
HLAVNÍ TÉMA
Agonisté receptoru GLP-1 v léčbě obezity, kde jsme dnes a co nás čeká?
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20% poklesu a 23 % ≥ 30% — výsledky blížící se bariatrické chirurgii. 

Studie REDEFINE 2 (T2DM) prokázala pokles 13,7 % u CagriSema vs. 3,4 % 

placebo. Žádost o registraci v EU a USA se připravuje (37, 39).

Retatrutid – první trojitý agonista GLP-1/GIP/glukagonu
Retatrutid (Eli Lilly, LY3437943) je molekula aktivující současně 

receptory pro GLP-1, GIP i glukagon (tzv. triple agonist). Přidání glu-

kagonové složky zvyšuje energetický výdej a jaterní lipolýzu, čímž 

synergicky potencuje efekt GLP-1/GIP na redukci hmotnosti. Ve fázi 2 

(NEJM 2023) dosáhl retatrutid průměrného poklesu hmotnosti 24,2 % 

za 48 týdnů – v té době nejvyšší hodnota kdy publikovaná pro farma-

kologickou léčbu. Fáze 3 (program TRIUMPH) zahrnuje studie léčby 

obezity, T2DM, MASLD, spánkové apnoe, osteoartrózy a kardiovasku-

lární výstupy. Výsledky studie TRIUMPH-4 (obezita + artróza kolene, 

prosinec 2025) prokázaly průměrný pokles tělesné hmotnosti 28,7 % 

za 68 týdnů, s předpokládaným regulatorním schválením v roce 2027. 

Nový nežádoucí účinek – dysestézie (abnormální kožní vjemy) u ~21 % 

pacientů – bude sledován v probíhajících studiích.

Amykretin a další pipeline molekuly
Amykretin (Novo Nordisk) je unimolekulární duální agonista GLP-1 

a amylinových receptorů v jedné molekule (na rozdíl od CagriSema, 

která je kombinací dvou látek). Fáze 2 prokázala pozoruhodnou redukci 

hmotnosti již při nízké dávce; fáze 3 vstupuje v roce 2026. V pozdní fázi 

vývoje jsou dále: mazdutid (duální GLP-1/glukagon RA, Čína), pemvi-

dutide (GLP-1/glukagon, předběžná data fáze 2 b s 15,6% poklesem 

hmotnosti při zachování svalové hmoty – potenciálně výhodné u rizika 

sarkopenie), a lotiglipron (Pfizer, perorální nepeptidový GLP-1 RA, fáze 3).

Závěr
GLP-1 RA představují revoluční terapeutickou skupinu, jejíž klinický 

potenciál dalece přesahuje prostou redukci tělesné hmotnosti. Solidní 

data z randomizovaných klinických studií prokazují kardiovaskulární 

protekci (SELECT, LEADER, SUSTAIN-6), renální ochranu (FLOW), pří-

znivý vliv na MASLD/MASH, spánkovou apnoe a systémový zánět. 

Další efekty, neurobiologické, onkoprotektivní potenciál a ovlivnění 

závislostí jsou slibné, avšak vyžadují potvrzení v prospektivních stu-

diích (3, 5, 13–16, 18, 19).

Pro obezitologa je zásadní vnímat léčbu GLP-1 RA jako komplexní 

kardiometabolickou intervenci – nikoliv jen prostředek redukce hmot-

nosti. Individualizovaná volba preparátu, dávky a délky léčby, s ohledem 

na přítomné komorbidity (KV onemocnění, CKD, MASLD, OSA), se stává 

základem moderní obezitologické praxe. Kombinační strategie (GLP-

1 RA + SGLT2 inhibitory, GLP-1/GIP duální agonisté, fixní kombinace 

CagriSema nebo trojité agonisty GLP-1/GIP/glukagon jako retatrutid) 

a nové perorální formy (semaglutid 50 mg, orforglipron) slibují ještě 

komplexnější metabolický přínos a rozšiřují dostupnost léčby (34–37, 39).

Zásadní výzvy přetrvávají: dostupnost a náklady na léčbu, nutnost 

dlouhodobé (celoživotní) medikace, management sarkopenie a nutrice, 

a nezbytnost komplexního přístupu zahrnujícího životosprávu, psycho-

logickou podporu a multidisciplinární týmovou péči. GLP-1 RA jsou silný 

nástroj, jeho optimální využití vyžaduje fundované odborné znalosti.
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