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Prevalencia obezity a diabetes mellitus 2. typu celosvetovo narasta. Nadhmotnost a obezita st hlavnymi rizikovymi faktormi pre rozvoj
diabetes mellitus 2. typu. Az 80 - 90 % diabetikov 2. typu spifia kritéria pre nadhmotnost a obezitu, ktoré d'alej zhor$ujii metabolické
a fyziologické abnormality (hyperglykémia, dyslipidémia a arteridlna hypertenzia) sprevadzajuce DM 2. typu. Obezita (diabezita) je chro-
nické ochorenie, ktorého optimalny manazment vyZaduje dlhodobu agresivnu nefarmakologicku a farmakologicku lie¢bu. V manazmente
obéznych diabetikov 2. typu prichadzaju do tivahy tri urovne preventivnych a lieGebnych opatreni. Prvou troviiou je kombinacia diétnych
a rezimovych opatreni spolu behavioralnou terapiou, druhou liniou je bezpe¢na medikamentézna liecba antiobezitikami a trefou oblastou
zaujmu u obéznych diabetikov 2. typu je vyber takych oralnych antidiabetik, alebo inzulinov, ktoré znizuji hmotnost, resp. sti vo vztahu
k hmotnosti neutréine alebo hmotnost ovplyviiuji menej ako iné antidiabetika.

Kricové slova: diabetes mellitus 2. typu, sibutramin, orlistat, rimonabant, antidiabeticka liecba, liecba na baze inkretinov.

WEIGHT MANAGEMENT FOR OBESE TYPE 2 DIABETICS

The prevalence of obesity and type 2 diabetes is increasing in the world. Obesity and weight gain are major risk factors for type 2 diabetes.
Up to 80 % of patients with type 2 diabetes are overweight or obese and obesity worsens the metabolic and physiologic abnormalities
associated with diabetes, particularly hyperglycemia, hyperlipidemia and hypertension. Obesity is viewed as a chronic disease and opti-
mal management may required long-term agressive non-pharmacological and pharmacological therapy. In patients in whom behavioral
therapy has failed, adjunctive treatment with weigh-management drugs may help reduce or maintain weight and improve other health pa-
rameters. Despite the emphasis placed on weight loss in overweigh and obese type 2 diabetics, many widely used antidiabetic treatments

are associated with weight gain. Drugs that are weight neutral or promote weight loss should be the first option in these patients.
Key words: type 2 diabetes, sibutramine, orlistat, rimonabant, antidiabetic treatment, incretine based therapy.
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Ovod

Prevalencia obezity a diabetes mellitus (DM) 2.
typu (diabezity) celosvetovo narasta. Nadhmotnost
a obezita su hlavnymi rizikovymi faktormi pre
rozvoj DM 2. typu a kazdé zvySenie hmotnosti
0 1,0 kg je spojené s 9 % relativnym zvySenim jeho
prevalencie (1). Zhruba 80 - 90 % diabetikov 2. typu
spifia kritérid pre nadhmotnost a obezitu, ktoré dalej
zhor$uju metabolické a fyziologické abnormality (hy-
perglykémia, dyslipidémia a arteridina hypertenzia)
sprevadzajlice DM 2. typu (2).

Stredobodom pozornosti v starostlivosti o obéz-
nych diabetikov 2. typu sa stdva redukcia hmot-
nosti veduca k zlepSeniu inzulinovej senzitivity
a glykemickej kontroly. Mierna redukcia hmotnosti
vedie k zlepSeniu lipidového profilu, krvného tla-
ku, mentalneho zdravia, kvality Zivota a v nepo-
slednej miere k redukcii mortality (3).

Diétne, reZimové opatrenia a behaviordina lie¢-
ba vedu priemerne k 8 % poklesu inicialnej hmotnosti
v priebehu 3 — 12 mesiacov. AvSak aj vo vSeobecnej
populacii je velmi tazké dosiahnut dlhotrvajici efekt
redukcie hmotnosti (velka ¢ast obéznych pacientov
¢asom znovu nabera hmotnost, ktoru stratili po¢as
predchadzajlicej Uspesnej intervencie). Este fazsia
je situécia u obéznych diabetikov 2. typu. Vysledky
réznych Studii, ale najmé klinicka prax, poukazuju
na to, Ze diabetici pri rovnakom rezime (nefarma-
kologicky alebo farmakologicky, resp. kombinacia
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oboch) stratia menej hmotnosti v porovnani s nedia-
betikmi a taktieZ priberaji na hmotnosti rychlejsie
ako nediabetici (4).

Tazkosti s redukciou hmotnosti ako aj jej
udrzanim sa pripisuju roznym fyziologickym abnor-
malitdm sprevadzajicim DM 2. typu. Pouzitie niekto-
rych oralnych antidiabetik, ako aj inzulinu méze viest
sice k zlepSovaniu glykemickej kompenzacie na
jednej strane, ale k zvySovaniu hmotnosti na strane
druhej (4).

Vseobecné odporucenia pre
manazment diabezity

Obezita (diabezita) je chronické ochorenie,
ktorého optimalny manazment vyzaduje dlhodobu
agresivnu nefarmakologicku a farmakologicku lie¢-
bu (3).

Podfa v sui¢asnosti platnych odportcéani Narod-
nych instititov zdravia NIH (National Institutes of
Health), ktoré su sucastou ministerstva zdravotnic-
tva USA, je prvou liniou v lie¢be obezity kombinacia
nizko kalorickej diéty, zvySenej pohybovej aktivity
a behaviorélnej terapie. Farmakoterapia antiobezi-
tikami je indikovana u pacientov s BMI 27,0 - 29,9
s komorbiditami alebo u pacientov, u ktorych napriek
dodrziavaniu diétnych a rezimovych opatreni zlyhal
po¢as 6 mesiacov nefarmakologicky manaZment.
Farmakoterapia antiobezitikami je bezpochyby urce-
na pre pacientov s BMI > 30,0 (5).

Bariatricka chirurgicka liecba je selektivne urce-
na pre pacientov s BMI 35,0 — 39,9 s pritomnymi ko-
morbiditami a pre pacientov s BMI > 40,0. Prevenciou
pred nutnostou vyuZitia bariatrickej chirurgickej lie¢-
by je véasna predchadzajuca intervencia agresivnou
a efektivnou nefarmakologickou a farmakologickou
lie¢bou (5).

V manazmente obéznych diabetikov 2. typu
(diabezity) prichadzaju do dvahy tri Grovne pre-
ventivnych a lie€ebnych opatreni:

*  prvou Urovihou je uz vy$Sie spominand kombi-
nécia diétnych a rezimovych opatreni s be-
havioralnou terapiou;

e druhou liniou je bezpe¢na medikamentdézna
lieCba (antiobezitikd) — zamerana nielen na
redukciu a udrzanie hmotnosti, ale aj ovplyvne-
nie kardiometabolického rizikového profilu;

o tretou oblastou zaujmu u obéznych diabetikov 2.
typu je vyber takych oralnych antidiabetik, ale-
bo inzulinov, ktoré zniZuji hmotnost, resp. sl
vo vztahu k hmotnosti neutréine alebo hmotnost
ovplyviiuju menej ako iné antidiabetika.

Vplyv Zivotného stylu na hmotnost
Doposial publikované klinické Stidie dokazujd, Ze
intenzivne ovplyvnenie Zivotného §tylu je prinaj-
menSom rovnako efektivne ako medikamentézna
lie¢ba antiobezitikami, a to ako v redukcii hmotnosti, tak
aj v zlepSeni kardiometabolickych rizikovych faktorov.
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Ddkazy o uspeSnosti nefarmakologickej inter-
vencie u vysokorizikovych pacientov s poruchou to-
lerancie glukdzy priniesli finska Studia DPS (Diabetes
Prevention Study) a americké $tudia DPP (Diabetes
Prevention Program) (6, 7). Intenzivna modifikécia
zivotného Stylu (znizenie kalorického prijmu, nizko
tukova diéta a zvySend pohybova aktivita) viedla
k 5 -7 % redukcii inicidlnej hmotnosti sprevadzanej
58 % redukciou incidencie DM 2. typu.

DPP studia porovnavala ovplyvnenie zivotného
Stylu s lie€bou metforminom a sucasne sledovala, ¢i
redukcia hmotnosti bude viest k redukcii pritomnosti
metabolického syndromu. Ukazalo sa, ze:

o priemerny ubytok hmotnosti bol 0,1, resp. 2,1
a 5,6 kg (placebo vs metformin vs ovplyvnenie
zivotného $tylu, p < 0,001) s 31 % znizenim in-
cidencie DM 2. typu v metforminovej skupine
a 58 % znizenim indicencie DM 2. typu v sku-
pine zameranej na ovplyvnenie zivotného Stylu
(7);

* na zaciatku DPP &tudie 53 % vysokorizikovych
pacientov spifialo kritéria (NCEP ATP Ill) pre de-
finovanie metabolického syndrému. Opét sa uka-
zalo, ze ovplyvnenie Zivotného Stylu bolo efek-
tivnejSie v redukcii metabolického syndromu
(41 %, p < 0,001) ako lie¢ba metforminom (17 %,
p =0,03) v porovnani s placebom (7).

V sucasnosti st dokazy o tom, Ze ovplyvnenie
zivotného Stylu vedie k redukcii hmotnosti, pre-
vencii alebo oddialeniu rozvoja DM 2. typu, ako aj
prevencii a liecbe metabolického syndromu.

Vplyv antiobezitik na hmotnost

u diabetikov 2. typu
V sucasnosti su k dispozicii tri skupiny liekov

schvélenych na dlhodobé pouzivanie v liecbe

obezity:

*  sibutramin (inhibitor serotoninu a noradrenali-
nu, centralne timiaci pocit hladu);

* orlistat (inhibitor lokalnej absorpcie tukov);

*  rimonabant (blokétor endokanabinoidovych CB1
receptorov).

Studie so sibutrabinom

Finer a kol. (8) publikovali vysledky 12-tyZdfovej
sibutraminovej Studie u 91 diabetikov 2. typu s BMI
> 26, ktori boli lieCeni sulfonylureaou, metforminom
alebo inzulinom. V&etci pacienti boli na nizkokalo-
rickej diéte a boli randomizovani na podavanie 15
mg sibutraminu alebo placeba. V skupine lie¢enej
sibutraminom v kombindcii s diétnymi opatreniami
doSlo k poklesu hmotnosti 0 2,4 kg oproti skupine
bez sibutraminu, kde bol pokles hmotnosti 0,1 kg,
p < 0,001. Viac ako 5 % pokles hmotnosti dosiah-
lo 19 % pacientov lieCenych sibutraminom vs 0 %
lie¢enych placebom (p < 0,001); 33 % pacientov v si-
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butraminovej skupine dosiahlo pokles HbA.C viac
ako 0 1%.

V dalSej Studii bolo 24 tyZdiov sledovanych 175
obéznych diabetikov 2. typu nedostato¢ne kontrolo-
vanych na diéte alebo na diéte v kombin&cii s jed-
nym orélnym antidiabetikom (metformin alebo sul-
fonylurea). V&etci pacienti mali redukénu diétu a po
5 tyzdioch boli randomizovani na lie¢bu sibutrami-
nom alebo placebom. Inicidlna davka sibutraminu
bola 5 mg denne, zvySovala sa po dvoch tyzdioch
az do davky 20 mg denne (Co je vy$Sia davka ako
je v sui¢asnosti FDA odporu¢ana maximalna denna
davka — 15 mg). Po 24 tyzdiioch pacienti v sibutra-
minovej skupine dosiahli pokles hmotnosti 4,3 kg
v porovnani s placebom (pokles 0,4 kg), 33 % pa-
cientov v sibutraminovej skupine dosiahlo pokles
hmotnosti > 5 % a 8 % dosiahlo pokles hmotnosti
> 10 %. Pokles hmotnosti bol sprevadzany Statisticky
vyznamnym zlepSenim metabolickej kontroly (reduk-
cia HbA1c, glykémie nalacno, triacylglycerolov) (9).

Podobné vysledky tykajtce sa zmeny hmotnos-
ti, zlepSenia glykemickej kompenzacie, vyplynuli aj
z dlhodobej Studie (12 mesiacov) so sibutraminom
u obéznych diabetikov 2. typu. Znizenie hmotnosti
v tejto Studii Statisticky vyznamne korelovalo s re-
dukciou obvodu pésa (v skupine lieCenej 15 mg si-
butraminu denne bol pokles obvodu pésa 4,7 + 0,7
cm). Medzi obomi skupinami (sibutramin 15 mg
denne vs placebo) nebol zaznamenany Statistic-
ky vyznamny rozdiel pre hladiny triacylglycerolov
a LDL-cholesterolu, avSak autori zistili Statisticky
vyznamné zvySenie HDL-cholesterolu v skupine lie-
¢enej sibutraminom (10).

Metaanalyza 6smich placebom kontrolovanych
Studii so sledovaniim efektu sibutraminu na hmot-
nost a glykemickd kontrolu u obéznych diabetikov
2. typu dokézala, ze liecba sibutraminom vedie
k redukcii hmotnosti, obvodu pasa, ku zniZeniu
glykémie nala¢no, HbA c, k poklesu triacylglyce-
rolov a k zvyseniu HDL-cholesterolu (11).

Studia s orlistatom

Do $tudie XENDQS (The Xenical in the Preven-
tion of Diabetes in Obese Subjects) bolo zaradenych
3 305 obéznych pacientov s norméinou alebo poru-
Senou toleranciou glukézy do dvoch skupin (diéta
a orlistat 3 x 120 mg vs diéta a placebo). Po prvom
roku lie€by bol pokles hmotnosti v orlistatovej
skupine — 10,6 kg oproti placebovej skupine - 6,2
kg. Po Styroch rokoch lieCby bol priemerny pokles
hmotnosti pri orlistate — 5,8 kg v porovnani s place-
bom - 3,0 kg (12).

Stddie s rimonabantom
V sucasnosti su k dispozicii udaje z viacerych
klinickych Studii z tzv. RIO (Rimonabant in obesity)

programu, kde bol rimonabant podavany v davke
5 mg a 20 mg u pacientov s nadhmotnostou/obezi-
tou s komorbiditami alebo bez komorbidit v Severnej
Amerike (RIO-NA, n = 3 043) alebo v Eurépe (RIO-
EU, n=1507), u diabetikov (RIO-Diabetes, n=1047)
a pacientov s dyslipidémiou (RIO-Lipids, n = 1 036)
(13, 14, 15, 16).

AZ 67 % pacientov lieCenych davkou 20 mg
rimonabantu denne pocas jedného roka dosiahlo
pokles hmotnosti viac ako 5 %, viac ako 10 % pokles
hmotnosti dosiahlo 40 % pacientov (13, 14).

Koncom roka 2006 boli publikované vysledky RIO-
Diabetes (3. faza klinického skusania, medzinarodna,
multicentrickd, randomizovana, dvojito zaslepend, pla-
cebom kontrolovana $tudia). Ciefom $ttdie bolo porov-
nat a potvrdit Gi¢innost, bezpecnost a tolerabilitu rimo-
nabantu v dvoch fixnych davkach (5 mg a 20 mg denne)
voCi placebu poCas jedného roka u 1 047 diabetikov 2.
typu lie€enych metforminom alebo sulfonylureou v mo-
noterapii v 159 centrach v 11 krajinach. Ugastnikmi $td-
die boli muzi a zeny vo veku medzi 18 az 70 rokov s BMI
medzi 27 - 40 kg/m?, s HoAc 6,510 % a glykémiou
nalaéno od 5,5 do 14,9 mmol/l. Ciefom $ttidie bolo po-
tvrdit Gcinnost a bezpecnost rimonabantu u diabetikov
2. typu (15).

U diabetikov 2. typu zaradenych do RIO-Dia-
betes doslo k niz8ej redukcii hmotnosti v porovnani
s nediabetikmi zaradenymi do ostatnych RIO $tu-
dii. Ako je zndme z klinickej praxe, je velmi fazké
dosiahnuf Ubytok hmotnosti najma u diabetikov na
antidiabetickej lieCbe. V RIO-Diabetes boli zaradeni
diabetici lieeni metforminom alebo sulfonylureou.
Pocas lieCby doslo k Statisticky vyznamnému po-
klesu hmotnosti 0 3,9 kg oproti placebovej skupine.
Priemerny pokles hmotnosti bol v skupine lie¢enej
20 mg rimonabantu 5,3 kg, vs. 1,4 kg v placebovej
skupine (p < 0,001). U pacientov, ktori ukongili Studiu
bol priemerny pokles hmotnosti 6.1 kg v porovnani
1,9 kg v placebovej skupine (p < 0,001) (15). S reduk-
ciou hmotnosti doslo k ovplyvneniu ako glykemickej
kompenzécie, tak aj ostatnych kardiometabolickych
rizikovych faktorov.

Pacienti uzivajuci 20 mg rimonabantu denne do-
siahli 0,6 % redukciu HbA1c oproti placebovej skupi-
ne, kde sa HbA1c zvysil 0 0,1 % (p < 0,0001 vs. pla-
cebo). Pacienti s hodnotami HbA1c > 8 % dosiahli pri
uzivani 20 mg rimonabantu denne redukciu HbA.C
1,1%, v porovnani s redukciou 0,3 % v placebove;
skupine. Asi 70 % pacientov lieCenych rimonaban-
tom 20 mg denne dosiahlo hladiny HbA1c pod 7 %
v porovnani so 48 % pacientov v placebovom rame-
ne (p < 0,0001). 43 % pacientov na rimonabante 20
mg denne dosiahlo cielové hodnoty HbA1c < 6,5 %
v porovnani s 21 % v placebovej skupine (p<0,0001).
Priblizne 57 % redukcie HbA1c bolo nezévislé od
Ubytku hmotnosti (15).
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V' decembri 2006 boli publikované vysledky
Studie SERENADE (a Study Evaluating Rimonabant
in drug-NAive DiabEtic patients), v ktorej bol pou-
Zity rimonabant v monoterapii u diabetikov 2. typu
(17). V priebehu 6 mesiacov liecby doslo k poklesu
HbA1c 0 0,8 % (v skupine pacientov s HbA1c > 8,5 %
rimonabant dosiahol 1,9 % redukciu), dalej doslo
k redukcii hmotnosti o 6,7 kg, obvodu pasa o 6 cm.
HDL-C sa zvysil 0 10 % a TAG Klesli 0 16 %. Stidia
potvrdila uz predtym publikované vysledky zo Studie
RIO-Diabetes (16, 17).

Vplyv antidiabetickej liecby
na hmotnost

Napriek dérazu kladenému na redukciu hmot-
nosti u diabetikov 2. typu s nadhmotnostou a obezi-
tou mnohé antidiabetiké pouzivané v Klinickej praxi
vedu k narastu hmotnosti.

Volbou pre diabetikov 2. typu je pouzivanie
antidiabetik, ktoré vedu k redukcii hmotnosti, ale-
bo st aspon neutralne vo vzfahu k priberaniu na
hmotnosti.

Vplyv antidiabetik na hmotnost je aj prvotnym
faktorom, ktory zohladiuju medzindrodné (ADA/
EASD statement), ale aj slovenské algoritmy pre
manazment hyperglykémie u diabetikov 2. typu (18,
19).

Narast hmotnosti nasleduje ¢asto v suvislosti
iniciciou alebo zvySovanim antidiabetickej lieCby
(zlepSenie glykémie, zlepSenie glykozurie, Uprava
straty energie). Priberanie na hmotnosti vSak méze
byt nezévislé od korekcie glykozirie a moze sivisiet
s lie€bou réznymi triedami antidiabetickej medikacie,
napriek zlepSeniu glykemickej kompenzacie (znize-
nie glykémii a HbA1c).

Metformin

Metformin je odporiéany ako liek prvej volby
u vSetkych diabetikov 2. typu. Ako monoterapia je
metformin vo vztahu k hmotnosti neutrélny ale-
bo jeho podavanie vedie k malej redukcii telesnej
hmotnosti. Metformin vedie k redukcii hmotnosti aj
v kombindcii s ostatnymi oralnymi antidiabetika-
mi a inzulinom (18, 19).

V UKPDS S§tudii (UK Prospective Diabetes
Study) bola lie¢ba metforminom spojend narastom
hmotnosti o 1 -2 kg pri porovnani lieCbou so sulfo-
nylureou a inzulinom, ktord bola sprevédzand 5 -7
kg narastom hmotnosti (20).

Efekt metforminu na hmotnost je sprostredko-
vany redukciou hyperinzulinémie, znizenim poctu
jedal spojenych s hypoglykemickymi prihodami,
redukciou apetitu (sprostredkované gastrointesti-
nalnym vedrajsSim efektom a/alebo relativne malo
objasnenymi ucinkami na hypotalamické centra
hladu/sytosti).
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Sulfonylureové antidiabetika

Sulfonylureové oralne antidiabetika st sku-
pinou liekov znamych svojim vztahom k nérastu
hmotnosti. V uz spominanej UKPDS $tudii bol pri-
rastok hmotnosti 5 kg poCas 10-ro¢ného obdobia
lieCby glibenklamidom a chlorpropamidom (20).
V §tudii ADOPT liec¢ba glibenklamidom viedla k na-
rastu hmotnosti v priemere o 2 kg (21). ZvySovanie
hmotnosti v suvislosti s liecbou sulfonylureovymi
preparatmi je dosledkom hyperinzulinémie a ana-
bolického efektu inzulinu, s ohfadom na stimulaciu
syntézy lipidov.

Tiazolidindiény

Tiazolidindiény spdsobuji podobny narast
hmotnosti ako sulfonylureové ordine antidiabetika,
narast hmotnosti sa zvy3uje pri ich kombinacii s pre-
paratmi sulfonylurey a inzulinom. V tudii PROACTIVE
pioglitazén viedol k priemermnému ndrastu hmotnosti
0 4 kg pocas 3-ro¢nej lieCby v porovnani s placebom
(22). V 8tudii DREAM, rosiglitazén k priemernému na-
rastu hmotnosti o 2,2 kg vs placebo po¢as 4-ro¢ného
sledovania (23). V §tadii ADOPT bol priemerny narast
hmotnosti pri rosiglitazéne 5,0 kg (21).

ZvySovanie hmotnosti pri lieCbe tiazolidindi-
onmi sa ddva do suvislosti so zvySenou syntézou
lipidov a tukovej masy (hlavne subkutanneho tu-
kového tkaniva) v dosledku moduldcie expresie
génov. Inzulinémia pocas liecby tiazolidindionmi
klesd. Ich pouzitie vedie k redistribucii tuku z cen-
trdlneho (visceralneho) na periférny (subkutanny).
V Studii DREAM rosiglitazon zvySoval obvod bokov
vyraznejSie ako obvod pdsa. Pri pouziti CT a NMR
sa potvrdilo, Ze tiazolidindiény redukuju visceralny
tuk a zvySuju tuk subkutanny. Na tomto miesto je
délezité si pripomenut, Ze prave viscerdine tukové
tkanivo priamo koreluje s inzulinovou rezistenciou.
Na zvySovani telesnej hmotnosti pocas liecby tiazo-
lidindiénmi maju svoj podiel aj edémy, ako symptém
zlyhavania srdca (22, 23).

Inzuliny

Liecba inzulinom je spojend s ndrastom hmot-
nosti viac ako 10 kg, hoci novsie druhy inzulinov
(analdgy inzulinov — detemir, glargin) vedu k men-
Siemu nérastu hmotnosti (24, 25, 26). U pacientov
na inzulinovej liecbe, ¢i uZ konvencnej alebo inten-
zifikovanej, narast hmotnosti zavisi od davky inzuli-
nu, plazmatickej koncentracie inzulinu, kombinacie
s dalSimi oralnymi antidiabetikami, frekvencie hypo-
glykémii vyzadujucich konzumaciu jedla.

Inkretiny

Dalsie nové liecebné postupy u diabetikov 2. ty-
pu su zaloZené na prirodzenom mechanizme glukd-
zovej homeostéazy zvysenim dostupnosti inkretinov,

najmé glukagon-like peptidu-1 (GLP-1). Efekt endo-
génneho GLP-1, ktory je rychlo degradovany dipep-
tidyl peptidazou 4 (DPP-4) spociva v ochrane masy
B-buniek pankreasu (zvySenie regeneracie, znizenie
apoptdzy), zvySeni odpovede B-buniek na stimula-
ciou glukézou, znizeni sekrécie glukagénu, inhibicii
vyprazdiovania zaludka a znizeni apetitu (27).

Dalsie nové lieéebné postupy

V sucasnosti zo skupiny inkretinov mame k dis-
pozicii (alebo v dohladnej dobe budu k dispozicii)
GLP-1 mimetika (exenatid a liraglutid) a DPP-4
inhibitory (sitaglipitin a vildagliptin).

V 6-mesacnej Studii lieCba exenatidom v kom-
bindcii s metforminom a/alebo sulfonylureou viedla
k redukcii hmotnosti od 0,9 kg (pri kombin&cii
s metforminom a sulfonylureou) do 2,5 kg (pri kombi-
nacii s metforminom). Interim analyza extenzie tejto
Studie ukazala, ze u 314 pacientov s nadhmotnostou,
ktori ukonCili 82 tyzdfov trvajucu lie¢bu (30 tyzdiov
placebom kontrolovana $tudia, 52 tyZdiov extenzia)
bol Ubytok hmotnosti progresivny a zvySoval sa od
redukcie 2,1 kg v 30. tyzdni na 4,4 kg v 72. tyzdni
(redukcia 5,3 kg v kombindcii s metforminom, 3,9 kg
v kombinécii so sulfonylureou a 4,1 kg pri kombin&cii
s metforminom a sulfonylureou). Podobné vysledky
priniesla aj Studia s 551 diabetikmi s nadhmotnos-
tou, u ktorych 82 tyzdiova terapia exenatidom viedla
k redukcii 3,5 kg (28).

Liraglutid (GLP-1 mimetikum) sa podava sub-
kutanne raz denne (na rozdiel od exenatidu, tento
ma krat$i pol¢as, preto je nutné ho podavat dvakrat
denne). V nedavno publikovanych vysledkoch 14
tyzdiovej Studie bola redukcia hmotnosti zavisla
od davky liraglutidu. Pocas $tudie bola redukcia
hmotnosti 3,0 kg oproti vychodzej hmotnosti a 1,2 kg
oproti placebu pri najvy$Sej davke liraglutidu (29).

Sitaglipitin v 18 az 24 tyzdiovych Stldiach
(v davke 100 mg denne) nepreukazal zmeny v hmot-
nosti oproti vychodzim hodnotém, resp. ukazal maly
pokles hmotnosti oproti placebu v $tudiach s mono-
terapiou (30). Podobny pokles hmotnosti bol zazna-
menany v Studigch sitagliptin/metformin vs metformin
(31). V Studiach sitagliptin/pioglitazén vs pioglitazon
sa nedokazali ziadne zmeny hmotnosti (32).

Sucasné analyzy 24-tyzdiovej liecby vildaglip-
tinom (100 mg denne) v monoterapii poukazuju na
pokles hmotnosti 0,3 - 0,8 kg v porovnani s reduk-
ciou 1,4 kg pri placebe, redukciu 0,2 kg vs redukciu
1,5 kg pri metformine a redukciu 0,3 kg vs zvySenie
hmotnosti 1,3 kg pri lie¢be rosiglitazonom (33). Pri
dlhodobom porovnani metforminu a vildagliptinu do-
$lo u pacientov na vildagliptine k zvySeniu hmotnosti
00,3 kg (34).

GLP-1 mimetikd a DPP-4 inhibitory znamena-
ju z hladiska poklesu hmotnosti (GLP-1 mimetika),

www.solen.sk / VIAPRACTICA 7 -8/2008



resp. z hladiska neutralneho efektu na hmotnost
(DPP-4 inhibitory), z pohladu nizkeho rizika hypo-
glykémii preferovanu medikéciu u diabetikov 2. typu
s nadhmotnostou/obezitou.

Zavery

Vacsinu diabetikov 2. typu (90 %) by sme mali
edukovat ohfadom zmien tykajlicich sa Zi-
votného Stylu (Uprava diétnych a rezimovych
opatreni), ktoré by mali viest k poklesu hmot-
nosti, dosiahnutiu glykemickych i neglykemic-
kych cielov dobrej kompenzdcie, s ndslednou

redukciou chronickych diabetickych kompliké-
cil.

Popri Uprave Zivotného $tylu mame v sti¢asnosti
k dispozicii medikamenty urcené na dihodo-
bu redukciu hmotnosti (sibutramin, orlistat,
rimonabant), ktoré maju okrem redukcie hmot-
nosti ovplyviuju ostatné kardiometabolické rizi-
kové faktory.

V' medikamentdznej lieCbe diabetikov 2. typu
s nadhmotnostou alebo obezitou preferujeme
antidiabetika, ktoré neovplyviuji hmotnost
(inhibitory DPP-4), resp. znizuji hmotnost

TEMA

(metformin, GLP-1 mimetikd), v pripade in-
zulinoterapie vyuzivame inzuliny (analdgy),
ktoré zvys$uji hmotnost v o najnizSej moz-
nej miere.

MUDr. Lubomira Fabryova, PhD.
Metabol KLINIK s.r.0.

Ambulancia pre diabetoldgiu,
poruchy latkovej premeny a vyzivy
Specializovana lipidologicka
ambulancia

Cukrova 3, 811 08 Bratislava
e-mail: fabry@inethome.sk
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