Na pocatku testovani gliflozinG panovala
s ohledem na jejich primarni Ucinek v tubu-
lech obava z mozného potencialné skodlivé-
ho vlivu na funkci ledvin. Cas viak ukazal pra-
vy opak, nebot dlouhodoba |é¢ba glifloziny
zpomaluje progresivni pokles glomerularni
filtrace. Tim hlavnim mechanismem je ochra-
na glomerulu pied pretizenim. Glifloziny pfi-
spivaji ke konstrikci aferentni arterioly glo-
merulu, tedy snizeni intraglomeruldrniho
tlaku a hyperfiltrace, coz v dlouhodobém
horizontu zpomaluje ubyvani glomerull (3).
Nepfimo glifloziny snizuji riziko renalni hypoxie
nejen zvysenim hematokritu, ale i zlepsenim

Obr. 1. Zdkladni mechanismy Gcinku gliflozing

snizeni krevniho tlaku

kardialnich funkci a naslednou lepsi perfuzi
ledvin (4).

Klinické studie a jejich vysledky
Od aféry s rosiglitazonem v roce 2007 musi
mit dle nafizeni FDA kazdé nové antidiabetikum
dolozenou kardiovaskularni bezpeénost. V tom-
to ohledu byly ve velkych studiich testovany
vsechny dostupné glifloziny, pficemz bezpec-
nost prokazaly viechny preparéty. Piekvapivé
nékteré z nich (empagliflozin ve studii EMPA-REG
a kanagliflozin ve studii CANVAS) dokonce pro-
kazaly vyznamné snizeni kombinovaného kardi-
ovaskularniho cile MACE (5, 6). Kardiovaskularni
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Obr. 2. Nasazeni gliflozinu pacientovi s jiZ Ié¢enym diabetem (13)
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studie se lisily morbiditou zkoumané populace,
coz mohlo ovlivnit Gcinek gliflozin( pfi dosaho-
vani MACE. Naopak benefit 1é¢by jednotlivymi
glifloziny na snizeni hospitalizaci pro srde¢ni se-
Ihani a dosahovani renalnich cild byl uniformni
v celé 1ékové skupiné a klinicky velmivyznamny.
To také nésledné vedlo k realizaci novych studii
primarné cilenych na srde¢ni selhani, resp. chro-
nické onemocnéni ledvin.

V poslednich letech byly publikovény vy-
sledky randomizovanych studii s glifloziny za-
méfené na pacienty se srde¢nim selhanim se
snizenou ejekéni frakei (DAPA-HF, EMPEROR-
-Reduced) i zachovalou ejekéni frakci (EMPEROR-
-Preserved, DELIVER). Vsechny studie prokézaly
benefit |é¢by gliflozinem v jakékoliv fazi srdecni-
ho selhdni a poprvé byly podobné vysledky po-
zorovany i v nediabetické populaci. Ke srovnatel-
nym zavérdm pak dosly i studie z realné klinické
praxe. Glifloziny (empagliflozin, dapagliflozin) se
tak dostaly do mezindrodnich kardiologickych
doporuceni jako soucdst standardni é¢by paci-
entd se srde¢nim selhanim.

Potencialni nefroprotektivita gliflozin
v prvnich kardiovaskuldrnich studiich vedla
k provedeni studii primarné cilenych na rendlni
parametry. Jednalo se o studie CREDENCE s ka-
nagliflozinem, DAPA-CKD s dapagliflozinem
a EMPA-KIDNEY s empagliflozinem, které pro-

kazaly vyznamny pokles v primarnim sloze-
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