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Antiobezitika nové generace a jejich vliv na kostni zdravi postmenopauzalnich Zen

Tab. 1. Seznam antiobezitik GLP-1 (upraveno dle (19))

Genericky nazev | Pripravek Schvaéleno k 1é¢bé v CR Zpusob uzivani | Frekvence | Obvyklé davkovani (udrzovaci)
Liraglutid Saxenda obezita, nadvéha s.C. 1x denné 3,0 mg (u obezity), 1,2-1,8 mg (u DM2)
Semaglutid Ozempic/Wegovy | DM 2. typu / obezita, nadvéha S.C. X tydné 0,5-1,0 mg (u DM2) / 2,4 mg (u obezity)
Semaglutid Rybelsus jen DM 2.typu p.o. 1x denné 7 mg nebo 14 mg

Tirzepatid Mounjaro DM 2. typu + obezita, nadvéha S.C. X tydné 5mg, 10 mg nebo 15 mg

Dulaglutid Trulicity DM 2. typu S.C. X tydné 0,75-1,5mg (az 4,5 mg)

s. ¢. (podkozni injekce), tableta (nalacno) (p. o.)

Kombinovany mechanismus jeho Gcinku vykazuje synergicky efekt:
aktivace receptoru GLP-1 vede ke zvysen( pocitu sytosti a zpomalenf
vyprazdriovani zaludku, zatimco plsobeni pres receptor GIP pfispiva ke
zlepSeni inzulinové senzitivity a modulaci metabolismu tukové tkané.
Tento dvojf i¢inek se promita do vyraznéjsi redukce télesné hmotnosti
a ucinnéjsi kompenzace glykemie ve srovnani's monoterapii selektivnimi
agonisty GLP-1 (6, 11).

Nezadouci Ucinky agonistl receptoru GLP-1 jsou obecné spojeny
predevsim s gastrointestindIni intoleranci, zejména nauzeou, zvrace-
nim a prjmem, které se nejcastéji objevuji v titracni fazi 1écby (12, 13).
Dostupna klinickd data vSak naznacuji, Ze pfi Ié¢bé tirzepatidem je
vyskyt gastrointestindlnich nezddoucich Gcinkd srovnatelny nebo nizsi
nez u cistych agonistd GLP-1, zejména pfi postupné titraci davky (6, 14).

Soucasné poznatky ukazuji, Ze spektrum jejich ucinkd presahuje
ramec indikaci, pro néz jsou tyto pfipravky v soucasnosti uzivany
a schvéleny, nebot kromé vlivu na glykemii a télesnou hmotnost vykazu-
jfifadu dalsich biologickych efektl, které jsou predmétem intenzivniho
vyzkumu v dalsich klinickych oblastech (15, 16).

Kromé jiz dobfe popsanych kardioprotektivnich a nefroprotek-
tivnich Ucinkd vykazuji agonisté receptoru GLP-1 pfiznivé plsobeni
i v dalSich orgdnovych systémech (17, 18). Bylo napfiklad prokdzano
zlepsent jaterni steatdzy a nékterych parametrd nealkoholového tu-
kového onemocnénit jater, véetné ovlivnéni zanétlivé aktivity a fibrozy
(1, 15). ExperimentéIni a ¢asna klinickd data dale naznacuji potencilni

neuroprotektivni u¢inky této skupiny IéCiv, pficemz pozornost je v sou-
¢asnosti soustfedéna zejména na neurodegenerativni onemocnéni,
jako jsou Parkinsonova a Alzheimerova choroba (15, 16).

Obdobné jsou zkoumény mozné piinosy agonistli GLP-1 receptoru
v oblasti adiktologie, kde byla v observacnich i preklinickych studiich po-
pséna asociace s nizsi spotiebou alkoholu a nikotinu. GLP-1 receptory jsou
exprimovany v oblastech mozku zapojenych do systému odmény, zejmé-
na v nucleus accumbens a ventralni tegmentalni oblasti (7, 19). Aktivace
této signalizacni drahy vede k modulaci dopaminergniho prenosu a ke
snizeni odpovedi na odménu, coz mdze prispivat ke snizeni motivacniho
a posilujiciho efektu ndvykovych latek. Soucasné byla u pacient Iécenych
GLP-1RA pozorovéana redukce bazenf (cravingu) po alkoholu a nikotinu, coz
mUze predstavovat jeden z klicovych mechanismU jejich potencidiniho
terapeutického ucinku v této oblasti (19) (Obr. 2).

V oblasti muskuloskeletdiniho systému dostupné data naznacuji
spise neutrdni az potencialné pfiznivy vliv na kostni metabolismus,
a to i pfi vyrazné redukci télesné hmotnosti (2, 6). Déle byly popsany
pfiznivé Ucinky u nékterych zanétlivych koznich onemocnéni, veetné
psoridzy (16, 20).

Pozitivni vliv byl pozorovan rovnéz u obstrukéni spankové apnoe,
pfevazné v souvislosti s redukci télesné hmotnosti. V této oblasti jsou
klinickd data zatim dostupna pouze pro tirzepatid (11). Nedavné ran-
domizované klinické studie u pacientl s obezitou a stfedné tézkou az

tézkou obstrukéni spankovou apnoi prokazaly, ze 1é¢ba tirzepatidem

Obr. 2. Multiorgdnové cinky agonistdi receptoru pro GLP-1 na energetickou homeostdzu a metabolismus (upraveno dle (8))

(schéma zndzorriuje komplexni pleiotropni Ucinky GLP-1RA)
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