Télesnou hmotnost ¢asto zvysuje lé¢ba
inzulinem diky zvyseni pfijmu potravy, zablo-
kovani glykosurie, ke které dochazi pfi vyraz-
néjsi hyperglykemii, a také v dasledku vyssiho
rizika hypoglykemie, kterou pacienti museji
zajidat sacharidy (22). Pravdépodobnost vze-
stupu hmotnosti roste s intenzifikaci inzulino-
vé |écby, tedy vyssim poctem injekci dennég,
pficemz podavani dlouhodobé plsobiciho in-
zulinu 1x denné ovliviiuje hmotnost nejméné.

Inkretinova lécba zahrnuje bud'tzv. glip-
tiny (DPP-4 inhibitory) zvysujici endogenni
hladiny glukagon-like peptidu 1 (GLP-1) di-
ky inhibici enzymu dipeptidyl-peptidazy 4
(DPP-4) (23) nebo tzv. GLP-1 agonisty, které
ptimo stimuluji GLP-1 receptor (24). GLP-1
je peptidovy hormon produkovany v distal-
nich ¢astech tenkého streva pfi prlichodu
potravy (25). Jeho hlavnim efektem je zvyse-
ni sekrece inzulinu a pokles sekrece hyper-
glykemizujiciho glukagonu. GLP-1 v3ak také
zmens3uje pocit hladu a zpomaluje vyprazdrio-
vani zaludku (viz také informace o liraglutidu
v pfedchozi ¢asti ¢lanku).

Gliptiny (v CR je dostupny sitagliptin, vil-
dagliptin, saxagliptin, linagliptin a alogliptin)
nevedou ke vzniku hypoglykemii a na rozdil od
derivat( sulfonylurey jsou hmotnostné neutralni
a nevedou ke zvysenirizika hypoglykemie (26).

GLP-1 agonisté vedou ke snizeni hmot-
nosti v primeéru o 2-8 kg v zavislosti na typu
podavaného preparatu a jeho davce (27).
Vétsina GLP-1 agonistl je podavana injek¢-
né subkutanné a v sou¢asné dobé je mozné
je s vyjimkou liraglutidu (viz vyse) pfedepsat
pouze pacientlim s diabetem 2. typu. V Ceské
republice je v soucasné dobé v antidiabetické
indikaci k dispoziciliraglutid (podavany 1x den-

névdavce 1,2-1,8 mg), exenatid (podavany bud

2x denné v davce 20 pg nebo 1x tydné v davce
2 mg) a lixisenatid (1x denné 20 pg), dulaglutid
(1% tydné 1,5 mg s. c.) a semaglutid (1x tydné
0,5-1 mgs. c.) adale peroralné podavany GLP-1
agonista semaglutid (1x denné 3-14 mg) (28).
Dalsimi pozitivnim ucinky GLP-1 agonistU
je zlepsenilipidogramu a pokles krevniho tla-
ku, nevyhodou je (s vyjimkou peroralniho se-
maglutidu) nutnost injekéniho subkutdnniho
podavani a ¢astéjsi nezddouci gastrointesti-
ndlni Gcinky (29, 30). K nejvyraznéjsimu snizeni
hmotnosti u diabetik(i vede z GLP-1 agonistQ
injek¢éni semaglutid ndsledovany, peroralnim
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semaglutidem, liraglutidem, dulaglutidem,
exenatidem a lixisenatidem. Injek¢ni semaglu-
tid v davce az do 2,4 mg 1x tydné jiz schvélen
pro lé¢bu obezity, kde u pacientll s obezi-
tou bez diabetu snizuje hmotnost az o 16 kg.
Soucasné probihd s injekénim semaglutidem
v ddvce 2,4 mg dlouhodoba kardiovaskularni
studie SELECT zaméfena na mozné snizeni
kardiovaskularnich komplikaci u nediabetika
s obezitou pfi podavani injek¢niho semaglu-
tidu (37).

Z uvedenych preparatd bylo v kardio-
vaskularni studii LEADER u diabetik( 2. typu
srovndvajici podavani liraglutidu s placebem
prokazano signifikantni snizeni celkové mor-
tality a kardiovaskularnich komplikaci (12),
podobny vysledek byl zaznamenam v pfipadé
injekéniho semaglutidu, dulaglutidu a albig-
lutidu (32).

Dalsi skupinou antidiabetik, ktera snizu-
je télesnou hmotnost, jsou glifloziny (33,
34). Ty diky inhibici transportéru SGLT-2
v renalnich glomerulech zvysuji glykosurii
o cca 70-80 g dennég, coz vede k mirné nega-
tivni energetické bilanci. Dlouhodobé zlep-
Suji kompenzaci diabetu a snizuji hmotnost
(0 2-4 kg) a krevni tlak. V Ceské republice
je k dispozici dapagliflozin, empagliflozin
(oba se podavaji v ddvce 10 mg 1x denné)
a canagliflozin (podava se v davce 100 mg
nebo 300 mg 1x denné). Vysledky studii uka-
zuji srovnatelny vliv uvedenych gliflozind na
kompenzaci diabetu a télesnou hmotnost.
Empagliflozin, dapagliflozin i canagliflozin jiz
maji ukonceny kardiovaskuldrni studie, které
prokdazaly snizeni kardiovaskularnich kom-
plikaci a hospitalizace pro srde¢ni selhani
(35). U pacientli s chronickym onemocnénim
ledvin prokazana vyrazna nefroprotektivita
pfi podavani canagliflozinu, dapagliflozinu
i empagliflozinu. Dapagliflozin ve studii
DAPA-HF respektive empagliflozin ve studii
EMPEROR-reduced vyrazné zlepsil prognézu,
hospitalizaci pro srdecni selhani a mortalitu
u pacientl se srde¢ném selhanim s redu-
kovanou ejek¢ni frakci, a to jak u diabetikd,
tak i nediabetikd. Podobné vysledky s em-
pagliflozinem byly dosazeny u diabetik( i ne-
diabetikli se srde¢nim selhanim se zachovalou
ejekeni frakci ve studii EMPEROR-preserved s
dapagliflozinem ve studii DELIVER. Na rozdil
od GLP-1 agonistl vsak nema zatim zadny
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z gliflozinu indikaci na Ié¢bu obezity a ani
neprobihaji zadné vétsi studie, které by timto

smérem smérovaly.

Chirurgicka a endoskopicka
lécba obezity

Nejucinnéjsi metodou lécby obezity
a jejich metabolickych komplikaci je bariatric-
ké chirurgie. Tu je mozné podle stavajicich
doporuceni mozné vyuzit u pacientl s obe-
zitou 2. a vyssiho stupné bez komplikaci,
pfipadné u obezity 1. stupné s pfitomnymi
komplikacemi jako je diabetes, dyslipide-
mie a dalsi (36). Néktera doporuceni jsou
jesté dale a doporucuji bariatrickou 1é¢bu
jako primérni 1é¢bu diabetu 2. typu, a to
i unemocnych s BMl v pdsmu nadvahy (37).

Dlouhodobé snizeni hmotnosti bari-
atrickd chirurgie ptindsi pfredevsim u paci-
entq, ktefi jsou dobfe edukovani a peclivé
sledovani jiz pfed provedenim vykonu a po-
té prakticky celozZivotné. Pro dlouhodobé
udrzitelny pokles hmotnosti je nezbytna
motivace pacienta k dodrZzovani dietnich
omezeni a ke zméné zivotniho stylu po
snizeni hmotnosti. V soucasné dobé je
celosvétové nejpouzivanéjsim vykonem
tzv. rukdvova resekce zaludku (sleeve gas-
trectomy) nasledovana tzv. gastrickym by-
passem a jeho modifikacemi, které kromé
zmenseni zaludku zahrnuji také vynechani
proximalni ¢asti tenkého stieva z kontaktu
s potravou (38).

Jedinou v soucasné dobé dostupnou
endoskopickou metodou V Ceské repub-
lice je tzv. endoskopicka plikace Zaludku,
kdy je objem zaludku zmensen pomoci en-
doskopického prositi zaludecni stény (39).
Zajemce o podrobnéjsi popis bariatrické
a endoskopické |é¢by odkazujeme na litera-
turu zaméfenou na toto téma (36, 40).

Zavér a perspektivy

V poslednich letech je stale vice akcep-
tovano, ze k Uspésné lé¢bé obezity bude
podobné jako u jinych chronickych one-
mocnéni nutné vice vyuzivat farmakote-
rapie. Kromé jiz pouzivaného liraglutidu
a fixni kombinace naltrexon/bupropion je
v antiobezitické indikaci jiz k 1é¢bé obe-
zity schvalen GLP-1 agonista semaglutid
v davce az 2,4 mg 1x tydné, jehoz u¢innost
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