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STRESZCZENIE

Inhibitory dipeptydylopeptydazy to nowa klasa leków przeciwhiperglikemicznych o unikal-

nym działaniu inkretynowym. Sitagliptyna, przedstawiciel tej grupy, skutecznie poprawia

kontrolę glikemii zarówno w zakresie glikemii na czczo, jak i poposiłkowej, czego następ-

stwem jest istotna redukcja hemoglobiny glikowanej. Charakteryzuje się bezpiecznym pro-

filem tolerancji, w tym nieznacznym ryzykiem hipoglikemii i brakiem przyrostu masy ciała.

Zalecana jest głównie w terapii skojarzonej cukrzycy typu 2 (obok pochodnych sulfonylo-

mocznika) przy nieskuteczności monoterapii metforminą. (Forum Zaburzeń Metabolicznych

2011, tom 2, nr 1, 1–10)

słowa kluczowe: cukrzyca typu 2, inhibitory dipeptydylopeptydazy

ABSTRACT

The dipeptidyl peptidase inhibitors are a new class of anti-hyperglycaemic agents with uni-

que incretin action. Sitagliptin, representative of this group, effectively improves glycaemic

control, reducing both fasting and postprandial glucose levels to lower HbA1c levels. It is

characterizes by safe adverse event profile with apparently low risk of hypoglycemia and

without weight gain. It is recommended generally in type 2 diabetes combination therapy

(in line with sulphonylureas) in ineffectiveness of metformin monotherapy. (Forum Zabu-

rzen Metabolicznych 2011, vol. 2, no 1, 1–10)

key words: type 2 diabetes, dipeptidyl peptidase-4 inhibitors

WPROWADZENIE
Terapię cukrzycy typu 2 opartą na lekach
działających na podstawie efektu inkretyno-

wego wprowadzono w 2005 roku. Najważ-

niejszym z punktu widzenia terapii cukrzy-
cy hormonem inkretynowym jest peptyd glu-
kagonopodobny typu 1 (GLP-1, glucagon-

-like peptide-1). Odgrywa on niezmiernie
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istotną rolę w regulacji homeostazy glukozy

w organizmie. Obecnie dostępne są dwie gru-
py leków działających w oparciu o efekt inkre-

tynowy: analogi GLP-1 i inhibitory DPP-1.
Pierwsza z nich to substancje, w których pod-
dano modyfikacji cząstkę GL-1, uzyskując

znaczne wydłużenie czasu jego działania. Na
polskim rynku są dostępne dwa leki o powyż-
szym mechanizmie działania: eksenatyd

(Bayetta) i liraglutyd (Victoza). Druga grupa
leków działa, opierając się na efekcie inakty-

wacji dipeptydylopeptydazy 4 (DPP-4). Leka-
mi należącymi do tej grupy są sitagliptyna,
alogliptyna, wildagliptyna, linagliptyna.

MECHANIZM DZIAŁANIA
Najważniejszym mechanizmem, który leży
u podstaw działania hipoglikemizującego inhi-

bitorów DPP-4, jest wzrost stężenia aktywnego
GLP-1 i glukozo-zależnego polipeptydu insu-
linotropowego (GIP, glucose-dependent insuli-

notropic polypeptide) w następstwie spożycia po-
siłku [1]. Kluczowym efektem jego działania jest

stymulacja komórek b trzustki i wzrost wydzie-
lania insuliny. Obserwuje się także zmniejsze-
nie stosunku proinsulina/insulina [2]. Po zaha-

mowaniu DPP-4 stwierdzono obniżenie zarów-
no glikemii na czczo, jak i poposiłkowych;

24-godzinny profil glikemi jest obniżony śred-

nio o 1 mmol/l [3]. Niemniej istotna jest supre-
sja komórek a trzustki, która prowadzi do

zmniejszenia wydzielania glukagonu z następ-
czym obniżeniem wątrobowej produkcji gluko-
zy (ryc. 1) [4]. Ważnym pozatrzustkowym efek-

tem działania GLP-1 są opóźnienie opróżnia-
nia żołądka i supresja apetytu. W badaniach na

gryzoniach wykazano, że sitagliptyna i wilda-
gliptyna zwiększają masę komórek b trzustki
i zapobiegają ich apoptozie [5]. Podczas bada-

nia zjawiska insulinooporności zarówno me-
todą klamry euglikemicznej, jak i testami po-
średnio oceniającymi insulinowrażliwość wyka-

zano także, że hamowanie DPP-4 zwiększa in-
sulinowrażliwość [6]; prawdopodobnie ma to

związek ze zmniejszeniem stężenia glukagonu.

WŁASNOŚCI FARMAKOKINETYCZNE
I FARMAKODYNAMICZNE
Peptyd glukagonopodobny typu 1 jest wy-

dzielany przez komórki endokrynne L jelit po
spożyciu posiłku. Jednak jego fizjologiczny

okres półtrwania jest krótki i wynosi mniej niż
2 minuty. Krótki okres działania wiąże się
z aktywnością dipeptydylopeptydazy 4 (DPP-4),

która odpowiada za rozkład GLP-1. Zahamo-
wanie działania DPP-4 prowadzi do pożąda-

nego wzrostu stężenia GLP-1.
Sitagliptyna, inhibitor DPP-4, ulega szyb-

kiemu wchłanianiu po podaniu doustnym,

jej działanie obserwuje się już po 5 minu-
tach, zaś biodostępność po przyjęciu 100 mg
wynosi 87% [7]. Jest wydalana w 80% w po-

staci niezmienionej przez nerki [8]. Czas
półtrwania sitagliptyny przy dawkowaniu

100 mg raz na dobę wynosi 8–24 godzin,
90-procentowa inaktywacja DPP-4 zacho-
dzi już w ciągu 15 minut po doustnym po-

daniu leku, maksymalny efekt unieczynnie-
nia enzymu to około 97%, natomiast ponad

80-procentowa inaktywacja utrzymuje się
około 24 godziny po podaniu doustnym [9].

Sitagliptyna i alogliptyna wykazują bar-

dzo wysoką selektywność w stosunku do
DPP-4. Nie stwierdzono istotnego efektu

Rycina 1. Mechanizm działania leków inkretynowych
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hamującego w stosunku do innych proteaz,

należących do rodziny (DPP-8 i DPP-9)
[10]. Dla żadnego leku z tej grupy, w tym

także dla sitagliptyny, nie stwierdzono
wpływu na aktywność innych kluczowych
enzymów, przede wszystkim CYP450 [10].

Nie wykazano ponadto istotnych interak-
cji lekowych dla większości inhibitorów DPP-

4, w tym sitagliptyny. Nie ma więc konieczno-
ści zmiany dawkowania przy stosowaniu po-
pularnych leków w terapii skojarzonej: z war-

faryną [11], metforminą, gliburydem i simwa-
statyną [12]. Jednak stwierdzone ostatnio
przypadki występowania rabdomiolizy u cho-

rych z niewydolnością nerek oraz pacjentów
stosujących jednocześnie sitagliptynę i sim-

wastatynę nakazują zwrócenie szczególnej
uwagi na takich chorych [13–15]. Stosowanie
niektórych inhibitorów DPP-4 wymaga jed-

nak zmiany dawkowania silnych inhibitorów
CYP, takich jak ketokonazol; należą do nich

saksagliptyna i linagliptyna [16, 17].

SKUTECZNOŚĆ TERAPII
Ogólnie w badaniach nad efektywnością
różnych inhibitorów DPP-4 w monoterapii

wykazano, że leki te są skuteczne w kontroli
glikemii. Sitagliptyna w monoterapii u pa-

cjentów dotychczas nieleczonych powoduje
istotny spadek stężenia hemoglobiny gliko-
wanej (tab. 1).  Redukcja HbA1c w bada-

niach trwających 12 tygodni lub dłużej wyno-
si 0,65–1,1% i efekt ten utrzymuje się co
najmniej przez rok. U pacjentów z najwyż-

szymi wartościami HbA1c stwierdzono naj-

większą redukcję jej wartości. W badaniach

nie obserwowano różnic dotyczących sku-
teczności leczenia w zależności od wieku

i stopnia otyłości [18]. Z kolei w opublikowa-
nej w 2009 roku metaanalizie 41 badań kli-
nicznych inhibitory DPP-4 powodowały istot-

ny spadek stężenia HbA1c w porównaniu
z placebo o 0,68% (od –1,57 do 0,21) w pra-

cach niepublikowanych, o 0,70% (od –0,80 do
–0,50) w pracach publikowanych] [19].

Najwięcej badań nad skutecznością in-

hibitorów DPP-4 w terapii skojarzonej do-
tyczy stosowania łącznie z metforminą.
W 24-tygodniowym badaniu po dołączeniu

do terapii metforminą sitagliptyny obser-
wowano obniżenie stężenia HbA1c więk-

sze o 0,65% w stosunku do grupy, w której
dołączono placebo [20]. Z kolei w bada-
niach z aktywnym komparatorem inhibito-

ry DPP-4 wykazały zbliżony efekt działania
w stosunku do tiazolidinedionu, a nieco

słabszy w stosunku do sulfonylomocznika
i do metforminy [19]. Powyższe wyniki
przedstawiono na rycinie 2.

W innej pracy porównywano spadek HbA1c

i stężenia glukozy na czczo (FPG, fasting

plasma glucose) w różnych kohortach pacjen-

tów — podczas terapii eksenatydem (6280 pa-
cjentów), sitagliptyną (5861 pacjentów) oraz

insuliną (32 398 pacjentów) (tab. 2) [21] .

INNE KORZYSTNE EFEKTY DZIAŁANIA
INHIBITORÓW DPP-4
We wcześniejszych badaniach, w których

stosowano sitagliptynę lub wildagliptynę

Tabela 1

Skuteczność sitagliptyny (100 mg) stosowanej w monoterapii [21]

Liczba pacjentów Czas trwania Początkowe stężenie Spadek stężenia
w badaniu (n) badania (tyg.)  HbA1c (%) HbA1c (%)

550 12 7,7 0,56

742 12 7,8 0,8

521 18 8,1 0,6

741 24 8,0 0,8
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w monoterapii lub w leczeniu skojarzonym, nie
wykazano istotnego wpływu na parametry go-

spodarki lipidowej. W cytowanej pracy Horto-

na i wsp., obejmującej duże grupy pacjentów,

we wszystkich badanych grupach obserwowa-
no nieznaczną poprawę lipidów oraz wartości

ciśnienia skurczowego (SBP,  systolic blood pres-

sure) i rozkurczowego (DBP,  diastolic blood

pressure) (tab. 3) [21].

Niedawno wykazano, że wildagliptyna
korzystnie modyfikuje poposiłkowe stęże-

nia triglicerydów i chylomikronów (po
8 godz. od spożycia posiłku bogatotłuszczo-
wego) aż o odpowiednio 85%, 91% [22].

W innym badaniu obserwowano również
niewielki, lecz istotny (2–3 mm Hg) spadek
24-godzinnego ciśnienia tętniczego pod-

czas leczenia inhibitorem DPP-4 [23]. W ba-
daniach eksperymentalnych wykazano, że

zablokowanie DPP-4 za pomocą inhibitora
podanego dożylnie istotnie obniża ciśnie-
nie u szczurów [24].

BEZPIECZEŃSTWO TERAPII
Generalnie inhibitory DPP-4 należą do leków
bezpiecznych. Częstość działań niepożąda-

nych jest niska i porównywalna z placebo czy
w większości prac z komparatorem (tab. 4).

Tabela 2

Porównanie skuteczności hipoglikemizującej eksenatydu, sitagliptyny i insuliny

Spadek HbA1c (%) Spadek FPG [mg/dl]

Eksenatyd 0,5 ± 1,5 9,9 ± 58,7

Sitagliptyna 0,6 ± 1,4 13,5 ± 63,8

Insulina 1,0 ± 2,2 25.3 ± 102.8

Tabela 3

Porównanie skuteczności hipotensyjnej i hipolipemizującej eksenatydu, sitagliptyny
i insuliny

Obniżenie Obniżenie Obniżenie Obniżenie Obniżenie Obniżenie
stężenia stężenia stężenia triglicerydów SBP DBP

cholesterolu cholesterolu cholesterolu [mg/dl] [mm Hg] [mm Hg]
całkowitego HDL LDL

[mg/dl] [mg/dl] [mg/dl]

Eksenatyd 11 ± 40,3 0,5 ± 7,0 4 ± 33,4  27 ± 149,9 2,3 ± 17,6 1,2 ± 10,8

Sitagliptyna 10 ± 40,0 0,7 ± 7,4 6 ± 32,0 20 ±128,9 1,1 ± 18,2 0,6 ± 10,8

Insulina 14 ± 48,5 0,2 ± 9,9 8 ± 37,7  45 ± 225,8 1,8 ± 21,3 1,3 ± 12,5

Rycina 2. Skuteczność inhibitorów DPP-4 — standaryzowane różnice (95-procentowy
przedział ufności)
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ZAKAŻENIA I BÓLE GŁOWY
W publikacjach dotyczących działań niepo-
żądanych sitagliptyny i wildagliptyny, w tym

pochodzących z analizy bazy Cochrane, do
2008 roku wykazano większe ryzyko wystą-

pienia infekcji dróg moczowych i nosogar-
dła, a także bólów głowy [25, 26]. Jednak
w nowszej metaanalizie (> 10 000 pacjen-

tów, czas stosowania sitagliptyny i wildaglip-
tyny do 2 lat) nie potwierdzono tych donie-
sień [27, 28].

HIPOGLIKEMIA
Częstość hipoglikemii podczas terapii inhi-
bitorami DPP-4 (sitagliptyny i wildagliptyny)

nie różni się podczas stosowania placebo,
nawet jeśli włączono leczenie skojarzone (tj.
pochodna sulfonylomocznika lub insulina +

inhibitor DPP-4 v. pochodna sulfonylomocz-
nika lub insulina + placebo). Z kolei w opu-

blikowanej w 2009 roku metaanalizie obej-
mującej 41 badań klinicznych, w których sto-
sowano inhibitory DPP-4 (w porównaniu

z placebo), przypadki hipoglikemii rejestro-
wano tylko w 34 badaniach, wśród których

nie obserwowano ich w 5. W pozostałych
pracach hipoglikemia dotyczyła 184 pacjen-
tów spośród 9944 leczonych inhibitorem

DPP-4 (10/4573 w grupie osób stosujacych
sitagliptynę, 81/5100 w grupie osób stosuja-

cych wildagliptynę i 0/271 w grupie osób sto-
sujacych saksagliptynę), podczas gdy w gru-
pie leczonej komparatorem wystąpiła w 293/

/5698 przypadków [19].
Ciężka hipoglikemia występuje nie-

zmiernie rzadko podczas stosowania inhibi-
torów DPP-4. Obserwowano 4 przypadki
podczas stosowania monoterapii sitaglip-

tyną, 1 przypadek podczas leczenia skojarzo-
nego z metforminą oraz 9 przypadków
w grupie leczonej komparatorem (pochodną

sulfonylomocznika) [19].

OBJAWY DOTYCZĄCE PRZEWODU
POKARMOWEGO
Podczas stosowania sitagliptyny nie stwier-
dzono specyficznych działań niepożądanych
z przewodu pokarmowego. Obserwowano

jedynie nieco większą częstość występowa-
nia zaparć (2,6 v. 1,9%). Dyskutuje się tak-

że potencjalny związek między terapią leka-
mi inkretynowymi a zwiększonym ryzykiem
zapalenia trzustki. Tymczasem nie został on

udowodniony.

POWIKŁANIA SERCOWO-NACZYNIOWE
Podczas stosowania sitagliptyny, saksaglip-

tyny i wildagliptyny nie wykazano zwiększo-
nego ryzyka powikłań sercowo-naczynio-
wych [27, 29, 30]. Obecnie trwają kolejne

Tabela 4

Występowanie działań niepożądanych podczas terapii sitagliptyną z podobną
częstością jak w grupie placebo. Częstość występowania działań niepożądanych
na 100 pacjentolat

Sitagliptyna Placebo/komparator 95% przedział ufności

Nudności 3,0 3,8   –0,5 (–1,3; 0,3)

Biegunka 6,9 9,6    –2,3 (–3,6; –1,0)

Wymioty 1,8 1,9    0,0 (–0,6; 0,6)

Bóle brzucha 1,3 1,7  –0,5 (–1,0; 0,0)

Zaparcia 2,6 1,9  0,8 (0,1; 1,4)

Zakażenia górnych dróg 8,6 9,0  –0,3 (–1,6; 1,0)
oddechowych

Nieżyt nosa i gardła 7,7 7,0    0,9 (–0,3; 2,1)

Zakażenia dróg moczowych 4,1 4,2  –0,2 (–1,1; 0,6)
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tów/rok), wysypki plamkowej (0,3 v. 0,1)

i trądziku (0,2 v. 0,0) [27]. Podsumowując, si-
tagliptyna, podobnie jak i inne inhibitory

DPP-4, jest lekiem bezpiecznym i dobrze to-
lerowanym.

WPŁYW NA MASĘ CIAŁA
Podczas terapii sitagliptyną w dawce 100 mg

na dobę, trwającej do 54 tygodni, obser-
wowano jej neutralny wpływ na masę ciała

(od –1,7 do +1,8 kg). Dotyczyło to leczenia
sitagliptyną zarówno w monoterapii, jak
i w terapii skojarzonej [33]. Podczas 12-tygo-

dniowej terapii w grupie leczonej metfor-
miną i wildagliptyną obserwowano porów-

nywalny spadek masy ciała w odniesieniu
do grupy leczonej metforminą (odpowied-
nio 0,4 i 0,5 kg) [34]. Po 52 tygodniach ba-

dania zmiana masy ciała w stosunku do
początku leczenia wyniosła –0,2 kg w obu
grupach. W innym badaniu podczas 12-tygo-

dniowej terapii sitagliptyną nie stwierdzono
istotnego spadku masy ciała [35]. W kolej-

nym badaniu obserwowano redukcję masy
ciała o 0,7 kg podczas leczenia sitagliptyną
w dawce 100 mg, o 0,6 kg dla 200 mg sitaglip-

tyny oraz o 0,2 kg dla placebo [36]. W cyto-
wanej wyżej pracy porównywano spadek

masy ciała w różnych kohortach pacjentów
— podczas terapii eksenatydem, sitaglip-
tyną oraz insuliną. Pacjenci leczeni eksena-

tydem stracili przeciętnie 3,0 kg (± 7,0), pa-
cjenci leczeni sitagliptyną 1,1 kg (± 5,39 kg),
natomiast u leczonych insuliną masa ciała

zwiększyła się o 0,6 kg (± 9,49 kg). Więcej
pacjentów przyjmujących eksenatyd obni-

żyło masę ciała o ponad 5 kg, z kolei u więk-
szej liczby pacjentów leczonych insuliną
masa ciała zwiększyła się powyżej 5 kg. Wy-

niki przedstawiono w tabeli 5.
Z kolei w opublikowanej w 2009 roku

metaanalizie 41 badań klinicznych inhibito-
ry DPP-4 nie spowodowały istotnego spad-
ku wskaźnika masy ciała (BMI, body mass

index) w porównaniu z placebo [+ 0,2 (–0,1;
0,6 kg/m2] [19].

badania prospektywne, których celem jest

potwierdzenie braku takiej zależności.

NOWOTWORY
Nie stwierdzono większej częstości wystąpie-

nia jakichkolwiek działań niepożądanych,
związanych z obecnością nowotworu. W gru-
pie stosującej sitagliptynę takie działania nie-

pożądane obserwowano w 46 przypadkach na
4690 (na 100 pacjentów/rok), a w grupie sto-

sującej inne leki lub placebo w 40 przypad-
kach na 3930 (100 pacjentów/rok) (1,0 v. 1,0;
95% przedział ufności: –0,5; 0,4) [27].

NIEPOŻĄDANE DZIAŁANIA HEMATOLOGICZNE
Podczas terapii saksagliptyną wykazano za-
leżne od dawki i odwracalne zmniejszenie

liczby limfocytów, bez wpływu na odpor-
ność i liczbę granulocytów obojętnochłon-
nych [31].

Z kolei leczenie sitagliptyną wiązało się
z nieznacznie częstszym występowaniem

niedoboru żelaza i niedokrwistości (0,4 v. 0,2
zdarzenia na 100 pacjentów/rok).

CZYNNOŚĆ WĄTROBY
Wykazano związek między zastosowaniem

wildagliptyny a wzrostem (ponad 3-krot-
nym) enzymów wątrobowych. W rekome-

dancjach dotyczących bezpieczeństwa
podczas terapii tym lekiem znalazło się za-
lecenie oceny aminotransferaz przed włą-

czeniem leczenia oraz monitorowania ich
aktywności w odstępach 3-miesięcznych
w pierwszym roku terapii, a następnie rza-

dziej [32]. Podczas terapii sitagliptyną nie
obserwowano istotnego wzrostu aktywno-

ści aminotransferaz [27].

ZMIANY SKÓRNE
Stwierdzono nieznacznie większą częstość
występowania zmian skórnych, jednak ogól-

nie działania niepożądane dotyczące skóry
występowały bardzo rzadko. Obserwowano

epizody kontaktowego zapalenia skóry w 0,7
przypadków (v. 0,3 przypadków/100 pacjen-
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MIEJSCE INHIBITORÓW DPP-4
WE WSPÓŁCZESNEJ TERAPII CUKRZYCY TYPU 2
W opublikowanych niedawno rekomenda-

cjach Polskiego Towarzystwa Diabetolo-
gicznego najważniejsze znaczenie, podob-

nie jak w ubiegłych latach, ma włączenie
terapii metforminą lub jedynie w przypad-
ku jej nietolerancji pochodnej sulfonylo-

mocznika równocześnie z modyfikacją sty-
lu życia (etap 1). Jednak, co stanowi

istotną nowość i uproszczenie w stosunku
do poprzednich wytycznych, leki z grupy
inkretynowej (inhibitor DPP-4 i agonista

receptora GLP-1) znalazły się na równi
z pochodną sulfonylomocznika w etapie
2a — czyli w momencie włączenia terapii

skojarzonej (tab. 6) [37].
Zgodnie z informacjami ujętymi w cha-

rakterystyce produktu leczniczego sitaglip-
tyna (nazwa handlowa Januvia, MSD) jest
wskazana w celu poprawy kontroli glikemii

u chorych na cukrzycę typu 2:

Tabela 5

Odsetek pacjentów, którzy uzyskali dany spadek masy ciała podczas leczenia
eksenatydem, sitagliptyną, insuliną

Zmiana > –5% –3–4% –1–2% Bez zmiany +1–2% + 3–4% > 5% P
masy ciała

Eksenatyd 32,7 15,1 17,3 9,0 12,0 6,6 6,0 NA

Sitagliptina 18,7 14,0 20,4 10,9 18,0 9,0 9,0 NA

Insulina 17,0 9,0 13,5 8,0 15,9 12,4 24,2 NA

Tabela 6

Farmakoterapia cukrzycy typu 2 według rekomendacji Polskiego Towarzystwa
Diabetologicznego 2011

Etap 1 Metformina (wyjątkowo pochodna sulfonylomocznika)

Etap 2a Metformina + pochodna sulfonylomocznika lub lek inkretynowy
(inhibitor DPP-4, agonista receptora GLP-1)

Etap 2b Metformina + 2 leki o różnych mechanizmach działania (inhibitor DPP-4,
agonista receptora GLP-1, akarboza, pochodna sulfonylomocznika)

Etap 3 Insulinoterapia prosta [przede wszystkim z zastosowaniem insuliny bazowej
(insulina NPH, analog długodziałający)] + ewentualnie metformina

Etap 4 Insulinoterapia złożona

— w monoterapii u pacjentów nieodpowied-
nio kontrolowanych wyłącznie dietą i ćwi-
czeniami fizycznymi, u których stosowa-

nie metforminy jest niewłaściwe z powo-
du przeciwwskazań lub nietolerancji;

— w dwuskładnikowej terapii doustnej
w skojarzeniu:
∑ z metforminą, w przypadku gdy dieta

i ćwiczenia fizyczne oraz stosowanie je-
dynie metforminy nie wystarczają do

odpowiedniej kontroli glikemii;
∑ z sulfonylomocznikiem, w przypadku

gdy dieta i ćwiczenia fizyczne oraz sto-

sowanie jedynie maksymalnej tolero-
wanej dawki sulfonylomocznika nie wy-
starczają do odpowiedniej kontroli gli-

kemii oraz w przypadku gdy stosowanie
metforminy jest niewłaściwe z powodu

przeciwwskazań lub nietolerancji;
— w trójskładnikowej terapii doustnej

w skojarzeniu z sulfonylomocznikiem

i metforminą w przypadku gdy dieta
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i ćwiczenia fizyczne oraz stosowanie tych

leków nie wystarczają do odpowiedniej
kontroli glikemii [38].

DAWKOWANIE
Sitagliptynę podaje się raz na dobę w daw-
ce 100 mg. W przypadku stosowania sitaglip-
tyny w skojarzeniu z metforminą należy

utrzymać dotychczasową dawkę metformi-
ny i jednocześnie stosować sitagliptynę.

W przypadku stosowania sitagliptyny w sko-
jarzeniu z sulfonylomocznikiem lub z insu-
liną można rozważyć mniejszą dawkę sulfo-

nylomocznika lub insuliny w celu zmniejsze-
nia ryzyka wystąpienia hipoglikemii. W przy-

padku pominięcia dawki sitagliptyny należy
przyjąć ją jak najszybciej. Nie należy stoso-
wać podwójnej dawki tego samego dnia.

ŚRODKI OSTROŻNOŚCI
Nie zaleca się stosowania sitagliptyny u pa-
cjentów z umiarkowanymi lub ciężkimi za-

burzeniami czynności nerek, w tym u pacjen-
tów ze schyłkową niewydolnością nerek, ze
względu na ograniczone doświadczenie do-

tyczące stosowania ich u tych pacjentów.
Ciężkie zaburzenia czynności wątroby raczej
nie wpływają na farmakokinetykę sitaglipty-

ny. Nie jest wymagane dostosowywanie daw-
ki ze względu na wiek. Nie przeprowadzono

badań dotyczących stosowania sitagliptyny
u dzieci. Nie jest konieczne dostosowywanie
dawki ze względu na płeć, rasę lub BMI.

PODSUMOWANIE
Sitagliptyna, inhibitor DPP-4, jest nowo-

czesnym lekiem skutecznie poprawiającym

kontrolę glikemii, zarówno w zakresie glike-
mii na czczo, jak i poposiłkowej, czego na-
stępstwem jest istotna redukcja HbA1c. Cha-

rakteryzuje się bezpiecznym profilem tole-
rancji, w tym nieznacznym ryzykiem hipogli-

kemii i brakiem przyrostu masy ciała. Zale-
cana jest głównie w terapii skojarzonej cu-
krzycy typu 2 (obok pochodnych sulfonylo-

mocznika) przy nieskuteczności monotera-

pii metforminą. Ze względu na skuteczność

i bezpieczeństwo leki inkretynowe zajmują
coraz silniejszą pozycję w obowiązujących

standardach.
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