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Glitazony, peroralni antidiabetika G¢inna ve snizovani glykemie a ovlivnéni inzulinové
rezistence, byly povazovany za velmi nadéjné Iéky 1 z hlediska pozitivniho ovlivnéni vzniku a
progrese kardiovaskularnich komplikaci diabetu 2. typu. Studie PROactive, jejiz vysledky
byly publikovany pisemné v fijnu roku 2005, pfinesla prvni klinicky vyznamné diikazy o
kladném vlivu pioglitazonu na snizeni rizika kardiovaskuldrnich komplikaci.

Studie PROactive byla koncipovana jako multicentricka, randomizovand, dvojité slepa,
placebem kontrolovana. Soubor byl tvofen 5 238 osobami s diabetes mellitus 2. typu
nedostatecné kompenzovanym stavajici 1€Cbou a soucasné s anamnézou ischemické choroby
srde¢ni, cévni mozkové ptihody (CMP) ¢i ischemické choroby dolnich koncetin. V aktivni
vétvi byl podavan pioglitazon (ACTOS®), ptidany ke stavajici 16€b¢, s priibéznou titraci
davky podle kompenzace diabetu.

Hlavnim cilem studie byl ¢as od randomizace do vzniku prvnich kardiovaskularnich
komplikaci - primarni cil kombinovany byl komplexni (mortalita, infarkt myokardu, CMP,
amputace, periferni revaskularizace, koronarni intervence, akutni koronarni syndrom). Byl
stanoven 1 hlavni sekundarni cil, podstatn¢ jednodussi (smrt, infarkt myokardu, CMP).

Hlavni vysledky: pro primarni hlavni cil nebyl nalezen rozdil v intervenované vétvi proti
neintervenované. Hlavni sekundarni cil byl dosazen v aktivni vétvi u 12,3 % osob a

v placebové u 14,4 % osob, coz je statisticky vyznamny rozdil (p = 0,0273), a znamena to, ze
pioglitazon snizil statisticky vyznamn¢ relativni riziko vzniku smrti ¢i infarktu myokardu
nebo CMP o 16 %. Tento efekt byl prokazatelny napti¢ riznymi podskupinami celého
souboru, nebyl vsak zietelny v podskupiné osob 1écenych statiny. Pioglitazon primérné
zlepsil 0 0,5 % HbA . (v absolutnim vyjadteni), snizil krevni tlak (systolicky i diastolicky) o 3
mm Hg, snizil triacylglycerolemii o 13,2 % a zvySil HDL cholesterol o 8,9 %, dale snizil o 50
% progresi diabetu k nutnosti podani inzulinu. Na zaklad¢ ziskanych dat bylo uzavieno, ze 3
roky trvajici 1écba pioglitazonem u 48 osob zabrani vzniku jedné velké kardiovaskularni
ptihody.

Statisticky vyznamného ovlivnéni hlavniho cile nebylo intervenci dosaZeno patrné proto, Ze
na nékteré komplikace maji ziejme vétsi vliv jina rizika, nez ta, kterd jsou ovlivnitelna
pioglitazonem. Vyznamnym neZadoucim Gc¢inkem bylo zvysSené riziko vzniku levostranného
srdec¢niho selhéni.

Celkové je mozno ptijmout préci jako potvrzeni dvou zékladnich piedpokladi doposud
neovetenych ve studii takovéhoto rozsahu - pioglitazon zpomaluje progresi diabetu 2. typu,
pacient s diabetem 2. typu v sekundarni prevenci. Vysledky prace by mély podnitit diskusi o
spravné indikaci pioglitazonu a pozici glitazonii v schématu 1€¢by diabetu 2. typu obecné.
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