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Metabolicky syndrom je charakterizovan kumulaci nepftiznivych kardio-metabolickych rizikovych faktord. DaleZitou sou-
Casti jeho 1é¢by jsou nefarmakologicka opatieni, kterd vsak fada pacientll nedokaze dodrzovat, nebo jsou nedostate¢né
ucinna. Farmakologicka [é¢ba obvykle spociva v intervenci jednotlivych slozek metabolického syndromu. Pfibyva dikazd,
Ze inkretinovd mimetika, ktera byla piivodné vyvinuta pro Ié¢bu diabetu 2. typu, maji potencidl pfiznivé ovlivnit nejen
hyperglykemii ¢i obezitu, ale také dyslipidemii a zvyseny krevni tlak. Existuji také dikazy, Ze néktefi agonisté inkretinovych
receptorl snizuji vyskyt kardiovaskularnich pfihod a vedou k Ustupu steatézy jater. Mohly by tedy pfedstavovat idedlni lék
pro lé¢bu metabolického syndromu a nékterych jeho komplikaci. Sdéleni podéava prehled o soucasnych terapeutickych
moznostech a o blizké perspektivé inkretinové 1é¢by.
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polypeptid.

Incretins and the metabolic syndrome

Summary: Metabolic syndrome is characterized by the accumulation of adverse cardio-metabolic risk factors. Non-pharma-
cological measures are an important part of its treatment, but many patients cannot follow them, or the measures are insuf-
ficiently effective. Pharmacological treatment usually consists in the intervention of individual components of the metabolic
syndrome. There is increasing evidence that incretin mimetics, which were originally developed for the treatment of type 2
diabetes, have the potential to beneficially affect not only hyperglycemia or obesity, but also dyslipidemia and elevated blood
pressure. There is also evidence that some agonists for incretin receptors reduce the incidence of cardiovascular events and
lead to regression of hepatic steatosis. They could therefore represent an ideal drug for the treatment of metabolic syndrome
and some of its complications. The review presents current therapeutic options and the near future of incretin therapy.
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Uvod

Inkretiny jsou hormony intestindlniho plvodu (patfici do tzv. gluca-
gon superfamily), které stimulujf sekreci inzulinu v zavislosti na hladiné
glukdzy (1). Terapie na bézi inkretind chrani 3-buriky Langerhansovych
ostrlivkd, a protoze produkce inzulinu zavisi na mnozstvi pfijaté glukdzy,
je spojena s nizkym rizikem hypoglykemie. Analoga inkretint maji pro-
dlouzené biologické plsobent a aktivuji inkretinové receptory po rlizné
dlouhou dobu. Kromé korekce hyperglykemie pfiznivé ovliviuji i dalsi
komponenty metabolického syndromu. Navic nékteré z nich vykazuijf
pfimé antisklerotické a protizdnétlivé Ucinky, coz se maze podilet na
redukci mnoha orgénovych komplikaci metabolického syndromu.

U lidf existuji dva hlavni inkretinové hormony GIP (glukézode-
pendentni inzulinotropni polypeptid) a GLP-1 (glukagonu podobny

peptid-1). Oba jsou vylu¢ovany endokrinnimi burikami epitelu tenkého
stfeva vlivem zivin z pfijaté stravy a stimuluji pankreatickou sekreci
inzulinu (1).V ostatnich Uc¢incich se mohou lisit, ¢i se navzajem doplhujf
- viz obrazek 1 (2). V klinické praxi se jiz nékolik let pouzivaji agonisté
receptor( pro GLP-1. Brzy by mél byt v CR k dispozici i dudlni agonista
pro GLP-1 a GIP - tirzepatid a intenzivné jsou testovany také dalf vice-
Cetni agonisté, ktefi kromé receptorl pro GLP-1 (popt. pro GLP-1 + GIP)

aktivuji i receptory pro glukagon.

Agonisté GLP-1 receptorii

Jsou jiz témér 20 let pouzivany v lé¢bé diabetu 2. typu. Jedna se
o heterogenni skupinu nékolika pfipravkd. Pfedevsim dlouhodobé
pusobici agonisté GLP-1 receptord patfi mezi nejucinnéjsi neinzulinova
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