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Cukrzyca typu 2 — 90% wszystkich
chorych na cukrzyce.

Schorzenie jest konsekwencja
uposledzenia dwoch podstawowych dla
metabolizmu glukozy procesow —
wydzielania insuliny | obwodowego
dziatania tego hormonu.

Dobrze udokumentowany jest zwigzek
cukrzycy typu 2 ze stylem zycia,
wysokokalorycznag dieta i otyloscia.



ESTIMATED PREVALENCE OF DIABETES IN 2007
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Uposledzenie wydzielania insuliny jest
prawdopodobnie konsekwencja a nie
pierwotng przyczyng cukrzycy typu 2.
Przyjeto hipoteze uposledzonego
efektu insulinotropowego hormonow
jelitowych, zwanych inkretynowymi.
Inkretyny — hormony wydzielane przez
komorki endokrynne jelita w
odpowiedzi na positek
weglowodanowy i ttuszczowy.



Hormony inkretynowe

¢ Glukozalezny peptyd
iInsulinotropowy — GIP

e Glukagonopodobny peptyd 1 —
GLP-1



Glukozalezny peptyd
Insulinotropowy _ GIP
e Wydzielany przez komorki biony sluzowej

dwunastnicy | proksymalnego odcinka
jelita cienkiego

e Pobudza komorki beta trzustki do
wydzielania insuliny

e Minimalny wpltyw na oproznianie zotadka

e Nie wptywa na uczucie sytosci i mase
ciata

e \W cukrzycy typu 2 sekrecja GIP
niezmieniona



Glukagonopodobny peptyd 1 —
GLP-1

e Wydzielany przez komorki w dystalnej
czesci jelita cienkiego i okreznicy

e Stymuluje wydzielanie insuliny |
hamuje wydzielanie glukagonu

e Opodznia oproznianie zotadka

e Hamuje apetyt

e W cukrzycy typu 2 uposledzona
sekrecja GLP-1



GLP-1

e Krotki okres potowiczego rozpadu
— 0Kk. 2 min

e Rozktadany przez enzym
dipeptydylopeptydaze IV (DPP-4)

e DPP-4 obecne w wielu tkankach i
komorkach oraz we krwi



Pozatrzustkowe dziatanie GLP-1




Leki inkretynowe

e Analogi GLP-1 oporne na dziatanie
DPP-4, agonisci receptora GLP-1
(inkretynomimetyki) np. eksenatyd,
liraglutyd

e Inhibitory DPP-4, zwane
gliptynami, np. sitagliptyna,
wildagliptyna, saksagliptyna



Agonisci
receptora GLP-1
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Mechanizm dziatania inhibitorow GPP-4



Porownanie mechanizmow dziatania i efektow
leczniczych analogow GLP-1 i inhibitorow DPP-4
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Efekty kliniczne analogow GLP-1

e Redukcja stezenia hemoglobiny
glikowane]

e Mniejsze wahania stezenia glukozy we
Krwi

e Nizsze wartosci glikemii popositkowej
e Obnizenie cisnienia tetniczego krwi

e Poprawa parametrow gospodarki
lipidowej
e Spadek masy ciala



Efekty kliniczne inhibitorow
GPP-4
e Obnizenie stezenia hemoglobiny
glikowane]
e Nizszy popositkowy wzrost glikemii
e Nizsza glikemia na czczo
e Obnizenie cisnienia tetniczego krwi

e Poprawa parametrow gospodarki
lipidowej
e Nie powodujg przyrostu masy ciata



Onglyza (saksagliptyna)

e Zarejestrowana w Polsce w 2009r

e Stosowana w cukrzycy typu 2 w terapii
skojarzonej z metforming,
sulfonylomocznikiem lub
tiazolidynodionem, gdy stosowanie tych
lekow w potaczeniu z dietg i wysitkiem
fizycznym jest niewystarczajgce do
uzyskania odpowiednie] kontroli glikemil

e L ek stosowany doustnie
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