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Prezentowane badanie oce-
niaj¹ce terapiê wildagliptyn¹
i metformin¹ oraz glimepirydem
i metformin¹ by³o randomizowa-
nym, otwartym badaniem po-
równawczym, do którego w³¹-
czono 106 pacjentów z cukrzyc¹
typu 2 dotychczas nie leczon¹
lub leczon¹ przez maksymalnie 6
miesiêcy doustnym lekiem hipo-
glikemizuj¹cym w monoterapii
(glimepiryd 2-4mg lub metformi-
na 500-1000mg), z poziomem
hemoglobiny glikowanej (HbA1c)
7% lub wiêcej.[1] Pacjenci zostali
zrandomizowani do 2 grup:
pierwszej otrzymuj¹cej 50mg wil-
dagliptyny 2 razy dziennie (n=54)
oraz drugiej, w której chorzy
otrzymywali glimepiryd w dawce
2mg 2 razy dziennie (n=52).
W obu grupach stosowano po-
nadto metforminê w dawce
500mg 2 razy dziennie. Okres
obserwacji wynosi³ 32 tygodnie.

Badacze korañscy wykazali
porównywalne pomiêdzy grupa-
mi obni¿enie poziomu HbA1c,
glikemii na czczo i glikemii popo-
si³kowej. Odsetek pacjentów,
którzy osi¹gnêli w punkcie koñ-
cowym poziom HbA1c <7% by³
tak¿e porównywalny: w grupie
stosuj¹cej wildagliptynê z metfor-
min¹ wyniós³ 50,1%, a w grupie
leczonej glimepirydem i metfor-
min¹ – 56%. W analizie podgrup
w zale¿noœci od poziomu
HbA1c w punkcie wyjœciowym
obie strategie terapeutyczne by³y
tak samo skuteczne w obni¿aniu
HbA1c we wszystkich katego-
riach, jednak najwiêksz¹ reduk-
cjê HbA1c wykazano w grupie
pacjentów z najwy¿szym wyjœcio-
wym poziomem HbA1c. 

W 32 tygodniu zaobserwowa-
no istotne zwiêkszenie siê masy
cia³a w grupie stosuj¹cej glimepi-
ryd z metformin¹ w porównaniu

do grupy stosuj¹cej wildagliptynê
z metformin¹. Ca³kowita czê-
stoœæ incydentów hipoglikemii
by³a 10-krotnie wy¿sza w grupie
leczonej terapi¹ skojarzon¹ za
pomoc¹ glimepirydu i metformi-
ny (10 pacjentów versus 1 osoba
w grupie leczonej wildagliptyn¹
i metformin¹). Tylko u jednego
chorego, który by³ leczony glime-
pirydem z metformin¹, wyst¹pi³
epizod ciê¿kiej hipoglikemii wy-
magaj¹cy pomocy lekarskiej
z powodu utraty przytomnoœci.
W grupie stosuj¹cej metforminê
z wildagliptyn¹ obserwowano czê-
ste dzia³ania niepo¿¹dane z prze-
wodu pokarmowego w postaci
nudnoœci, wymiotów i biegunki.

Wildagliptyna jest lekiem
dzia³aj¹cym na uk³ad inkretyno-
wy. Mianem inkretyn okreœla siê
hormony wydzielane przez ko-
mórki endokrynne jelita, odgry-
waj¹ce istotn¹ rolê w homeosta-
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Prezentowane badanie oceniaj¹ce terapiê wildagliptyn¹ i metformin¹ oraz glimepirydem i metformi-
n¹ by³o randomizowanym, otwartym badaniem porównawczym, do którego w³¹czono 106 pacjentów z cu-
krzyc¹ typu 2 dotychczas nie leczon¹ lub leczon¹ przez maksymalnie 6 miesiêcy doustnym lekiem hipogli-
kemizuj¹cym w monoterapii (glimepiryd 2-4mg lub metformina 500-1000mg), z poziomem hemoglobiny gli-
kowanej (HbA1c) 7% lub wiêcej.[1] Pacjenci zostali zrandomizowani do 2 grup: pierwszej otrzymuj¹cej
50mg wildagliptyny 2 razy dziennie (n=54) oraz drugiej, w której chorzy otrzymywali glimepiryd w daw-
ce 2mg 2 razy dziennie (n=52). W obu grupach stosowano ponadto metforminê w dawce 500mg 2 razy
dziennie. Okres obserwacji wynosi³ 32 tygodnie.
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zie gospodarki wêglowodano-
wej.[2] Wydzielane s¹ one w od-
powiedzi na bodziec glikemiczny
po doustnym spo¿yciu pokarmu.
Wykazano, ¿e wydzielanie insuli-
ny jest znacznie wiêksze po dou-
stnym podaniu glukozy ni¿ po jej
podaniu do¿ylnym (przy osi¹-
gniêciu takiego samego stê¿enia
glukozy). Zjawisko to nazwano
efektem inkretynowym. U osób
zdrowych efekt inkretynowy od-
powiada za 50-70% odpowiedzi
insulinowej na posi³ek. Upoœle-
dzenie tego mechanizmu ma
istotne znaczenie w patogenezie
cukrzycy typu 2.[3] G³ównymi me-
diatorami efektu inkretynowego
s¹ hormony inkretynowe: gluko-
zale¿ny peptyd insulinotropowy
(glucose-dependent insulinotro-
pic peptide-1 – GIP) oraz gluka-
gonopodobny peptyd 1 (gluka-
gon-like peptide-1 – GLP-1).Wy-
kazano, ¿e u chorych na cukrzy-
cê typu 2 sekrecja GLP-1 jest
upoœledzona, podczas gdy wy-
dzielanie GIP pozostaje bez
zmian. Egzogenny GIP wywiera
niewielki efekt insulinotropowy
w porównaniu z GLP-1, który
odpowiada za stymulacjê wydzie-
lania insuliny zale¿n¹ od glukozy
i supresjê wydzielania glukago-
nu. Ponadto opóŸnia opró¿nia-
nie ¿o³¹dka oraz zmniejsza ape-
tyt. GIP i GLP-1 poprzez swoje
receptory zwiêkszaj¹ transkryp-
cjê genu insuliny oraz biosyntezê
tego hormonu, a tak¿e powodu-
j¹ proliferacjê komórek ß u zwie-
rz¹t i warunkuj¹ ich opornoœæ na
apoptozê.[4] GLP-1 cechuje krót-
ki okres pó³trwania (ok. 2 min),
który jest wynikiem jego szybkie-
go rozk³adu przez enzym dipep-
tydylopeptydazê-IV (DPP-IV).
Powy¿sze fakty sk³oni³y do po-
szukiwania substancji poprawia-
j¹cych zaburzony u chorych na
cukrzycê typu 2 efekt inkretyno-
wy.[5] Poszukiwania te doprowa-
dzi³y do wprowadzenia dwóch
grup leków: analogów GLP-1
opornych na dzia³anie DPP-IV
oraz inhibitorów DPP-IV, które

przed³u¿aj¹ dzia³anie endogenne-
go GLP-1, zwanych gliptynami.
Zablokowanie aktywnoœci DPP-
IV zwiêksza stê¿enie i wyd³u¿a
okres pó³trwania endogennego
GLP-1, a w efekcie nasila jego
dzia³anie biologiczne (glukozale¿-
n¹ sekrecjê insuliny i zahamowa-
nie wydzielania glukagonu), do-
prowadzaj¹c do obni¿enia glike-
mii i supresji w¹trobowej gluko-
neogenezy.[2] Poza wp³ywem na
wydzielanie insuliny i glukagonu
dzia³anie tych leków charakteryzu-
je zachowanie masy komórek ß
poprzez aktywacjê ich proliferacji
oraz zahamowanie apoptozy.[6]

W porównaniu do analogów GLP-
1 gliptyny nie opóŸniaj¹ opró¿nia-
nia ¿o³¹dka, nie powoduj¹ nudno-
œci i wymiotów, maj¹ obojêtny
wp³yw na masê cia³a. Prawdopo-
dobnie wynika to z faktu, ¿e w spo-
sób umiarkowany stabilizuj¹ popo-
si³kowe stê¿enie GLP-1.[7]

Wildagliptyna, jeden z doust-
nych inhibitorów DPP-IV, zosta³a
zarejestrowana do leczenia nie-
dostatecznie wyrównanej cukrzy-
cy typu 2 w monoterapii i w sko-
jarzeniu z innymi lekami doust-
nymi. W skojarzeniu z metformi-
n¹ i tiazolidinedionem jest stoso-
wana w dawce 50mg dwa razy
na dobê, a w skojarzeniu z po-
chodn¹ sulfonylomocznika
w dawce 50mg raz dziennie.
W niektórych krajach Europy
(w Polsce od 2007 r.) zarejestro-
wany jest preparat z³o¿ony 50mg
wildagliptyny i metforminy
w dawce 850mg lub 1000mg. 

W wielu randomizowanych
badaniach klinicznych wykaza-
no, ¿e wildagliptyna w dawce
50mg raz lub dwa razy dziennie
wywo³uje istotny statystycznie
i klinicznie efekt obni¿enia pozio-
mu HbA1c, glikemii na czczo
oraz glikemii poposi³kowej. Lek
jest skuteczny w monoterapii,
a tak¿e w po³¹czeniu z metformi-
n¹, tiazolidinedionem, pochodn¹
sulfonylomocznika oraz insulin¹.

W badaniu porównuj¹cym sku-
tecznoœæ wildagliptyny (100mg na

dobê) i metforminy (w dawce do-
stosowywanej, do 2000mg na
dobê) u chorych z dotychczas nie
leczon¹ cukrzyc¹ typu 2, z wyj-
œciowym poziomem HbA1c 7,5-
11% wykazano podobn¹ sku-
tecznoœæ obu leków w monotera-
pii.[8] Oba leki doprowadzi³y do
szybkiego spadku HbA1c ze œre-
dniego wyjœciowego poziomu
8,7% ju¿ po 12. tygodniach,
a efekt ten utrzymywa³ siê przez
rok. Na koñcu okresu obserwacji
w obu grupach uzyskano spadek
poziomu HbA1c, istotnie wiêk-
szy w grupie leczonej metformi-
n¹. Wildagliptyna nie mia³a
wp³ywu na masê cia³a, natomiast
w grupie stosuj¹cej metforminê
zaobserwowano jej zmniejszenie
siê. Czêstoœæ dzia³añ niepo¿¹da-
nych wynios³a 70,1% versus
75,4% w grupie leczonej wilda-
gliptyn¹ i metformin¹ odpowie-
dnio, g³ównie z powodu dzia³añ
niepo¿¹danych z przewodu po-
karmowego, takich jak nudnoœci,
biegunka, ból brzucha, zwi¹za-
nych ze stosowaniem metformi-
ny. Czêstoœæ hipoglikemii by³a
podobna w obu grupach i nie
przekracza³a 1%. Podobne wyni-
ki uzyskano w badaniu oceniaj¹-
cym skutecznoœæ wildagliptyny
(100mg na dobê) i metforminy
(w dawce dostosowywanej a¿ do
1500mg/d) u chorych w wieku
�65 lat, z dotychczas nie leczon¹
farmakologicznie cukrzyc¹ typu
2.[9] Œredni wiek uczestników ba-
dania wynosi³ 71 lat, czas trwania
cukrzycy – 3 lata, a œredni wyjœcio-
wy poziom HbA1c 7,7%. Po 24.
tygodniach obserwacji uzyskano
spadek poziomu HbA1c o -
0,64±0,07% w grupie leczonej
wildagliptyn¹ i o -0,75±0,07%
w grupie leczonej metformin¹.
Wildagliptyna nie mia³a wp³ywu
na masê cia³a, podczas gdy
w grupie metforminy zaobserwo-
wano jej istotny spadek. Czê-
stoœæ dzia³añ niepo¿¹danych wy-
nios³a 44,3 i 50,3% u pacjentów
otrzymuj¹cych odpowiednio wil-
dagliptynê i metforminê. Czê-
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stoœæ dzia³añ niepo¿¹danych
z przewodu pokarmowego by³a
istotnie wy¿sza podczas stosowa-
nia terapii metformin¹ w porów-
naniu do terapii wildagliptyn¹.
Czêstoœæ epizodów hipoglikemii
wynios³a 0% w grupie wildaglip-
tyny i 1,2% w grupie metformi-
ny. Wildagliptyna okaza³a siê byæ
równie skuteczn¹ opcj¹ terapeu-
tyczn¹ co metformina u chorych
w starszym wieku, prowadz¹c¹
do podobnej poprawy wyrówna-
nia metabolicznego, przy lepszej
tolerancji leku.

Skutecznoœæ wildagliptyny
(50mg raz dziennie) w po³¹cze-
niu ze sta³¹ dawk¹ metforminy
(1500-3000mg/d przez �3 mie-
si¹ce) po raz pierwszy wykazano
w randomizowanym, kontrolo-
wanym placebo badaniu II fazy,
trwaj¹cym 12 tygodni z 40-tygo-
dniowym przed³u¿eniem.[10] Wyj-
œciowy poziom HbA1c œrednio
wynosi³ 7,6% u osób, które
otrzymywa³y wildagliptynê
i 7,8% u osób, które otrzymywa-
³y placebo w po³¹czeniu z do-
tychczasowym leczeniem stabil-
n¹ dawk¹ metforminy. Po 52.
tygodniach terapii wykazano
istotn¹ statystycznie ró¿nicê
w poziomie HbA1c na korzyœæ
grupy stosuj¹cej wildagliptynê
w skojarzeniu z metformin¹.
Ró¿nica ta odzwierciedla³a po-
cz¹tkowy spadek HbA1c o 0,6%
u pacjentów otrzymuj¹cych wil-
dagliptynê przez 12 tygodni oraz
niewielki wzrost HbA1c
o ~0,1% w grupie otrzymuj¹cej
placebo. Po kolejnych 40. tygo-
dniach kontrola glikemii pogor-
szy³a siê w grupie otrzymuj¹cej
placebo, natomiast w grupie le-
czonej wildagliptyn¹ nie zmieni³a
siê istotnie. W grupie wildaglipty-
ny w porównaniu z placebo za-
obserwowano równie¿ spadek
glikemii na czczo i glikemii popo-
si³kowej. Tê poprawê wyrówna-
nia metabolicznego mo¿na przy-
pisaæ zarówno zwiêkszonej se-
krecji insuliny jak i zmniejszone-
mu zapotrzebowaniu na insulinê

z powodu zwiêkszonej insulinow-
ra¿liwoœci.[11]

W kolejnym, wiêkszym, 24-
tygodniowym badaniu III fazy
oceniano dzia³anie wildagliptyny
w dawce 50mg raz dziennie i 2
razy dziennie w porównaniu do
placebo w terapii skojarzonej
u chorych z cukrzyc¹ typu 2,
z niewystarczaj¹c¹ kontrol¹ glike-
mii (HbA1c 7,5-11%) na stabilnej
dawce metforminy (�1500mg/d).[12]

W tym badaniu wyjœciowy œredni
poziom HbA1c wynosi³ 8,3%
w grupie otrzymuj¹cej placebo
i 8,4% w obu grupach otrzymuj¹-
cych wildagliptynê. Po 24. tygo-
dniach ró¿nica pomiêdzy grupami
w AM� HbA1c (wildagliptyna-pla-
cebo) wynios³a -0,7±0,1% w przy-
padku dawki 50mg raz dziennie
oraz -1,1±0,1% przypadku dawki
50mg 2 razy dziennie. Stwierdzo-
no równie¿ istotne i zale¿ne od
dawki obni¿enie glikemii na czczo.
Wildagliptyna w obu stosowanych
dawkach istotnie obni¿y³a glikemiê
poposi³kow¹, a tak¿e poprawi³a
funkcjê komórki ß.

Ró¿nica w HbA1c pomiêdzy
dwoma dawkami wildagliptyny
wydaje siê wynikaæ z dodatkowe-
go obni¿enia glikemii na czczo
przy jej wiêkszej dawce. Reduk-
cja glikemii na czczo przy dawce
50mg wynika najprawdopodob-
niej z poprawy stanu metabolicz-
nego, co jest zwi¹zane z popra-
w¹ tolerancji glukozy. Dodatko-
wa redukcja przy dawce 50mg 2
razy dziennie jest z kolei wyni-
kiem zwiêkszonego, poabsorp-
cyjnego (a wiêc na czczo) stê¿e-
nia insulinotropowego GLP-1.[13]

Wildagliptyna jest swoistym sub-
stratem dla enzymu dipeptydyl-
peptydazy IV (DPP-4).[14] Lek
wi¹¿e siê kowalencyjnie z miej-
scem katalitycznym enzymu
i skutecznie blokuje przy³¹czanie
endogennych substratów DPP-4,
takich jak GLP-1 i GIP.[15] Wilda-
gliptyna zapobiega degradacji
hormonów inkretynowych
i zwiêksza stê¿enie natywnych,
insulinotropowych form GLP-1

i GIP. Co wiêcej, z powodu wol-
nej kinetyki po³¹czenia wildaglip-
tyna – DPP-4, lek skutecznie
zwiêksza poziom inkretyn nawet
gdy jest niewykrywalny w suro-
wicy[16], a dawka 50mg 2 razy
dziennie zwiêksza poziom natyw-
nego GLP-1 w trakcie dnia
i w nocy, z ponad dwukrotnym
wzrostem GLP-1 na czczo.[17]

Zwiêkszone stê¿enie GLP-1
u pacjentów leczonych wildaglip-
tyn¹ wywo³uje metabolicznie ko-
rzystne efekty.[15,18,19] Podwy¿szo-
ny insulinotropowy (natywny)
GLP-1 zwiêksza zale¿n¹ od glu-
kozy sekrecjê insuliny i hamuje
wydzielanie glukagonu.[20]

W kolejnym badaniu III fazy
porównano wildagliptyne 50mg
2 razy dziennie z pioglitazonem
30mg raz dziennie w terapii sko-
jarzonej ze sta³¹ dawk¹ metfor-
miny (�1500mg/d). Badanie
trwa³o 52 tygodnie.[21], ale anali-
za przeprowadzona w 24. tygo-
dniu terapii[22] wykaza³a podobn¹
skutecznoœæ wildagliptyny w po-
równaniu do pioglitazonu. Piogli-
tazon spowodowa³ wiêkszy spa-
dek glikemii na czczo ni¿ wilda-
gliptyna, ale tylko w grupie piogli-
tazonu stwierdzono istotny wzrost
masy cia³a. Po 52. tygodniach
kontrola glikemii pogorszy³a siê
nieznacznie w obu grupach, tak,
¿e zmiana HbA1c w stosunku do
poziomu wyjœciowego (8,4%
w obu grupach) wynios³a -0,6%
zarówno u pacjentów otrzymuj¹-
cych wildagliptynê 50mg 2 razy
dziennie z metformin¹ (œrednia
dawka 2032mg/d), jak i u cho-
rych leczonych pioglitazonem
30mg raz dziennie z metformi-
n¹ (œrednia dawka dobowa
2008mg). Po 52. tygodniach
masa cia³a zwiêkszy³a siê istotnie
w grupie pioglitazonu, ale nie
w grupie wildagliptyny.[21] Warto
zauwa¿yæ, ¿e wildagliptyna,
podobnie jak tiazolidinediony,
zmniejsza lipolizê w stanie g³o-
du[17], redukuje gromadzenie trój-
glicerydów w miêœniach i w¹tro-
bie. Zmniejszona lipoliza prowa-



dzi do gromadzenia lipidów przy
stosowaniu tiazolidinedionów[23],
w przeciwieñstwie do wildaglip-
tyny. Dzieje siê tak prawdopo-
dobnie z powodu zwiêkszonej
mobilizacji i oksydacji lipidów
w okresie poposi³kowym w trak-
cie stosowania wildagliptyny[24]

i mo¿e wyjaœniaæ ró¿ny wp³yw na
masê cia³a wywierany przez wil-
dagliptynê i pioglitazon. Innym
mechanizmem zapobiegaj¹cym
zwiêkszaniu siê masy cia³a pod-
czas terapii wildagliptyn¹ jest
zmniejszona absorpcja lipidów,
któr¹ odzwierciedla obni¿ony po-
ziom chylomikronów.[25] Prawdo-
podobnym mediatorem tych dzia-
³añ wildagliptyny jest GLP-1.[13]

Podobnie jak omawiane ba-
danie koreañskie, dwa inne po-
równywa³y skutecznoœæ terapii
wildagliptyn¹ (50mg 2 razy
dziennie) i glimepirydem (w daw-
ce do 6mg/d)[26,27] oraz gliklazy-
dem (w dawce do 320mg/d)[28]

u pacjentów z cukrzyc¹ typu 2
niedostatecznie wyrównan¹ na
monoterapii metformin¹ w sta³ej
dawce �1500mg/d. 

Do pierwszego, 2-letniego
badania w³¹czono pacjentów ze
stosunkowo niskim poziomem
Hba1c (œrednio 7,3%). Analiza
przeprowadzona po 52. tygo-
dniach terapii[26] wykaza³a, ¿e te-
rapia wildagliptyn¹ by³a tak sa-
mo skuteczna jak terapia glime-
pirydem, a zdecydowanie bar-
dziej istotn¹ redukcjê HbA1c ob-
serwowano w podgrupie cho-
rych z jej wyjœciowym poziomem
>8% (œrednio 8,4%). W tej pod-
grupie po 52. tygodniach œre-
dnia zmiana Hba1c w porówna-
niu do poziomu wyjœciowego wy-
nios³a -0,9% u chorych leczo-
nych wildagliptyn¹ i -1,0% u pa-
cjentów stosuj¹cych glimepiryd.
Najbardziej znacz¹cymi ró¿nica-
mi pomiêdzy dwoma lekami
w tym badaniu by³y: przyrost ma-
sy cia³a w grupie glimepirydu,
niewielka, ale statystycznie istot-
na poprawa paramterów lipido-
wych w grupie wildagliptyny

oraz ponad 10-krotnie wiêksza
liczba hipoglikemii w grupie gli-
mepirydu. W 2010 r. opublikowa-
no 2-letnie wyniki tego badania.[29]

Œrednia zmiana HbA1c w po-
równaniu do poziomu wyjœcio-
wego wynios³a po 104 tygo-
dniach -0,1% zarówno u pacjen-
tów otrzymuj¹cych wildaglipty-
nê, jak i glimepiryd. Oczywiste
zatem jest, ¿e pomimo ci¹g³ego
stosowania terapii skojarzonej
wildagliptyn¹ lub glimepirydem
w po³¹czeniu z metformin¹, na-
st¹pi³o pogorszenie wyrównania
metabolicznego, pomimo ¿e po-
cz¹tkowy efekt utrzymywa³ siê
d³u¿ej przy terapii wildagliptyn¹.
To pogorszenie kontroli glikemii,
bardziej wyra¿one w grupie po-
chodnej sulfonylomocznika, po-
zostaje w zgodzie z faktem, ¿e in-
sulinoopornoœæ pomiêdzy pozio-
mem wyjœciowym a 104 tygo-
dniem zwiêkszy³a siê w obu gru-
pach terapeutycznych, ale
wzrost ten by³ istotnie wiêkszy
w grupie glimepirydu w porów-
naniu do wildagliptyny. Glikemia
poposi³kowa zmniejszy³a siê
w zbli¿onym stopniu w obu gru-
pach, ale poposi³kowe poziomy
insuliny wzros³y w wiêkszym
stopniu w grupie glimepirydu,
podczas gdy wildagliptyna zaha-
mowa³a wydzielanie glukagonu,
a jego sekrecja wzros³a przy sto-
sowaniu glimepirydu. Ró¿nice
w masie cia³a i czêstoœci epizo-
dów hipoglikemii zosta³y utrzy-
mane pomiêdzy grupami w trak-
cie 2. lat trwania badania.[29]

W badaniu porównuj¹cym
wildagliptynê z gliklazydem w te-
rapii skojarzonej z metformin¹[28]

wyjœciowy poziom HbA1c wyno-
si³ œrednio 8,5% zarówno u pa-
cjentów zrandomizowanych do
grupy otrzymuj¹cej wildagliptynê
w dawce 50mg 2 razy dziennie,
jak i do grupy gliklazydu w daw-
ce do 320mg/d. Wildagliptyna
okaza³a siê tak samo skuteczna
jak gliklazyd, z podobn¹ redukcj¹
poziomu HbA1c oraz zmniejsze-
niem glikemii na czczo po 52. ty-

godniach terapii. Prawdopodob-
nie z powodu stosunkowo wyso-
kiego wyjœciowego poziomu
HbA1c ca³kowita czêstoœæ epizo-
dów hipoglikemii by³a niska. Za-
notowano 11 epizodów hipogli-
kemii w grupie gliklazydu i 6 epi-
zodów w grupie wildagliptyny.
Zgodnie z oczekiwaniami stwier-
dzono umiarkowany wzrost ma-
sy cia³a w grupie chorych leczo-
nych gliklazydem i nieistotny
wzrost masy cia³a w grupie cho-
rych leczonych wildagliptyn¹.[28]

Ró¿nice pomiêdzy pochodn¹
sulfonylomocznika a wildaglipty-
n¹ w odniesieniu do czêstoœci
epizodów hipoglikemii i oddzia-
³ywania na masê cia³a wynikaj¹
z ich ró¿nego wp³ywu na funkcje
komórki ß. Podczas gdy wilda-
gliptyna, dzia³aj¹c przez GLP-1,
zwiêksza insulinowra¿liwoœæ ko-
mórek ß i � trzustki[30,31], pochod-
ne sulfonylomocznika stymuluj¹
sekrecjê insuliny niezale¿nie od
poziomu glukozy[32] oraz powo-
duj¹ nieprawid³owe wydzielanie
glukagonu u chorych z hipergli-
kemi¹[27], a hamuj¹ jego wydziela-
nie podczas hipoglikemii.[33]. Od-
dzia³ywanie pochodnych sulfony-
lomocznika na funkcje komórki ß
zatem promuje hipoglikemiê,
która nastêpnie prowadzi do
spo¿ywania pokarmu i przyrostu
masy cia³a. 

Badanie koreañskie, w któ-
rym stosowano wildagliptynê
w dawce 100mg/d i glimepiryd
4mg/d w terapii skojarzonej ze
sta³¹ dawk¹ metforminy[1] po-
twierdza wyniki wy¿ej cytowa-
nych prac. Badanie to jednak ob-
jê³o niewielk¹ liczbê uczestników
i by³o badaniem otwartym, bez
zaœlepienia. Ocena skutecznoœci
wildagliptyny w utrzymaniu wy-
równania metabolicznego w cza-
sie wymaga dalszych badañ. 

Opublikowana w grudniu
2011 r. metaanaliza 30. rando-
mizowanych badañ wykaza³a, ¿e
wildagliptyna w porównaniu
z placebo obni¿a HbA1c œrednio
o -0,77% (95% CI) (-0,95% do -
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0,58%) w dawce 100mg/d i œre-
dnio -0,58% (95% CI) (-0,72%
do -0,44%) w dawce 50mg/d.[34]

Efekt ten by³ porównywalny
z tiazolidinedionami, pochodny-
mi sulfonylomocznika i inhibito-
rami �-glukozydazy, ale mniejszy
ni¿ w przypadku metforminy.
W porównaniu z placebo wilda-
gliptyna w dawce 50mg/d nie
mia³a wp³ywu na masê cia³a,
a w dawce 100mg/d powodo-
wa³a niewielki jej wzrost [0,95kg
(95% CI) 0,73-1,17kg].[34]

Wildagliptyna w terapii skoja-
rzonej z metformin¹, w porów-
naniu do pochodnych sulfonylo-
mocznika, wykazuje podobn¹
skutecznoœæ w kontroli wyrówna-
nia metabolicznego, charaktery-
zuje siê dobr¹ tolerancj¹, bra-
kiem wp³ywu na masê cia³a
i istotnie ni¿szym ryzykiem hipo-
glikemii.
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