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Klinicky Ucinek pioglitazonu se tedy projevi snizenim glykemie (ovsem
v ramci normalnich hodnot, nevede ke vzniku hypoglykemie, pficemz
efekt na snizeni hodnot glykemie je pozvolny a projevi se az zhruba za
6-8 tydnu), snizenim inzulinemie nalacno i postprandialné, snizenim kon-

centrace volnych mastnych kyselin a cirkulujicich triglyceridd a zvysenim
koncentrace HDL cholesterolu.

Indikace a podavani

Tablety pioglitazonu se uzivaji perordlné jednou denné nezavisle na
jidle. Zacina se obvykle davkou 15-30 mg, v pfipade potfeby Ize davku na-
vySit na 45 mg/den. Ze zazivaciho traktu se rychle a témef Uplné vstiebava
do krve az 99 % se vaze na plazmatické bilkoviny. Maximalni plazmaticke
koncentrace je dosazeno asi za 2 hodiny po podani, zvysuje se v zavislosti
na velikosti podané latky. Pfijem potravy sice mirne zpomaluje rychlost
absorpce, ale neovliviuje celkové mnozstvi vstrebané latky. Opakované
podavani nevede ke kumulaci latky ani jejich metabolitl. Rovnovazny stav
je dosazen po 4-7 dnech podavani Iéku. Navazané na transportni bilkoviny
se ucinné latky dostavaji ke svému cili, dovnitf bunék, k jadernému recep-
toru. Pioglitazon je vyznamné metabolizovan v jatrech prostfednictvim
hydroxylace alifatickych metylénovych skupin, k cemuz dochazi prevazné
na cytochromu P450 2C8 a ¢astecné i na jeho jinych izoformach. Tfi ze
Sesti identifikovanych metabolitd jsou aktivni; pioglitazon a metabolit M-Il
maji stejnou ucinnost, metabolit M-IV je asi 3x ucinngjsi nez pioglitazon
a ucinek M-Il je jen minimalni. Pioglitazon a jeho metabolity se vylucuji
stolici (55 %) a moci (45 %). Primérna hodnota polocasu eliminace nezme-
néného pioglitazonu je 5-6 hodin, jeho aktivnich metabolitt 16-23 hodin.
Farmakokinetika pioglitazonu neni vyznamneéji zménéna u 0sob nad 65 let
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veku ani u osob s poruchou funkce ledvin a jater. Absolutni biologicka
dostupnost je pres 80 % (11).

Pioglitazon je indikovan jako IéCivy pfipravek druhé nebo treti volby
k lécbé DM2, a to v monoterapii u pacientl se zjevnou inzulinovou rezis-
tenci, kde nelze pouZit metformin z dvodu intolerance nebo kontraindi-
kace, v kombinaci s metforminem, pokud nedosahujeme cilovych hodnot
metabolické kompenzace, v kombinaci se sulfonylureou, pokud nelze
pouzit metformin nebo v trojkombinaci s metforminem a sulfonylureou.
Je mozné ho pouzit i v kombinaci s inzulinem.

Update doporuceni Americké diabetologické asociace z roku 2022
dokonce fadi pouziti pioglitazonu u pacientd s vysokym rizikem srdecné-
-cévnich onemocnéni na tfeti misto za metformin a komplex glitazond
a agonistl GLP-1 receptort (32).

Ovlivnéni aterosklerézy a kardiovaskularnich prihod

m  Pozitivni vliv pioglitazonu na rizikové faktory — hypertenzi, dyslipide-
mii, inzulinovou rezistenci, NASH, visceralni tukovou tkan a endotel
se projevil i v celé radeé klinickych studii. Pioglitazon omezil progresi
aterosklerotickych zmén na spolecné karotické tepné (hodnocené jako
narust tloustky intimy-medie) (12, 13, studie PERISCOP -14), navodil re-
gresi koronarni aterosklerdzy, snizil riziko restendzy ve stentu po primé
intervenci v oblasti koronarnich tepen (15, 16), dokonce i oddalil rozvoj
ischemické choroby dolnich koncetin (studie BARI 2 D —17, subanalyza
studie PROactive - 18).

m Ve studii PERISCOPE bylo zahrnuto 543 pacient, u kterych byl recentné
provedeno intrakoronarni ultrazvukove vysetreni a byli randomizovani
k 1écbé pioglitazonem nebo glimepiridem v nejvyssi davce, kterou to-

PRAKTICKE LEKARENSTVI e15



