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Linagliptyna — nowy inhibitor
dipeptydylopetydazy-4. Co wnosi
nowego do praktyki klinicznej?

Linagliptin — new DPP-4 inhibitor. How much novelty

does it bring to clinical practice?

STRESZCZENIE

W leczeniu cukrzycy typu 2 niezwykle istotne jest
zachowanie jak najdtuzej insulinosekrecyjnej funkcji
komorek beta. Zastosowanie lekéw wykorzystujacych
mechanizm dziatania hormonéw inkretynowych
stwarza takie mozliwosci. Linagliptyna jest najnow-
szym lekiem z grupy inhibitoréw dipeptydylopepty-
dazy 4 (DPP-4), hamujacych inaktywacje endogennego
glukagonopodobnego peptydu-1 (GLP-1) i powo-
dujacych wzrost stezenia tego hormonu w osoczu.
W przeciwienstwie do innych lekéw z tej grupy, lina-
gliptyna hamuje aktywnos$¢ DPP-4 w sposéb selek-
tywny i odwracalny. W wielu badaniach klinicznych
wykazano, ze linagliptyna w dawce 5 mg istotnie
redukuje stezenie glukozy na czczo i po positkach.
Moze by¢ stosowana w monoterapii oraz w pota-
czeniu z metforming, pochodnymi sulfonylomocznika
i pioglitazonem. Jest dobrze tolerowana i ma neu-
tralny wptyw na mase ciata. Stosowanie linaglipty-
ny nie wigze sie ze zwigekszonym ryzykiem epizodéw
hipoglikemii zaréwno w monoterapii, jak i w lecze-
niu skojarzonym. Szczegdlng cechg linagliptyny, od-
rézniajaca jg od innych lekéw z tej grupy, jest jej
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pozanerkowe wydalanie, gdyz ponad 85% leku wy-
dala sie z z6tcig. Wykazano, ze nie ma potrzeby do-
stosowania dawki leku u chorych z r6znym stopniem
wydolnosci nerek, réwniez u pacjentéw ze schytkowa
niewydolnoscig nerek. Moze by¢ ona stosowana jako
leczenie alternatywne, na przykiad dla metforminy
u chorych z uposledzong czynnos¢ nerek. W zalece-
niach Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego na
2012 rok dopuszcza sie takze stosowanie linaglipty-
ny w monoterapii u pacjentéw, ktoérzy nie toleruja
metforminy. (Diabet. Klin. 2012; 1, 2: 71-76)

Stowa kluczowe: linagliptyna, inhibitory DPP-4,
cukrzyca typu 2, niewydolno$¢ nerek

ABSTRACT

Preservation of insulin secretion in beta cells is one
of the objectives of type 2 diabetes treatment. Use
of incretin-based drugs offers such possibilities. The
dipeptidyl peptidase 4 (DPP-4) inhibitors, the new
class of antidiabetic drugs, increases level of plasma
endogenous GLP-1. Linagliptin, a new drug in this
class, selectively and reversibly inhibits DPP-4. In
clinical trials linagliptin 5 mg once daily significantly
reduced fasting and postprandial plasma glucose
levels. It is effective when used in monotherapy or
in combination with metformin, sulfonylurea and
pioglitazone. Linagliptin is well tolerated and has
neutral effects on body weight. There is no increased
risk of hypoglycaemia attributed to linagliptin used
in monotherapy or combination therapy. Unlike other
DPP-4 inhibitors, linagliptin is excreted almost solely
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with bile, therefore it may be safely in patients with
various degrees of renal impairment, even with end
stage renal disease. It can be useful as an alternative
treatment for metformin in patients with diabetic
kidney disease or in metformin-intolerant subjects,
where is can be used in monotherapy, as recom-
meded by the Diabetes Poland in 2012. (Diabet. Klin.
2012; 1, 2: 71-76)

Key words: linagliptin, DPP 4 inhibitors, type 2
diabetes, renal impairment

Wstep

Cukrzyca typu 2 jest chorobg charakteryzujaca
sie postepujacym defektem czynnosci wydzielniczej
komorek beta trzustki przy wspétistniejacej insulino-
opornosci. Z tego powodu konieczna jest systema-
tyczna intensyfikacja leczenia [1]. W badaniu UKPDS
(United Kingdom Prospective Diabetes Study) wykaza-
no, ze ponad 50% pacjentdw wymaga terapii wielo-
lekowej juz po 3 latach od rozpoznania choroby [2].

W badaniach doswiadczalnych zaobserwowa-
no, ze doustne podanie glukozy stymuluje trzustke
do produkgji insuliny w wiekszym stopniu niz podaz
dozylna. Zjawisko to nazwano efektem inkretyno-
wym, ktéry u os6b zdrowych odpowiada za 50-70%
catkowitego wydzielania insuliny w odpowiedzi na
positek. Jest on wynikiem dziatania hormonéw (in-
kretyn) produkowanych przez komérki btony sluzo-
wej jelit, do ktérych zalicza sie glukozalezny peptyd
insulinotropowy (GIP, glucose-dependent insulinotro-
pic peptide) i glukagonopodobny peptyd 1 (GLP-1,
glucagon-like peptide 7). Hormony te tworza tak
zwang os jelitowo-trzustkowa. Peptyd GLP-1 stymu-
luje zalezne od stezenia glukozy wydzielanie insuli-
ny, hamuje wydzielanie glukagonu. Dziatajac
w osrodkowym uktadzie nerwowym (OUN), wptywa
na zmniejszenie spozywania pokarméw i opdznia
tempo oproézniania zotagdka. W badaniach z zasto-
sowaniem modelu zwierzgcego zaobserwowano, ze
zwieksza mase komérek beta [3].

Inkretyny maja krotki okres péttrwania i sg in-
aktywowane przez enzym dipeptydylopeptydaze 4
(DPP-4) [3, 4]. U chorych na cukrzyce typu 2 docho-
dzi do istotnego zmniejszenia wydzielanie GLP-1,
przy zachowanym dziataniu insulinotropowym tego
hormonu [3]. Zastosowanie lekéw wptywajacych na
mechanizmy inkretynowe stwarza nowe mozliwo-
sci terapii cukrzycy typu 2. Obecnie dostepne s3
2 grupy lekéw wykorzystujgcych mechanizm dziata-
nia inkretyn — agonisci receptora GLP-1 (inkretyno-
mimetyki) oraz syntetyczne inhibitory DPP-4 (gliptyny).

Mechanizm Dziatania Inhibitoréw DPP-4

Dziatanie lekéw z tej grupy polega na hamo-
waniu proteolizy endogennych hormonéw inkrety-
nowych poprzez zmniejszenie aktywnosci DPP-4 (3r.
0 80%). Powoduje to wzrost ich stezenia w surowi-
cy krwi, stymulujac zalezne od glikemii wydzielanie
insuliny oraz zmniejszenie wydzielania glukagonu
[5]. Gliptyny nie wptywaja na oproéznianie zotadka,
w zwigzku z czym nie dajg niepozadanych objawoéw
ze strony przewodu pokarmowego. Majg neutralny
wptyw na mase ciata, a ich stosowanie nie powodu-
je powstawania przeciwciat [6]. Pospisilik i wsp.
wykazali, ze zastosowanie inhibitoréow DPP-4
u szczurow hamuje apoptoze komorek beta i przyczy-
nia sie do ich neogenezy [7]. Mimo ze leki te nalezg
do tej samej grupy, réznig sie miedzy sobg struk-
turg chemiczna, witasciwosciami farmakokinetycz-
nym i farmakodynamicznymi. Dotychczas dostepne
byty cztery leki: wildagliptyna, sitagliptyna, saksa-
gliptyna i alogliptyna. Nowym przedstawicielem tej
grupy lekow jest linagliptyna.

Witasciwosci farmakokinetyczne
i farmakodynamiczne linagliptyny

Linagliptyna jest pochodng ksantyny. W prze-
ciwienstwie do innych lekéw z tej grupy, hamuje
aktywnos$¢ DPP-4 w sposéb selektywny i odwracal-
ny [5]. W badaniach in vitro wykazano, ze linaglip-
tyna zmniejsza aktywnos¢ DPP-4 0 50% juz przy ste-
zeniu 1 nmol/l, podczas gdy do osiggniecia takiego
efektu stezenia innych inhibitoréw DPP-4 musza by¢
znacznie wyzsze (tab. 1). Dziata wybidrczo, hamu-
jac aktywnos¢ gtownie DPP-4. Zahamowanie aktyw-
nosci innych peptydaz, jak DPP-8 i DPP-9, moze by¢
toksyczne [5]. Do zmniejszenia aktywnosci DPP-8
i DPP-9 dochodzi dopiero przy stezeniu linagliptyny
wynoszacym ponad 10000 nmol/l [5, 8].

W badaniach przeprowadzonych przez Heise
i wsp. dowiedziono, ze linagliptyna szybko wchtania
sie w przewodzie pokarmowym, osiggajac maksymal-
ne stezenie po 1,5 godziny, zmniejszajac aktywnosc
DPP-4 o okoto 80% [9]. Nie wykazano istotnego wpty-
wu spozytego positku na profil absorpcji linaglipty-
ny [10]. Lek moze by¢ stosowany niezaleznie od po-
sitkébw, o kazdej porze dnia. W przeciwienstwie do
innych inhibitorow DPP-4, linagliptyna jest wydala-
na w niezmienionej postaci z zo6tcig (tab. 1). Oznacza
to brak koniecznosci dostosowywania dawki leku
u pacjentow z pogarszajacy sie czynnoscig nerek.

Graefe-Mody i wsp. ocenili farmakokinetyke
linagliptyny u zdrowych ochotnikéw (n = 6) oraz
u pacjentéw z fagodng (CrCl 51-80 ml/min; n = 6),
umiarkowang (CrCl 31-50 ml/min; n = 6), ciezka
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Tabela 1. Poréwnanie stezenia koniecznego do zmniejszenia aktywnosci DPP-4 o 50% i drogi wydalania dostepnych

inhibitoréw DPP-4

Nazwa miedzynarodowa

Stezenie konieczne do zmniejszenia

Wydalanie z organizmu

aktywnosci DPP-4 o0 50% [nmol/I]

Sitagliptyna
Wildagliptyna
Saksagliptyna
Alogliptyna
Linagliptyna

19
62
50
24
1

Nerki
Nerki
Nerki
Nerki
Z z6fcia

Tabela 2. Charakterystyka linagliptyny

Linagliptyna (Trajenta)

Wochtanianie Niezalezne od positku
Dawka 5mg1 xd.
Czas dziatania > 24 h

Interakcje
Metabolizm
Bezpieczenstwo stosowania

Inne

Neutralny wptyw na mase ciafa

Brak wptywu na wchtanianie i metabolizm innych lekéw
Wydalana w wigkszosci (85%) w postaci niezmienionej przez przewdd pokarmowy

Dobrze tolerowana dawka do 600 mg/d. (120-krotnos¢ zalecanej) Niskie ryzyko hipoglikemii

(CrCl < 30 ml/min) i schytkowa niewydolnoscig ne-
rek (ESRD, n = 6).Wykazano, ze réznego stopnia
niewydolnos¢ nerek ma minimalny wptyw na wchta-
nianie i eliminacje linagliptyny. Nie zaobserwowa-
no réwniez wptywu uposledzonej czynnosci nerek
na zwiekszenie hamowania DPP-4 [11]. Linaglipty-
na nie jest substratem cytochromu P450, co wigze
sie z niskim ryzykiem interakcji z innymi lekami [12].
Blech i wsp. wykazali, ze charakteryzuje jg niska zdol-
nos¢ do zahamowania przemian lekéw metabolizo-
wanych przez uktad CYP [13].

Skutecznos¢ kliniczna

Zgodnie z zaleceniami wielu towarzystw na-
ukowych, w tym Polskiego Towarzystwa Diabetolo-
gicznego (PTD), leczenie cukrzycy rozpoczyna sie od
zmiany stylu zycia i stosowania metforminy. Jezeli
zastosowanie metforminy jest przeciwwskazane,
alternatywg stajg sie pochodne sulfonylomocznika
lub leki z nowych grup terapeutycznych, do ktérych
nalezg inhibitory DPP-4. Dwa sposrod nich, sitaglip-
tyna i linagliptyna, posiadajg rejestracje w monote-
rapii chorych na cukrzyce typu 2 Zle tolerujgcych
metformine. Skutecznos¢ i bezpieczenstwo stoso-
wania linagliptyny w monoterapii, jak i w potacze-
niu z innymi doustnymi lekami hipoglikemizujacy-
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mi oceniono w licznych randomizowanych, wielo-
osrodkowych badaniach klinicznych Ill fazy [14-20].

Monoterapia

Del Prato i wsp. przeprowadzili ocene skutecz-
nosci leczenia linagliptyng w dawce 5 mg na dobe
(n = 336), w poréwnaniu z placebo (n = 167),
u chorych na cukrzyce typu 2. Po 24 tygodniach
w grupie leczonej linagliptyng zaobserwowano zna-
czacq poprawe kontroli glikemii, wyrazajaca sie ob-
nizeniem stezenia HbA, 0 0,69%, glikemii na czczo
0 23 mg/dl oraz glikemii popositkowej o 57 mg/dI
w poréwnaniu z grupa, ktéra otrzymywata place-
bo. Zaobserwowano réwniez znaczgcq poprawe
parametrow oceniajacych funkcje komoérek beta
trzustki [14]. W podobnym badaniu przeprowadzo-
nym przez Kawamori i wsp. porownano skutecznosc¢
linagliptyny w dawce 5 mg (n = 159) oraz 10 mg
(n = 160) stosowanej przez 12 tygodni, w porow-
naniu z placebo (n = 80). Stezenie HbA,_ obnizyto
sie Srednio 0 0,87% przy zastosowaniu dawki 5 mg
oraz o 0,88% przy zastosowaniu dawki 10 mg. Za-
obserwowano réwniez istotne obnizenie stezenie
glukozy na czczo [15].

Potwierdzona w licznych badaniach skutecz-
nos¢ linagliptyny wskazuje na mozliwos¢ jej stoso-
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Tabela 3. Skutecznos¢ stosowania linagliptyny w badaniach klinicznych (dane szczeg6towe w tekscie)

Czas Zastosowane Liczebnos¢ Zmiana Zmiana FPG
trwania leczenie grupy badanej HbA, (%) [mg/dl]

Del Prato i wsp. [14] 24 tyg. LIN 5 mg 336 -0,69 -23
Kawamori i wsp. [15] 12 tyg. LIN 5 mg 159 -0,87 -19
LIN 10 mg 160 -0,88 -20

Taskinen i wsp. [16] 24 tyg. LIN 5mg + MET 523 -0,49 -11
Forst i wsp. [17] 12 tyg. LIN 1 mg + MET 65 -0,40 -19
LIN 5 mg + MET 66 -0,73 -34

LIN 10 mg + MET 66 -0,67 -29

Lewin i wsp. [18] 18 tyg. LIN 5 mg + PSM 181 -0,47 -6
Owens i wsp. [19] 24 tyg. LIN 5 mg + MET + PSM 793 -0,71 -13
Gomis i wsp. [20] 24 tyg. LIN 5 mg + PIO 259 -1,06 -32

FPG (fasting plasma glucose) — stezenie glukozy na czczo; MET — metformina; PSM — pochodne sufonylomocznika; PIO — pioglitazon;

LIN — linagliptyna

wania w monoterapii, szczegoélnie u pacjentdéw nie-
tolerujgcych metforminy.

Terapia skojarzona
Inhibitory DPP-4 wedtug zalecen PTD rekomen-
dowane sg rowniez jako Il stopien leczenia przeciw-
cukrzycowego, ktoére, oprocz pochodnych sulfonylo-
mocznika czy akarbozy, dodaje sie do metforminy.
Ze wzgledu na swoje wtasciwosci odrézniajace je od
innych lekédw przeciwcukrzycowych, tj. neutralny
wplyw na mase ciafa czy bardzo niskie ryzyko hipo-
glikemii, moga by¢ stosowane u wiekszosci chorych.
Skutecznos¢ linaglityny byta szeroko oceniana
w terapii skojarzonej zarébwno w potaczeniu z met-
forming, jak i terapii tréjlekowej, tj. w skojarzeniu
z metforming i pochodng sulfonylomocznika.
Taskinen i wsp. przeprowadzili wieloosrodko-
we badanie z udziatem 700 pacjentéw z niedosta-
tecznym wyréwnaniem metabolicznym cukrzycy
typy 2, dotychczas leczonych metforming lub met-
forming i jednym innym lekiem hipoglikemizujacym.
Po 24 tygodniach leczenia w grupie stosujgcej met-
formine w potaczeniu z linaglipting w dawce 5 mg
uzyskano redukcje HbA, o 0,49%, podczas gdy
w grupie otrzymujgcej metformine i placebo stezenie
HbA, wzrosto o0 0,15%. W podobny sposéb zmieni-
ty sie stezenia glukozy na na czczo (11 v. 10 mg/dI)
oraz 2 h po positku (-48 v. 18 mg/dl). W obu grupach
nie obserwowano zmian w zakresie masy ciafa [16].
Forst i wsp. uzyskali podobne wyniki. Dodanie
linagliptiny w dawce 1 mg, 5 mg lub 10 mg do
metforminy w grupie pacjentow z niedostatecznie
wyréwnang cukrzyca typu 2 spowodowato istotng
poprawe kontroli glikemii po 12 tygodniach stoso-

wania leku. Réwniez w tym badaniu masa ciata po-
zostata niezmieniona [17].

Linagliptyna moze by¢ skuteczna i bezpieczna
w potaczeniu z pochodnymi sulfonylomocznika.
W randomizowanym badaniu 245 pacjentéw leczo-
nych pochodnymi sulfonylomocznika wykazano, ze
dodanie linagliptiny w dawce 5 mg spowodowato
po 18 tygodniach terapii redukcje HbA, o 0,47%.
W tej grupie obserwowano takze 6-krotnie wieksze
prawdopodobienstwo osiggniecia docelowego ste-
zenia HbA, < 7%, w poréwnaniu z placebo. Nie
zaobserwowano wptywu terapii na mase ciata i ob-
wad talii [18].

Linagliptyna moze by¢ stosowana takze w te-
rapii trojlekowej. Owens i wsp. ocenili skutecznos¢
i bezpieczenstwo leczenia linagliptyng w potacze-
niu z metforming i pochodnymi sulfonylomocznika
u pacjentow, u ktérych stezenie HbA, . wynosito 7,0~
-10,0%. Po 24 tygodniach leczenia stezenie HbA,
obnizyto sie 0 0,71%, a glukozy na czczo — o 13
mg/dl w poréwnaniu z placebo. Maksymalng reduk-
cje HbA,_ przy zastosowaniu linagliptyny obserwo-
wano w 12. tygodniu badania (-0,84%). Odnoto-
wano réwniez poprawe parametrow oceniajacych
funkcje komorek beta trzustki. Terapia nie miata
wplywu na mase ciata [19].

Skutecznos¢ potaczenia linagliptyny z piogli-
tazonem oceniono w badaniu, w ktérym wzieto
udziat 389 chorych na cukrzyce typu 2. W grupie,
ktéra otrzymywata pioglitazon w dawce 30 mg oraz
linagliptyne w dawce 5 mg (n = 259), po 24 tygo-
dniach terapii obserwowano obnizenie stezenia
HbA, o 1,06% w poréwnaniu z redukcja o 0,56%
w grupie placebo. Zastosowanie pioglitazonu i lina-
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gliptyny spowodowato takze istotne obnizenie ste-
zenia glukozy na czczo (-32 v. =18 mg/dl) [20].

W 2011 roku zakonczyty sie dwa badania oce-
niajgce skutecznos¢ linagliptyny w skojarzeniu z in-
suling [21].

Bezpieczenstwo stosowania

W wiekszosci przypadkéow linagliptyna byta
dobrze tolerowana przez pacjentéw. Poniewaz GLP-1
stymuluje sekrecje insuliny jedynie w sytuacji zwiek-
szonego stezenia glukozy w surowicy krwi, praw-
dopodobienstwo wystgpienie hipoglikemii jest zni-
kome [22]. Wykazano, ze linagliptyna stosowana
w monoterapii, jak i w potaczeniu z metforming lub
pioglitazonem nie zwigkszata czestos¢ wystepowa-
nia incydentéw hipoglikemii, w poréwnaniu z pla-
cebo [14-17, 20]. Ryzyko hipoglikemii byto nieco
wieksze przy tacznym stosowaniu linagliptyny i po-
chodnych sulfonylomocznika, ale znajac zasady dzia-
tania obu grup lekow, nalezy ryzyko to wigzad
z podawaniem preparatow z tej drugiej grupy.
W badaniu Lewina i wsp. epizody hipoglikemii odno-
towano u 5,6% pacjentéw stosujgcych pochodne
sulfonylomocznika i linagliptyne oraz u 4,8% pacjen-
tow przyjmujacych pochodne sulfonylomocznika
i placebo; nie byta to jednak réznica istotna staty-
stycznie [18]. Przy zastosowaniu terapii trojlekowej
hipoglikemie odnotowano w grupie otrzymujace;j
placebo + metformine + pochodne sulfonylomocz-
nika u 7,6% pacjentéw oraz u 14,5% pacjentow
w grupie otrzymujacej linagliptine + metformine
+ PSM [19].W Zzadnym z badan nie obserwowano
przypadkow ciezkiej hipoglikemii. W przypadku sto-
sowania linagliptyny w monoterapii najczesciej zgta-
szanym dziataniem niepozadanym (czestos¢ > 2%),
wystepujacym czesciej niz w grupie placebo, byty
bol gtowy (2,7 v. 1,2%), nadcisnienie tetnicze (3,6
v. 1,2%) i béle plecéw (2,7 v. 1,8%) [14]. Czestosc
dziatan niepozadanych nie zwiekszata sie wraz ze
zwiekszeniem dawki linagliptyny (1-10 mg) [17].

Stosowanie linagliptyny w grupie
pacjentéow z przewlekig chorobg nerek
Linagliptyna w odréznieniu od innych inhibi-
torow DPP-4 jest w 85% wydalana z z6tcig drogg
jelitowa, w postaci niezmienionej. Tylko 5% leku
wydalane jest przez nerki, w zwigzku z tym nie ma
potrzeby dostosowywania dawki leku u pacjentéow
z przewlekig chorobg nerek, nawet w ostatnich sta-
diach jej zaawansowania [11, 23-26]. Przeprowa-
dzono 12-tygodniowe badanie skutecznosci i bez-
pieczenstwa linagliptyny metodg podwadjnie slepej

proby wzgledem placebo u chorych na cukrzyce typu 2
i z ciezkq niewydolnoscig nerek [23]. Podczas bada-
nia podawano statg dawke podstawowych lekéw
przeciwcukrzycowych. U wigkszosci pacjentow
(80,5%) lekiem podstawowym byta insulina w monote-
rapii lub w skojarzeniu z innymi doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi, w tym pochodnymi sulfony-
lomocznika, glinidem lub pioglitazonem. Podczas
40-tygodniowej kontynuacji badania dozwolone
byty zmiany w podstawowym schemacie leczenia
przeciwcukrzycowego. Linagliptyna pozwolita uzy-
ska¢ znaczng poprawe w zakresie HbA,  (zmiana
0 —-0,59% w pordéwnaniu z placebo po 12 tygo-
dniach) w stosunku do sredniej wyjsciowej wartosci
HbA,  wynoszacej 8,2%. Po 52 tygodniach zaobser-
wowana réznica wartosci HbA, . wzgledem placebo
wynosita —0,72% [26]. Nie stwierdzono istotnych
réznic masy ciata miedzy grupami. Czestos¢ wyste-
powania hipoglikemii u pacjentéw leczonych lina-
gliptyng byta wyzsza niz w grupie placebo z powo-
du zwiekszenia liczby bezobjawowych incydentéw
hipoglikemii. Nie stwierdzono réznic w liczbie ciez-
kich incydentéw hipoglikemii pomiedzy grupami
[23, 26]. W innych badaniach klinicznych przepro-
wadzonych w grupie pacjentow z cukrzyca i prze-
wlektg choroba nerek potwierdzono skutecznosé
w kontroli glikemii oraz bezpieczenstwo linaglipty-
ny w tej grupie chorych [11, 24-26].

Whnioski

W przeprowadzonych badaniach klinicznych
udowodniono, ze zastosowanie linagliptyny w mo-
noterapii lub w potfaczeniu z innymi doustnymi le-
kami hipoglikemizujagcymi u chorych na cukrzyce
typu 2 istotnie obniza stezenie HbA'<, stezenie glu-
kozy w osoczu na czczo oraz 2 h po positku. Osig-
gniecie lepszej kontroli metabolicznej jest zwigzane
z poprawg funkcji komorek beta trzustki. Linaglip-
tyna jest dobrze tolerowana przez pacjentéw i ma
neutralny wptyw na mase ciata. Jej stosowanie wiga-
ze sie z niskim ryzykiem hipoglikemii. Na podkresle-
nie zastuguje fakt, ze w przeciwienstwie do innych
inhibitorow DPP-4, linagliptyna tylko w niewielkim
stopniu ulega eliminacji przez nerki. Pozwala roz-
poczynac terapie bez koniecznosci oceny stezenia
kreatyniny. Moze by¢ réwniez bezpiecznie stosowa-
na u pacjentéw z cukrzyca typu 2 i uposledzong czyn-
noscia nerek.

Oswiadczenie
Autorzy nie zgtaszajg konfliktu intereséw
w zakresie prezentowanej tresci.
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