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Co vlastné na téch inkretinech
je?

Pojdme si ukazat malé podobenstvi, se kterym mi pomohl ChatGPT



CHAOTICKE MESTO
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Dlabetes 2. typu a obezita
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Dalsi zasoby!
Dalsi dodavky!
Potrebu;eme vic!
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Zasoby pretékaji,
ale systém to nevidi.
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Inkretinova terapie...

... hevyrobi lepsiho (motivovangjsiho, chytrejsiho)
Cloveka.

... hastoli spravne rizeni prijmu, skladovani
a vydeje energie.

... zmeni biologii obezity jako nemoci.



Inkretiny na diabetes 2. typu



Jeden lék, mnoho benefitu

« ZvySena uhrada: diabetolog

« Zakladni uhrada: alespon metformin a HbAlc nad 53
mmol/mol, bez omezeni odbornosti, nutny prukaz ucinnosti po 6
mesicich

» Uhrada pacientem: |é8ba obezity, dosaZeni normoglykémie

 Pfi nasazeni analoga inkretinovych receptoru vysadit gliptin



Vyber inkretinového leku pro lecbu T2D

* Tablety?

* Rybelsus (semaglutid) v tableté 2. generace
« titrace 1,5..4..9 mg po mesici
« uzivat denneg, na lacno, 30 minut po leku nejist/nepit

* Injekce? NGVAG
L . i ova uhrada
* Hrazené pri splnéni podminek? Ozempic 2,0 mg
 Trulicity (dulaglutid) inj. 1,5 mg 1x tydné od 05/2026:
» bez titrace, autoinjektor pacienti dosud Ié€eni
« Ozempic (semaglutid) inj. 1x tydné Ozempic 1,0 mg tydné
* titrace 0,25..0,5..1,0..2,0 mg nemuseji pro Uhradu .
* Nehrazené? Vyssi davky —
« Mounjaro (tirzepatid) inj. 1x tydné plnit dalsi podminky '

* titrace 2,5..5..7,5..10..12,5..15 mg
« Saxenda, Plyzari (liraglutid) 1x denné
* titrace 0,6..1,2..1,8..2,4..3,0 mg 1x denné

https://www.novomedportal.cz/terapeuticka-oblast/diabetes/ozempic.html



Inkretiny pro leCbu obezity



Potrebujeme vubec léky na obezitu?

100

» Kolik let umime dat dobrou radu )
o jidle a pohybu??

50

25

* A jaky byl vysledek uz v roce 2019?

15-29 30-44 45-59 60-74 75+ celkem|15-29 30-44 45-59 60-74 75+ celkem
muzi zeny

@ preobezita @ oberzita

Vyvoj nadvéhy a obezity u déti v CR

* A co nas jesSte ceka?

. A co se s tim da tfeba délat? Bl o B B
- - -

K
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https://statistikaamy.csu.gov.cz/zprava-o-zdravi-a-nemocech
https://www.prevencedetskeobezity.cz/deti-s-obezitou/



Pramérny pokles hmotnosti (%)

Problém neni zhubnout, ale snizenou hmotnost udrzet

N Konzervativni
110 légba
100 —
90 —
80 —

[ [ [ [ [ [
Zacatek Konec 1 2 3 4

intervence intervence Roky od intervence

Nordmo et al. Obes Rev2020;21:€12949.
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SURMOUNT -5
Design studie

Faze 3b, 72tydenni, multicentricka, randomizovana, kontrolovana, paralelni, oteviena studie

2,5mg

Tirzepatid a semaglutid byly podavany jako doplnék ke snizené kalorické dieté a zvySené fyzické aktivité

Semaglutid MTD (1,7 nebo 2,4 mg)
2,4 mg !
IE—

1,7 mg
1,0 mg '
: 0,5mg Tirzepatid MTD (10 nebo 15 mg)
Screening i 0,25mg 15mg , !
: 12,5 mg —'
10 mg ~
75mg  E—
S5mg | I

| | | | | | |
2 1 0 4 8 12 16 20

72

»
»

QW

Randomizace (1:1)

A

Primarni koncovy bod

(Ukonceni 1éEby)

Dalsi relevantni detaily navrhu:

* Celkem 32 pracovist v USA a Portoriku

+ Pfidéleni ucastnic bylo omezeno na maximalné 70 %, aby bylo umoznéno adekvatni zastoupeni muzl ve studii
« Stratifika¢ni faktory: stav prediabetu pfi randomizaci, pohlavi a BMI pfi randomizaci <35 vs. 235 kg/m?

MTD = maximalni tolerovana davka; QW=Jednou tydné
Aronne LJ, et al. N Engl J Med. 2025; doi: 10.1056/NEJMoa2416394 (pred tiskem).






Inkretiny indikované k lécbe nadvahy a
obezity

* Liraglutid: Saxenda, Plyzari inj.
* 1x denné
 Titrace 0,6..1,2..1,8..2,4..3,0 mg — jedno pero, linearni narust ceny s davkou
» Cena do 3490 K¢ pfi maximalni davce

« Semaglutid: Wegovy Inj.
« 1x tydné
« Titrace 0,25..0,5..1,0..1,7..2,4 mg — ruzna pera
« Cena do 5990 K&/mésic pfi maximalni davce

 Tirzepatid: Mounjaro inj.
« 1x tydné
 Titrace 2,5..5..7,5..10..12,5..15 mg — rlizna pera
» Cena do 12190 K&/mésic pfi maximalni davce

https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes, stazeno 10.5.2026



https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes
https://www.benu.cz/ukazkovy-cenik-dalsich-leku-na-diabetes

Semaglutid versus tirzepatid

* Tirzepatid je drazsi, pokud je cilem maximalni davka a maximalni

efekt

 Hlavni prinosy dualniho agonismu GLP-1/GIP:
* mensi vyskyt nauzei

* primy efekt na tukovou tkan
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Je libo efekt jo-j0?

« Antiobezitika funguiji, dokud je pacient aplikuje

* Po redukci hmotnosti pacient nebude hubeny, bude zhubly

* Snizeni prijmu potravy
béhem Iech/ neni
dusledkem [epsi
discipliny, ale efektem
leCby na mozek a
zaludek

* po vysazeni léku se

motnost zacne zase
zvysovat

e napr. data ze studie
SURMOUNT-4 za 88
tydnu
Aronne LJ, et al. JAMA. 2024; 331(1):38-48.

Change in Body Weight (kg)

1104 i Mean Baseline Body Weight = 107.3 kg (236.6 Ibs)
105
100-
o Placebo 97.0 kg (213.8 Ibs)
90
85 Tirzepatide lead-in
80 79.1 kg (174.4 Ibs)
Tirzepatide
75 llllllllll T T T T
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 52 64 76 88

Time Since Lead-In (Weeks)



Je libo efekt jo-jo? Ne-ne!

» Obezita je chronické progresivni relabujici onemocneni
s komplikacemi, které mohou byt ireverzibilni

* Proc bychom méli opakovat stale stejnou chybu a vysazovat
ang Q;D ,e2|t|7ka, kdyz s jinymi chronickymi chorobami to
nedelame:

» Dynamika vyvoje hmotnosti pfi lecbe inkretiny je jina nez u jinych
metod hubnuti
« PomalejSi ubytek, ale trva vice mésicu
* Po dosazeni cilové hmotnosti je kliCové soustredit se na jeji udrzeni
» down-titrace a dlouhodoba léCba
* intermitentni aplikace pfi signalu ke zvySovani hmotnosti



| pacient s diabetem muze zhubnout

* Napsat pacientovi s diabetem antiobezitikum neni Spatne

« U diabetu 1. typu je nutna specialni edukace
» VCasna detekce eventualni ketoacidozy

» Nastaveni davek inzulinu nebo parametrl pro automatické davkovani inzulinu
pumpou

« U diabetu 2. typu pozor na kombinace
» Kontrola medikace podle SLZ
 gliptiny vysadit
* GLP-1RAjsou ve fixni kombinaci s inzulinem v lécich Xultophy a Lyxumia
» Pokud pacient zhubne a zbavi se inzulinu k jidlu, prijde take o narok na senzory

« Semaglutid Ize lidem s diabetem predepsat jako Ozempic s dotovanou cenou proti
Wegovy



averem

* Inkretinova IéCba ma fadu zdravotnich benefitu ﬁrokézanych na nekolika
milionech pacientskych roku v klinickych studiic

e Cévnich
* metabolickych
e organovych

» Nasazeni inkretinu vyzaduje individualni praci s pacientem,
ale vysledek stoji za to

« Semaglutid a tirzepatid méni frustraci v pfibéh o uspéechu

* Nejlepsi efekt ma kombinace farmakoterapie — adekvatni strava — cviCeni
» Bez farmakoterapie na zacatku ale vétSinou zména nenastane vibec
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