Antidiabetika

Zverejnené: 11. oktébra 2022 | Autor: PharmDr. Patricia Ce¢kova

Antidiabetika

Diabetes mellitus patri medzi chronické metabolické ochorenia. Najc¢astejSie vznikd v désledku znizenej
produkcie inzulinu (Uplnej/Ciastocnej) alebo znizenej citlivosti tkaniv na Gcinky inzulinu (inzulinova rezistencia).

V zavislosti na type ochorenia a fyziologickej produkcii inzulinu sa pouZzivaju inzulinové preparaty, peroralne a
injek¢né antidiabetika. DoleZitou stcastou terapie je pravidelné monitorovanie hladin glukdzy.

l. Inzulinova terapia

Lie¢ba inzulinom je vyuzivana predovsetkym pri ochoreni diabetes mellitus 1. typu a gestacnom diabete. V
rdmci nej su aplikované kratkodobo a dlhodobo pdsobiace inzulinové preparaty, ktoré napodobnuju produkciu
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fyziologického inzulinu pankreasom.

Lieciva s hyperglykemizujicim tcinkom (napriklad hormény Stitnej zl'azy, glukokortikoidy,
sympatomimetikd)zvysSuji mnozstvo volnej glukdzy v obehu. V kombinacii s inzulinom vedu k riziku znizenej
Gcinnosti terapie.

Lieciva s hypoglykemizujicim dcinkom znizujud mnozstvo glukdzy v organizme. Tento efekt maju naprikladACE
inhibitory, acetylsalicylova kyselina, pripadne kombinéacia inzulinu s peroralnymi antidiabetikami. Uvedené
prikladymoézu vyvolat pokles glykémie v organizme.

Il. Ostatné antidiabetika

1. ANALOGY GLUKAGONU PODOBNEHO PEPTIDU -1 (GLP-1)
(exenatid, liraglutid, dulaglutid, semaglutid)

Aktivéciou GLP-1 receptoru zvysuju produkciu inzulinu a potlacaju sekréciu glukagénu v endokrinnych bunkéach
pankreasu. Na rozdiel od fyziologického GLP st odolnejSie voci degradacii DPP-4 (dIhsi biologicky polas).

Spomaluju vyprazdiovanie zalidka, ¢im ovplyviuji absorpciu perordlne podavanych lieciv.
2. GLIPTINY (sitagliptin, vildagliptin, saxagliptin, alogliptin, linagliptin)

Gliptiny su skupinou lieciv, ktoré inhibuju dipeptidylpeptiddzu 4 (DPP-4), ¢im zvySuju plazmatickd koncentraciu
endogénneho GLP-1 a predlzuju jeho Gcinok. V zavislosti na vyske glykémie stimulujd produkciu inzulinu a
potlacaju sekréciu glukagdnu.

Riziko klinicky vyznamnych interakcii pri sibeznom podavani liekov je nizke. Hypoglykemicky G¢inok moze byt
oslabeny lieCivami vyvoldvajucimi hyperglykémiu (napr. spominané glukokortikoidy). Saxagliptin je substratom
CYP3A4, preto pri sibeznom uzivani s inhibitormi (diltiazem, ketokonazol, klaritromycin...) alebo induktormi
(rifampicin) hrozi riziko interakcil.

3.GLIFLOZINY (kanagliflozin, empagliflozin)

Blokuji sodno-glukézovy kotransportér 2 (SGLT2), ¢im inhibuju reabsorpciu glukézy v oblickach a vyvolavaju
glykosuriu.

Terapia gliflozinmi je spojena s vy$sim vyskytom zlomenin a s rizikom zniZenia funkcie obli¢iek (pri su¢asne;j
terapii s NSA, diuretikami, ACE inhibitormi ¢i sartanmi). Napr. kombinacia empagliflozinus furosemidom zvysuje
uginok a vyskyt NU (poruchy elektrolytovej rovnovahy, hypotenzia, dehydratécia).

Inzulinové senzitizéry

4. BIGUANIDY

Do tejto skupiny latok patri zlaty Standard liecby diabetu 2., ktorym je metformin. Zvysuje citlivost tkaniv na
Gcinky inzulinu (znizuje inzulinovu rezistenciu). Zadvaznym neziaducim G¢inkom je riziko rozvoja laktatovej
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acidézy.

Klinicky vyznamnou interakciou je kombinacia metforminu s jédovanymi kontrastnymi latkami podavanymi
intravendzne. Jédované kontrastné latky zvysuju riziko nefropatie, ktord moze viest k znizenej eliminacii
metforminu z organizmu a riziku rozvoja laktatovej acidézy az zlyhaniu funkcie obliCiek. Metformin sa vysadzuje
48h pred vysetrenim a pokial st obli¢cky pacienta v poriadku, nasadzuje sa 48h po aplikacii j6dovanej
kontrastnej latky.

Vstrebdvanie metforminu mézu znizovat anticholinergné latky, napr. skopolamin.

Metformin znizuje vstrebdvanie vitaminu B12, suplementéacia vitaminom B12 sa javi u pacientov lie¢enych
metforminom ako prospesna.

5. GLITAZONY

Glitazény zvysuju citlivost tkaniv na inzulin (v bunkach pecene, tukového tkaniva a kostrového svalstva)
prostrednictvom aktivacie Specifickych jadrovych receptorov.

Podavanie pioglitazédnu a gemfibrozilu (inhibitor CYP2C8) zvySuje plazmatickd koncentraciu pioglitazénu.
Odportca sa sledovat hodnoty glykémie pre riziko hypoglykémie a riziko rozvoja neziaducich Gcinkov.

Sucasna terapia pioglitazénom a rifampicinom (induktor CYP2C8) vedie k znizeniu plazmatickej koncentracie
pioglitazénu v Case. Je vhodné monitorovat glykémiu, ktord moze rast.

Inzulinové sekretagoga

6. DERIVATY SULFONYLUREY(napr. glimepirid, gliklazid)

Stimuluju sekréciu inzulinu z B-buniek Langerhansovych ostrovéekov pankreasu blokovanim ATP- senzitivneho
K* kanalu. Nasledne dochddza k depolarizacii membrany bunky, otvoreniu napatovo riadenych Ca** kanélov a
influxuCa®* do bunky. To spdsobi exocytézu inzulinu.

Kvéli silnej vazbe na plazmatické bielkoviny hrozi riziko interakcii, napr. v kombindcii s warfarinom zvysuju jeho
antikoagulacny efekt.

Tieto latky su substratmi CYP2C9 enzymu. Kombindcia s inhibitormi tejto izoformy, napr. flukonazol zvysuje
riziko hypoglykémie. Rovnako opatrny treba byt v kombinacii s inhibitormi p-glykoproteinu a CYP izoforiem,
verapamilom. Opatrnost pri pouzivani tvoria kombindcie s lieCivami vyvolavajdcimi hypoglykémiu (MAOi, B-
blokatory, iné antidiabetika, NSAID) a hyperglykémiu (danazol, chlorpromazin, salbutamol).

7. GLINIDY (repaglinid)

Mechanizmus Ucinku je podobny derivatom sulfonylurey. Oproti nim maju rychlejsiu absorpciu a kratsi
plazmaticky polcas, preto je riziko hypoglykémie nizsie.

Repaglinid sa metabolizuje prednostne CYP2C8, menej CYP3A4. Inhibitory CYP2C8 (klopidogrel, trimetoprim,
gemfibrozil) znizuju hodnoty glykémie.

Kombinacia repaglinidu a cyklosporinu zvysSuje plazmatickd koncentraciu repaglinidu. Uvedena kombinacia sa
neodporica, no v pripade nevyhnutnosti je potrebné monitorovanie pacienta.
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Lieciva zvySujuce a znizujluce glykémiu (vid. vysSie) mézu ovplyviovat plazmatickd hladinu repaglinidu.

PharmDr. Patricia Cec¢kova
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