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Souhrn: Zvyseni krevniho tlaku se u osob s diabetem vyskytuje ¢astéji nez v ostatni populaci a pfedstavuje jednu z hlavnich pfi-
¢in jejich vysokého kardiovaskuldrniho rizika. K vyznamnym patogenetickym mechanizmiim vzniku hypertenze u diabetickych
nemocnych patii i retence natria. U¢inné snizeni krevniho tlaku je u diabetickych pacientii prognosticky mimotadné efektivnim
opatfenim, k jehoz prosazenti je prakticky vzdy nezbytna kombinac¢ni terapie. V disledku moznych nezadoucich metabolickych
efekttl nejsou pri diabetu thiazidova diuretika vyhodna jako 1éky prvni volby. Vzhledem ke svému saluretickému efektu jsou vsak
mimofadné vhodna do kombinaci s ACE inhibitory nebo AT,-blokatory, které umoznuji v praxi dosdhnout novych, nizkych ci-
lovych hodnot zejména systolického krevniho tlaku. Pokro¢ila stadia diabetické nefropatie jsou indikaci k ti¢inné diuretické te-
rapii vyZadujici uziti klickovych diuretik v dostate¢nych davkach.
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Antihypertensive treatment in diabetes and diuretics

Summary: Blood pressure elevation occurs more commonly among diabetic patients than in non-diabetic subjects and repre-
sents one of the main reasons for their high cardiovascular risk. Sodium retention is an important pathogenic factor contribu-
ting to the genesis of hypertension in diabetes. Effective blood pressure reduction in diabetic patients, for which combination
drug therapy is generally needed from the outset, confers an exceptionally high benefit with regard to vascular and renal out-
comes. Thiazide diuretics are not recommended as optimal first-line treatment in hypertensive diabetic patients since they
may be associated with adverse metabolic effects. However, due to their effect on sodium excretion they represent a very use-
ful component of drug combination therapy. When used with ACE inhibitors or AT1-blockers, thiazide diuretics may help to
attain the low target levels of current treatment guidelines, especially with regard to systolic blood pressure. Adequate doses of
loop diuretics are needed for the maintenance of a balanced sodium and water metabolism in advanced stages of diabetic

nephropathy.
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Diuretika, pfedevsim thiazidy, jsou
jako G¢innd antihypertenziva po-
uzivana jiz vice nez 40 let. Za tuto
dlouhou dobu byly ov§em také zma-
povany jejich nedostatky a mozné
nezadouci tcinky. V povédomi Siro-
ké odborné vefejnosti jsou tak ze-
jména informace o nezadoucich
metabolickych tcincich thiazidda,
mimo jiné vlivu na glukézovou tole-
ranci a lipidové spektrum. V praxi se
tak lze pfi jejich uziti u osob s poru-
chami glukézové tolerance a diabe-
tem setkat s nejistotou a rozpaky.
Hlavnim zdmérem nasledujiciho Sir-
$iho prehledu je proto definovat
soucasné postaveni diuretik v anti-
hypertenzivni 1écbé u diabetickych
nemocnych.
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Viskyt a etiopatogeneza hypertenze

u diabetu

Hypertenze se u nemocnych s obéma
hlavnimi typy diabetu vyskytuje asté-
ji nez v ostatni populaci. Vétsina do-
stupnych studii prevalence hyperten-
ze u diabetickych pacientii navic po-
chézi jesté z obdobi, kdy byla hranice
zvy$ené urovné krevniho tlaku defi-
novana hodnotami 160/90 mm Hg.
Napriiklad ve zndmé studii United
Kingdom Prospective Diabetes Stu-
dy (UKPDS) sledujici pacienty s nové
zjiSténym diabetem 2. typu se hyper-
tenze vyskytovala u 32 % muzii a 45 %
zen [38]. Pokud by ovSem byla uzita
soucasnd kritéria (140/90 mm Hg),
pak Ize predpokladat, ze by skutecnd
prevalence hypertenze u nemocnych

s diabetem dosahovala 50-70 % [7,
10,35]. Vysoka prevalence hyperten-
ze se fadi k hlavnim faktoraim, které
zpiisobuji, Ze je pritomnost diabetu
provazena vyznamné vy$Sim rizikem
vzniku vaskuldrnich komplikaci.
Etiologie hypertenze se lisi u obou
hlavnich typtt diabetu. Zatimco
u diabetu 1. typu vznika hypertenze
prevazné jako sekundarni diisledek
rozvoje diabetické nefropatie, ma
zvy$eny krevni tlak pfi diabetu 2. ty-
pu spise charakter hypertenze esen-
cidlni, kterd je u étvrtiny nemocnych
pritomna jiz pfi zjisténi diabetu. Hy-
pertenze,
systolicka [28], se zde sdruzuje s dal-
$imi rizikovymi faktory (inzulinova
rezistence, hyperinzulinemie, cent-

velmi casto izolované
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ralni typ obezity, charaketeristické li-
pidové abnormality) v rdmci Reave-
nova metabolického syndromu X.

Pri posuzovani vhodnosti diuretik
pro antihypertenzivni lécbu diabe-
tickych pacientt jsou nepochybné
vyznamné informace o retenci sodi-
ku a volumu jako dulezitych patoge-
netickych mechanizmech podileji-
cich se na vzniku hypertenze prova-
zejici diabetes. Tyto
shrnul v neddvné praci Stenvinkel
[25]. Mnozstvi celkového sménitel-
ného sodiku je u nemocnych s obé-
ma hlavnimi typy diabetu zvyseno az
o 10 % [15] a v fadé studii byla
u diabetickych pacienttt prokazina
snizend schopnost vyloucit sodiko-
vou naloz [30,32].

V této souvislosti byla zkoumadna
role intrarenalné ptisobiciho dopa-
minergniho systému, ktery reguluje
natriurézu omezenim aktivity Na'-
K'-ATPazy v proximdlnim tubulu
a v tlustém ascendentnim raménku
Henleovy kli¢ky. Porucha tohoto sys-
tému byla zjiSténa u diabetickych
krys krmenych vysokonatriovou die-
tou [37] a jeji vyskyt byl rovnéz za-
znamendn jiz v ¢asném ddobi u ne-
mocnych s diabetem 1. typu [31]. Re-
tence sodiku pfi diabetu muize byt
zprostfedkovdna 1 tumour necrosis
faktorem (TNF), ktery svymi chro-
nickymi a akutnimi t¢inky méni so-
dikovy transport v distdlnim tubulu
u diabetickych krys [13].

Je zndmo, Ze prostiednictvim své-
ho protinatriuretického uc¢inku
v distalnim tubulu snizuje mocové
vylucovani sodiku také inzulin [37].
U zdravych osob je tento efekt
u postprandidlni hyperinzulinemie
nejspiSe vyrovnavian snizenim reab-
sorpce sodiku v proximélnim tubu-
lu, ke kterému dochdzi pravdépo-
dobné v dusledku inzulinem zpro-
stiedkované rendlni vazodilatace se
zvySenim pratoku plazmy ledvinami
[33]. U nemocnych s inzulinovou re-
zistenci byla po euglykemickém in-
zulinovém clampu zjisténa porucha
renalni vazodilatace a nedostate¢né

informace

snizeni proximdlni tubuldrni reab-
sorpce sodiku [34]. JelikoZ je ovSem
distalni antinatriureticky efekt inzu-
linu zachovan i u inzulinorezistent-
nich nemocnych, mohou mit tak ty-
to osoby sklon k retenci sodiku
a vzniku hypertenze.

Poruchy rendlniho sodikového me-
tabolizmu pri diabetu jsou vysvétli-
telné i teoriemi predpoklddajicimi
primdrné tubuldrni mechanizmy re-
tence sodiku a uplatnéni tubulo-glo-
meruldrni zpétné vazby. Podle této
koncepce je casnd faze diabetu cha-
rakterizovina rendlni hyperplazii
a hypertrofii zejména v oblasti proxi-
malniho tubulu. To podminuje zvy-
$enou proximalni reabsorpci natria,
a proto se dostavd snizené mnozstvi
glomeruldrniho filtrdtu do oblasti
macula densa na konci Henleovy
klicky. V diisledku potlaceni negativ-
ni tubulo-glomerularni zpétné vazby
tak dochdzi k vzestupu glomeruldr-
ni filtrace. Pro tuto hypotézu svédei
nédlezy zvySené frakéni reabsorpce
v proximdlnich segmentech nefronu
u nemocnych s diabetem 1. typu a hy-
perfiltraci [18] a rovnéz u hyperfil-
trujicich streptozotocinovych diabe-
tickych krys [39].

Utinky antihypertenzivni terapie

pfi diabetu a soutasna doporuteni

V soucasné dobé jsou u nemocnych
s diabetem k dispozici data z rozsah-
lych studii potvrzujici mimorddné
priznivy efekt antihypertenzivni te-
rapie z hlediska sniZzeni mortality
a vzniku ¢i progrese makro- i mikro-
vaskularnich komplikaci. Snizeni
rychlosti progrese diabetické nefro-
patie pfi intenzivni 1écbé antihy-
pertenzivy rtizného typu bylo doku-
mentovano jiz pred vice nez 20 lety
[12,26,29]. Tyto studie byly pozdéji
doplnény fadou dalsich prokazuji-
cich v riznych fazich diabetické ne-
fropatie specifickou vyhodnost po-
uziti antihypertenziv zasahujicich
do systému renin-angiotenyin-aldo-
steron, tedy ACE inhibitori nebo
AT,-blokator.

Ve studii Systolic Hypertension in
the Elderly Program (SHEP) [11] bylo
pii antihypertenzivni 1é¢bé systolické
hypertenze zalozené na nizké davce
thiazidového diuretika chlortalidonu
versus placebo absolutni snizeni Sle-
tého rizika kardiovaskuldrnich pii-
hod v ramci diabetické podskupiny
dvakrat vétsi nez u ostatnich ticast-
nikd. V jiz zminéné studii UKPDS
byla u nemocnych s diabetem 2. ty-
pu kromé jiného srovnavana i uéin-
nost tésného a méné tésného vyrov-
nani krevniho tlaku. Pfi primérném
rozdilu systolického, resp. diasto-
lického tlaku 10, resp. 5 mm Hg do-
8lo po 9 letech sledovani v podskupi-
né s tésnym vyrovnanim krevniho
tlaku ke snizeni vyskytu makro-
vaskularnich, resp. mikrovaskular-
nich komplikaci o 34, resp. 37 % [4].
Zvlasté presvédcivé dukazy o vy-
hodnosti nizkych cilovych hodnot
krevniho tlaku u diabetickych ne-
mocnych prinesla studie Hyperten-
sion Optimal Treatment (HOT) [17].
V podskupiné s cilovou hodnotou
diastolického tlaku < 80 mm Hg byl
vyskyt kardiovaskularnich pfihod
0 51 % nizsi nez v podskupiné s cilo-
vou hodnotou > 90 mm Hg.

Je nutné zdtraznit, ze k dosazeni
cilovych hodnot byla zvldsté u ne-
mocnych s diabetem 2. typu a systo-
lickou hypertenzi a u pacientt s hy-
pertenzi podminénou diabetickou
nefropatii prakticky vzdy nezbytna
kombinaéni 1é¢ba. V rdmci UKPDS
(cilovy krevni tlak < 150/85 mm Hg)
tak vice nez 60 % pacientti vyzadova-
lo pouziti dvou nebo vice antihy-
pertenziv. Ve studii RENAAL (cilovy
krevni tlak < 140/90 mm Hg) sledu-
jici vliv AT,-blokatoru losartanu na
progresi diabetické nefropatie u dia-
betu 2. typu uzivali nemocni v priimé-
ru 3,5 rtznych antihypertenziv [8].

Na zikladé vysledku téchto a dal-
sich studii vznikla i mezindrodni
a domdci doporuceni tykajici se cilo-
vé arovné krevniho tlaku a vhodnos-
ti jednotlivych tfid antihypertenziv
pro lécbu hypertenze u diabetickych
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pacientt. Evropskd hypertenzni spo-
le¢nost a Evropska kardiologicka
spolec¢nost spole¢né doporucuji pro
nemocné s diabetem a hypertenzi ci-
lové hodnoty krevniho tlaku pod
130/80 mm Hg [1], tedy vyznamné
niz8i nez 140/90 mm Hg u ostatnich
nemocnych s hypertenzi. K jejich do-
sazeni bude obvykle nutnd kombi-
nacni terapie, pii které mohou byt
pouzita véechna Gi¢innd a dobfe tole-
rovand antihypertenziva
diuretik. Pro nemocné s diabetickou
nefropatii jsou doporucoviny jako
léky prvni volby ACE inhibitory (dia-
betes mellitus 1. typu) nebo AT),-blo-
katory (diabetes mellitus 2. typu).
Stejnad doporucenti plati pro lé¢bu hy-
pertenze u diabetickych nemocnych
i v Ceské republice [9] (tab. 1).

vietné

Diuretika v Iétbé hypertenze
a soutasny pohled na moiné neiadouci
metabolické utinky
Nejdéle a nejcastéji jsou z diuretik
pouzivany k 1écbé hypertenze thiazi-
dy, jejichz primarnim mechanizmem
ucinku je blokada reabsorpce natria
a chloridti v inicidlni ¢asti distalniho
stoceného kandlku. Jsou dostatecné
ucinné jiz pri nizsich davkach, kdy je
lé¢ba navic obvykle dobfe tolerova-
na. K moznym nezadoucim t¢inkdim,
které by mély byt zminény v souvis-
losti s [é¢bou hypertenze pfi diabetu
patii iontové abnormality, zejména
hyponatremie a hypokalemie, a déle
metabolické odchylky, predevsim
porucha glukézové tolerance s hyper-
glykemii a hyperlipidemie.
Dlouhodobé podavani thiazida
muze byt spojeno se zhorSovinim
metabolické kompenzace nebo vzni-
kem diabetu u osob s poruchou glu-
kézové tolerance nebo i dosud zdra-
vych [5,24]. Studie s obdobnymi zavé-
ry byly v minulosti publikovany i ve
Vnitinim 1ékafstvi [21,22]. Uvazova-
né mechanizmy téchto neziddoucich
ucinka zahrnuji jak vliv na odsun
a tkdnovou utilizaci glukézy, tak
i ovlivnéni sekrece inzulinu B-burka-
mi pankreatu. Velmi pravdépodobny
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Tab. 1. Doporuéeni Ceské spoleénosti pro hypertenzi 2004
pro lécbu hypertenze u nemocnych s diabetem [26].

Lécba hypertenze u diabetik

* Uvsech pacientii s diabetem 2. typu je nutno doporucit rezimovd opatfent (zejmé-
na omezeni télesné hmotnosti a sniZeni ptijmu soli)

¢ Cilovymi hodnotami, jichz je tfeba dosdhnout at uz rezimovymi opatfenimi ne-
bo farmakologickou lé¢bou, jsou hodnoty nizsi nez 130/80 mm Hg

* K dosazeni téchto cilovych hodnot je obvykle nutna kombinace antihypertenziv

* Existuji dtikazy pro renoprotektivni ti¢inky lécby, jsou-li do kombinace pravidel-
né zafazeny ACE inhibitory u diabetiki 1. typu a blokatory AT,-receptorti u dia-

betiki 2. typu

* U pacientt s diabetem 2. typu s vysokym normdlnim tlakem, u nichz lze v nék-
terych pfipadech dosdéhnout normalizace krevniho tlaku monoterapii, je tieba
jako 1ék prvni volby podat blokétor renin-angiotensinového systému

* Nélez mikroalbuminurie u diabetik 1. a 2. typu je indikaci k zahdjeni antihy-
pertenzivni 1écby, predevsim blokatorem renin-angiotensinového systému, a to

bez ohledu na hodnotu krevniho tlaku

je jejich vztah ke kaliové a magnezio-
vé depleci a lze jim branit suplemen-
taci kalia [20]. Nezadouci efekt thia-
zidti na glukézovou toleranci miize
byt potencovian soucasnym podava-
nim neselektivnich beta-blokdtora
[14].

U thiazidd byla rovnéz prokizana

moznost nezidouciho vlivu na lipi-
dové spektrum se zvySovanim cel-
kového, LDL a VLDL cholesterolu
spolecné s ndrtstem hladiny tria-
cylglyceroltt [6]. Hlavnim faktorem
zde muze byt zhorSeni inzulinové
rezistence se vzestupem glykemie
a hyperinzulinemii.

Prese vsechno, co bylo pravé uve-

deno, je soucasny pohled na tyto ne-
zadouci metabolické a¢inky diuretik
ponékud méné kriticky. Pfedevsim je
nutno zddaraznit, Ze jejich vyskyt
v minulosti byl spojen s podavanim
podstatné vyssich dennich davek,
napiiklad 50 mg v ptipadé hydro-
chlorothiazidu [21,22]. Soucasné
niz$i davky maji prakticky stejnou
antihypertenzivni G¢innost a pravde-
podobnost nezidoucich dcinkd je
pfi tom podstatné snizena. Novéjsi
typy diuretik (indapamid a metipa-
mid) navic metabolizmus sacharid
a tuka prakticky neovlivriuji.

K dispozici jsou i vysledky vy-

znamnych studii, které do jisté miry

relativizuji vyznam uvedenych po-
ruch z hlediska pripadného zvyseni
kardiovaskularniho rizika. Na prv-
nim misté je nutno uvést v nedavné
dobé publikované zavéry velmi roz-
sahlé studie ALLHAT (The Antihy-
pertensive and Lipid-Lowering Treat-
ment to Prevent Heart Attack Trial)
[3]. U celkového poctu vice nez 33 ti-
sic pacientl star$ich SS let s hy-
pertenzi a minimalné jednim dal$im
rizikovym faktorem ischemické cho-
roby srdeéni tu po téméf S letech sle-
dovani nebyl zjistén vyznamny roz-
dil v celkové timrtnosti ani v poctu
kardiovaskuldrnich pfihod mezi
skupinami lécenymi diuretikem
chlortalidonem, kalciovym blokato-
rem amlodipinem nebo ACE inhibi-
torem lisinoprilem. Stejné byly i vy-
sledky v rdmci podskupiny vice nez
12 tisic nemocnych s diabetem 2. ty-
pu. Prestoze byla proti studii byla
vznesena fada kritickych vyhrad,
vedly jeji zavéry minimélné ve Spoje-
nych stitech k doporuceni pouzivat
diuretika jako inicidlni lé¢bu u vétsi-
ny nemocnych s hypertenzi [2].
Zcela recentné byly zvefejnény i vy-
sledky dlouhodobého (v priiméru
14,3 rokt) sledovani starsich nemoc-
nych se systolickou hypertenzi v jiz
zminéné studie SHEP [23]. I pfi této
analyze se v porovnani s placebem
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potvrdily pfiznivé udcinky lécby
chlortalidonem na kardiovaskularni
mortalitu. Ackoli antihypertenzivni
lécba chlortalidonem vedla k vyssi-
mu riziku vzniku diabetu de novo
nez podavani placeba (13 % vs. 8,7 %),
byla zvlasté u diabetickych pacientti
spojena se snizenim kardiovasku-
larni, resp. celkové mortality (o 32 %,
resp. 20 %). Jako na pfili§ odvdzné
spekulace je vsak tfeba pohlizet na
zavéry autort, ze diabetes vznikly
v disledku thiazidové 1é¢by predsta-
vuje méné zivazny rizikovy faktor
nez primarné vznikly diabetes 2. ty-
pu. S tim jsou v rozporu i vysledky
dlouhodobé italské studie z Perugie
[40], v niz byl vznik diabetu de novo
pri lécbé diuretiky spojen se stej-
nym - 3ndsobné vyssim nez u nedia-
betickych pacientti - rizikem kardio-
vaskuldrnich a renalnich komplikaci
jako diabetes jiz pritomny na pocat-
ku studie. Zavéry studie SHEP se na-
vic - jak ostatné upozormnuji i sami
autofi - vztahuji jen na cast hyper-
tonickych pacientt, a to na starsi
osoby (= 60 let véku) se systolickou
hypertenzi.

Z uvedenych skutecnosti vyplyvi,
ze u diabetickych nemocnych (nebo
osob s poruchou glukézové toleran-
ce) maji pred thiazidovymi diuretiky
jako antihypertenziva prvni volby
prednost metabolicky neutralni 1é-
ky ovlivriujici systém renin-angioten-
sin-aldosteron, to jest ACE inhibito-
ry ¢i antagonisté AT, receptoru. Na
druhou stranu je pravdépodobné, ze
ve vétsiné pripadi nedostate¢ného
ucinku primérni 1écby je nejvhodnéj-
$im dal$im krokem k dosazeni cilo-
vych hodnot pridani antihypertenzi-
va, které koriguje pro diabetes cha-
rakteristicky sklon k retenci natria
a vody, tedy diuretika. Americkd [2]
a ¢eska [9] doporuceni klasifikuji dia-
betické nemocné s hypertenzi jako
osoby s vysokym kardiovaskuldrnim
rizikem, u kterych je proto dosazeni
cilovych hodnot krevniho tlaku mi-
motadné zaddouci a kombinacni lé¢-
ba je indikovdna od samého pocat-

ku. V minulosti byl opakované pro-
kazan i velmi dobry efekt fixni kom-
binace ACE inhibitoru, pfipadné
AT -blokatoru s thiazidovymi diure-
tikem, jejiz antihypertenzivni uéin-
nost muze byt ddle posilena zvyse-
nim davky thiazidu, konkrétné u hy-
drochlorothiazidu z 12,5 na 25 mg
za den [16,19,36].

V pokrocilych stadiich diabetické
nefropatie s jiz pfitomnou rendlni
insuficienci (orientacné s hladinou
kreatininu nad 200 pmol/l) [9], kde
md optimalni lé¢ba hypertenze kri-
ticky vyznam pro udrzeni rendlni
funkce, je ovsem efekt thiazidovych
diuretik ke zvladnuti retence sodiku
a vody nedostatec¢ny. Za téchto okol-
nosti musi byt nedilnou soucasti lé¢-
by dostate¢né davky ucinnéjsich
diuretik blokujicich Na-K'-2 CI
kotransport v tlustém ascendentnim
raménku Henleovy klicky, v nasich
podminkach obvykle furosemidu.
Ilustrovat to lze pfikladem nemoc-
nych s diabetem 2. typu, diabetickou
nefropatii a po¢inajici rendlni insufi-
cienci ze studie RENAAL, z nichz by-
lo pfi vstupu do studie léceno
klickovym diuretikem 58 %. Na kon-
ci studie po priimérné dobé sledova-
ni 34 let vSak k splnéni cilovych
hodnot krevniho tlaku uzivalo kli¢-
kové diuretikum jiz plnych 84 %
pacienttL.

Dulezitou zasadou je v téchto pii-
padech i rozdéleni denni davky klic¢-
kového diuretika na dvé &asti, keeré
brani zvysené reabsorpci sodiku
a vody ve zbytku dne po eliminaci
ranni davky léku (,rebound feno-
mén“). Ke zlepseni akceptace ze stra-
ny nemocnych, které by vecerni dav-
ka mohla obtézovat noéni potiebou
mikee, je vyhodné prvni davku po-
dat rdno ihned po probuzeni a dru-
hou v casnych odpolednich hodi-
nach. Kompenzatorné zvysené reab-
sorpci natria v distalnéjsich partiich
nefronu pri lécbé klickovym diureti-
kem muze také zabranit soucasné
podavani thiazidu. V praxi se vsak lze
u nemocnych s diabetickou nefropa-

tii bohuzel stdle setkat s pripady ne-
zvladnuté sodikové a vodni bilance,
ktera vede az k nutnosti predcasné-
ho zahdjeni dialyza¢ni 1écby pro vy-
stupniovani edémti a hrozici obéhové
pretizeni. Pridinim dostate¢nych
davek thiazidu nebo klickového
diuretika je také fesitelna vétsina pii-
padt hyperkalemie vzniklé pfi lécbé
ACE-inhibitorem nebo AT,-blokato-
rem; tato pro lécbu diabetické nefro-
patie kli¢ova 1é¢iva tak ¢asto nemusi
byt vysazovana ani ve fizi rendlni
insuficience.

Diuretika ostatnich skupin (ka-
lium Settici diuretika, antagonisté al-
dosteronu) jsou pouzivina v lécbé
hypertenze u diabetu v omezené mi-
fe. Jejich kalium retené¢ni efekt muize
byt rizikem zejména u nemocnych
s diabetem 1. typu, kde jenutno po-
¢itat s moznosti vyskytu rendlni tu-
buldrni acidézy typu 4 a vzniku hy-
perkalemie pri metabolické dekom-
penzaci. Podrobnosti o specifickych
indikacich jejich pouziti (mj. antago-
nistd aldosteronu u méstnaného sr-
decni selhani) presahuji rimec toho-
to textu.

Laver

Zvyseni krevniho tlaku se u osob
s diabetem vyskytuje castéji nez
v ostatni populaci a patii k hlavnim
pri¢indm jejich vysokého kardio-
vaskularniho rizika. K vyznamnym
patogenetickym mechanizmtm vzni-
ku hypertenze u diabetickych nemoc-
nych patfi i retence natria. U¢inné
snizeni krevniho tlaku je u diabe-
tickych pacientt prognosticky mi-
morfddné efektivnim opatfenim, k je-
hoz prosazeni je prakticky vzdy ne-
zbytnd kombinacni terapie.

V dasledku moznych nezadoucich
metabolickych efektti nejsou pri
diabetu thiazidova diuretika vyhod-
né jako léky prvni volby. Vzhledem
ke svému saluretickému efektu jsou
vak mimoradné vhodnd do kombi-
naci s ACE inhibitory nebo AT)-blo-
karory, které umoznuji v praxi do-

sdhnout novych, nizkych cilovych
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hodnot zejména systolického krevni-
ho tlaku. Pokro¢il4 stadia diabetické
nefropatie jsou indikaci k ¢inné
diuretické terapii vyzadujici uziti
klickovych diuretik v dostatecnych
déavkach.
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