyvom redukuje nielen renálne riziko (príhody), 
ale i KV riziko. 

Posolstvo 

Využitie GLP-1 receptorových agonistov pri liečbe DM2t 
je dnes bežnou klinickou praxou. Tieto lieky upravujú nielen 
glykémiu, ale aj orgánové poškodenie (kardiovaskulárne, 

Tabuľka 2   Nefroprotektívne účinky GLP-1 RA

Priame Nepriame
Stimulácia proximálnej tubulárnej nátriurézy
Modulácia cAMP/PKA signalizácie
Inhibícia RAAS
↓ renálna hypoxia
↓ glomerulárna ateroskleróza 
Renálna (endotel-dependentná) vazodilatácia 
↑ tubulo-glomerulárnej spätnej väzby 

(↓ NHE3 aktivita) 

pozri tabuľku 1

cAMP  – cyklický adenozín monofosfát-proteín-kináza A; RAAS – renín-
-angiotenzín-aldosterónový systém; NHE –  sodíkovo-vodíkový výmenník 
(exchanger) č. 3
(Zdroje 61, 63, 64, 65, 66, 67, 68, 69, 70, 71)
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cerebrovaskulárne a  periférne vaskulárne, renálne i  ďalšie). 
Majú teda významné miesto pri  liečbe diabetikov 2. typu 
a  zlepšujú ich prognózu, preto je vhodné ich indikovať 
v  skorých štádiách ochorenia.

Publikovanie práce bolo podporené spoločnosťou Novonordisk 
Slovakia, s. r. o.
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