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Obezita

• nadměrné hromadění tuku v organismu (zvýšená hmotnost ve vztahu k výšce - BMI),
• viscerální tuk lépe charakterizuje rizika kardiovaskulárních komplikací než samotná 

hmotnost (obvod pasu)

mírné riziko výrazné riziko

ženy > 80 cm > 88 cm

muži > 94 cm > 102 cm

BMI (kg/m2) Skupina

pod 18,5 podváha

18,5-24,9 normální hmotnost

25,0-29,9 nadváha

30,0-34,9 obezita 1.stupně

35-39,9 obezita 2. stupně

40 a více obezita 3. stupně



Prevalence obezity narůstá…

1. Kelly T et al. Int J Obes 2008;32:1431–1437; 2. WHO. Global Health Observatory (GHO) data. Prevalence of obesity among adults. Available at: https://www.who.int/news-room/fact-
sheets/detail/obesity-and-overweight. Accessed August 2021; 3. Santos I et al. Obes Rev 2017;18:32–50; 4. Snook KR et al. JAMA 2018;320:2485–2486; 5. Molarius A et al. Obes Sci Pract 2020;6:373–381
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Obezita je spojena s celou řadou komplikací

*Včetně prsou, kolorektálního traktu, endometria, jícnu, ledvin, vaječníků, slinivky břišní a prostaty. 
GERD, gastroezofageální refluxní choroba; HFpEF , srdeční selhání se zachovanou ejekční frakcí; NAFLD, nealkoholické ztučnění jater. 
Převzato z Sharma AM. Obes Rev 2010;11:808–9; Guh DP a kol. BMC Public Health 2009;9:88; Luppino FS a kol. Arch Gen Psychiatry 2010;67:220–9; Simon GE a kol. Arch Gen Psychiatry 2006;63:824–30; 
Church TS a spol. Gastroenterologie 2006;130:2023–30; Li C a kol. Předchozí Med 2010;51:18–23; Hosler AS. Předchozí Chronic Dis 2009;6:A48.
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Efekt redukce hmotnosti

5–10%0–5%

Hyperglykémie

Hypertenze

>15%

Dyslipidémie

Prevence DM 2. typu

PCOS

MASH

10–15%

Inkontinence

KV onemocnění

Pokles tělesné hmotnosti

MASLD

OA kolene

GER

Spánková apnoe
HFpEF

KV mortalita

Remise DM 2. typu

DM2=diabetes mellitus 2. typu; NAFLD=non-alcoholic fatty liver disease; PCOS=syndrom polycystických ovárií; GER=gastro-ezofageální reflux; OA=osteoartróza; NASH=non-alcoholic steatohepatitis
KV=kardiovaskulární; HFpEF=srdeční selhání se zachovalou ejekční frakcí
Garvey WT et al. Endocr Pract 2016;22(Suppl. 3):1–203; Look AHEAD Research Group. Lancet Diabetes Endocrinol 2016;4:913–21; Lean ME et al. Lancet 2018;391:541–51; Benraoune F and Litwin SE. Curr 
Opin Cardiol 2011;26:555–61; Sundström J et al. Circulation 2017;135:1577–85



Přehled klíčových studií z CVOT a registrů obezity: 
Studie s režimovými i farmakoterapeutickými intervencemi

3P-MACE, composite of CV death, non-fatal MI and non-fatal stroke; 5P-MACE, composite of all-cause death, non-fatal MI, non-fatal stroke, coronary revascularisation or HF events; MACE+, composite of MI, stroke, CV death, and hospitalisation due to unstable
angina, HF or any coronary revascularisation.
CI, confidence interval; CV, cardiovascular; CVOT, cardiovascular outcome trial; HF, heart failure; HR, hazard ratio; MACE, major adverse cardiovascular event; MI, myocardial infarction; T2D, type 2 diabetes.
See slide notes for footnotes and references. 

Look AHEAD1 SOS2 SCOUT3 CRESCENDO4 LIGHT5 CONVENE6 CAMELLIA-TIMI7 SELECT8 SURMOUNT-MMO9

Intervention Lifestyle Surgery Sibutramine* Rimonabant*
Naltrexone/ 
bupropion

Naltrexone/ 
bupropion

Lorcaserin*
Once-weekly 
semaglutide

Tirzepatide

Primary 
outcome

3P-MACE + 
hospitalisation

Overall mortality
3P-MACE + 

resuscitated 
cardiac arrest

3P-MACE 3P-MACE 3P-MACE

1. 3P-MACE 
(safety 
outcome)

2. MACE+ 
(efficacy 
outcome)

3P-MACE 5P-MACE

Trial status
Terminated 
prematurely

(Stopped for futility)

Completed Completed
Terminated 
prematurely

(Safety concerns)

Terminated 
prematurely
(Study integrity 
compromised)

Terminated 
prematurely

(Selling of US rights)

Completed Completed Ongoing

HR (95% CI) for 
primary 
outcome

0.95 (0.83; 1.09); 
p=0.51

0.76 (0.59; 0.99); 
p=0.04

1.16 (1.03; 1.31); 
p=0.02

0.97 (0.84; 1.12); 
p=0.68

50% interim 
analysis:

0.88 (0.57; 1.34)

No data 
available

MACE+:
0.97 (0.87; 1.07); 

p=0.55

0.80 (0.72; 0.90); 
p<0.001

N/A

Safety/ outcome 
results

Safe/Neutral

Safe/Benefits 
(mortality + 

CV death + first MI 
or stroke)2

Not safe/Harm† Not safe‡/Neutral Safe/Neutral
(integrity compromised)

No data 
available

Safe/Neutral Safe/Benefits 
(3P-MACE)

N/A

Weight change§ –6.0% (vs –3.5%)
at trial end

–14% to –25% at
10 years, depending 

on surgery type

–1.7 kg (vs +0.7 kg) 
at 12 months

N/A
–3.6% (vs –1.1%)

at trial end
No data 
available

–4.0 kg (vs 
–2.1 kg) at 40 

months

–9.4% (vs –0.9%) 
at 24 months

N/A



Efekt GLP-1 RA na MACE, mortalitu a renální endpointy

Rangaswami J et al. Circulation 2020,

Marso SP et al. N Engl J Med 2016; Gerstein, HC, et al Lancet 2019; Marso SP et al. N Engl J Med. 2016, 

Hussain M. et al. N Engl J Med 2019; Dormandy JA, et al. Lancet 2005; Gerstein HC, et al. N Engl J Med 2021   

ELIXA EXSCEL LEADER SUSTAIN-6 REWIND AMPLITUDE-O

testovaný lék lixisenatid exenatid liraglutid semaglutid dulaglutid efpeglenatid

MACE
1.02

(0.89–1.17)
0.91

(0.83−1.00)
0.87

(0.78 – 0.97)
0.74

(0.58 – 0.95)
0.88

(0.79 – 0.99)
0.73 

(0.58–0.92)

celková mortalita
0.94

(0.78–1.13)
0.86

(0.77−0.97)
0.85

(0.74 – 0.97)
1.05

(0.74 – 1.50)
0.90

(0.80 – 1.01)
0.78

(0.58–1.06)

albuminurie
0.81

(0.66-0.99)
-

0.74
(0.37 – 0.77)

0.54
(0.60 – 0.91)

0.77
(0.68 – 0.87)

0.68 
(0.58–0.80)

nefropatie
1.16

(0.74-1.83)
0.88 (0.74−1.05)

0.89
(0.67 – 1.19)

1.28
(0.64 – 2.58)

0.70
(0.57 – 0.85)

0.77 
(0.57–1.02)

Renální

endpointy

zdvojnásobení  sér. 
kreatininu nebo ≥ 
40% pokles eGFR

zdvojnásobení  
sér. kreatininu 

nebo ≥ 40% 
pokles eGFR, 

nebo ESKD, nebo 
úmrtí z renálních 

příčin

zdvojnásobení  
sér. kreatininu 

nebo ≥ 40% 
pokles eGFR

zdvojnásobení  
sér. kreatininu 

nebo ≥ 40% 
pokles eGFR

zdvojnásobení  
sér. kreatininu 

nebo ≥ 40% 
pokles eGFR

≥ 40% pokles 
eGFR

nebo ESKD, 
nebo úmrtí             

z jakýchkoliv 
příčin



Anti-aterosklerotické účinky GLP-1RA

Sharma A, Verma S. Can J Diabetes 2020

Zlepšení endoteliální 
funkce
↑ NO

↓ ICAM-1/VCAM-1

↓ Proliferace ↓ Zánět
↓ Akumulace 

lipidů

↓ Krevní tlak ↓ Váha ↓ A1C

Endotel

Monocyty

Pláty
Buňky hladkého 

svalstva

Nepřímé účinky

Přímé účinky



GLP-1RA se liší molekulární strukturou a velikostí molekuly

GLP-1, glucagon-like peptide-1; GLP-1RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; IgG4 Fc, immunoglobulin-G4 fragment crystallisable; kDa, kilodalton. Full reference list can be found in the slide notes.

Albiglutide was withdrawn from the worldwide market in July 2018

Liraglutide (3.75 kDa, 97% homology)

Semaglutide (4.11 kDa, 94% homology)Lixisenatide (4.86 kDa, ~50% homology)

Exenatide (4.19 kDa, 53% homology) Dulaglutide (~63 kDa, 90% homology)

Na bázi Exendinu GLP-1RAs
Lidská analoga GLP-1

Malá molekula Velká molekula

Albiglutide

His Gly Thr Thr SerPheGlu Gly Asp

Leu

Ser

LysGlnMetGluGluAlaVal GluArg

Phe

Leu

Ile Glu Trp Leu ProLys Gly GlyAsp Ser Ser Gly Ala Pro Pro Pro Ser

His Gly Thr Thr SerPheGlu Gly Asp

Leu

Ser

LysGlnMetGluGluAlaVal GluArg

Ile Glu Trp Leu ProLys Gly GlyAsp Ser Ser Gly Ala Pro Pro Pro Ser Lys

Lys

Lys

LysLysLys

Phe

Leu

His Ala Thr Thr SerPheGlu Gly Asp
Val

Ser

SerTyrLeuGluGlyAlaAla GlnLys
Glu

Glu

Phe
Ile Ala Trp Leu Val Arg GlyGly Arg

His Aib Thr Thr SerPheGlu Gly Asp
Val

Ser

SerTyrLeuGluGlyAlaAla Gln

Phe

Lys
Glu

Ile Ala Trp Leu GlyVal Gly ArgArg

His Gly Thr Thr SerPheGlu Gly AspVal
Ser

SerTyrLeuGluGluAlaAla GlnLys

Phe
Glu

Ile Ala Trp Leu GlyVal Gly GlyLys

Phe Ile Ala Trp Leu GlyVal Gly GlyLys
Glu

SerTyrLeuGluGluAlaAla GlnLys
Ser

His Gly Thr Thr SerPheGlu Gly AspVal

Linker 

peptide
Modified IgG4 Fc 

domain

His Gly Thr Thr SerPheGlu Gly Asp Val SerSerTyrLeuGluGly Ala
Ala

Gln

Lys

Phe GluIleAlaTrpLeuGly ValGlyArg LysHisGlyThrThr
Ser

Phe GluGly

Asp

ValSerSerTyr Leu Glu Gly Ala AlaGln Lys PheGlu Ile Ala Trp
Leu

Asp

Val

Gly
Arg

Lys

ALBUMIN





1. Pi-Sunyer et al. N Engl J Med 2015;373:11–22; 2. le Roux CW et al. Lancet. 2017;389:1399–1409; 3. Davies et al. JAMA 2015;314:687–99; 
4. Blackman et al. Int J Obes (Lond) 2016;40:1310–19; 5. Wadden et al. Int J Obes (Lond) 2013;37:1443–51

Pokles hmotnosti napříč klinickým hodnocením SCALE 

Pokles hmotnosti na LCD 
bez liraglutidu:

6.0%

2.0%

6.0%

1.6%

5.7%

2.6%

8.4%

SCALE Obesity and Prediabetes1,2 SCALE Diabetes3

56 týdnů
n=623

SCALE Sleep Apnoea4

32 týdnů
n=353

Liraglutid 3.0 mg Placebo

Pokles tělesné hmotnosti

SCALE Maintenance5

12-týden run-in*; 56-týdnů; n=382

0.2%

6.2%

1.9%

6.1%

16 týdnů
n=2254

56 týdnů
n=3652

Data are observed means; last observation carried forward at end of trial; N, number of individuals contributing to the analysis 
*Low calorie diet (total energy intake 1200–1400 kcal/day)



Semaglutid a KV + CKD studie

Kardiovaskulární výsledky

SOUL

FLOWSELECT

SOUL, SELECT & FLOW

FLOW SOUL

Renální  výsledky

FLOW & SOUL

SOUL

STRIDE

Onemocnění periferních tepen

SOUL & STRIDE

Semaglutid SUSTAIN 6, PIONEER 6 



SELECT design studie

Ryan DH, et al.  Am Heart J 2020



SELECT – KV výsledky

Lincoff AM, et al. N Engl J Med 2023



Snížení rizika MACE je patrné záhy po zahájení léčby, což naznačuje efekt 
semaglutidu nezávislý na redukci hmotnosti

~80 % snížení rizika MACE

je dáno jinými 

mechanismy než snížení 

hmotnosti2

Snížení rizika MACE při léčbě 

semaglutidem je nezávislé na 

změně tělesné hmotnosti 3
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Významné snížení rizika MACE 

bylo patrné 3 měsíce* po 

zahájení léčby, kdy prům. 

úbytek hmotnosti dosáhl ~4%1

* 12 weeks (HR 0.63; 95% CI, 0.41-0.95)

MACE, major adverse cardiovascular event.

1. Plutzky J et al. Obes Facts. 2025. Abstract. doi.org/10.1159/000545547. Published online. 2. Kahn S. ESC Congress 2024 Presentation. 3. Deanfield J, et al. Obes Facts. 2024;17(suppl 1): 491–2. 

Semaglutide



Semaglutid 2,4 mg zlepšil několik modifikovatelných rizikových 
faktorů ve studii SELECT

CRP, C-reactive protein; CV, cardiovascular; SELECT, semaglutide effects on cardiovascular outcomes in people with overweight or obesity.

1. Lincoff AM, et al. N Engl J Med. 2023;doi:10.1056/NEJMoa2307563.

Změna z výchozí hodnoty na týden 104 ve skupině se semaglutidem 2,4 mg a placebem1

Baseline: 1.5 mmol/L Baseline: 4.0 mmol/L

-4.6%

-1.9%

Baseline: 5.8%

-0.3%

-0.0%

Baseline: 131 mmHg

-3.8
mmHg

-0.5
mmHg

Baseline: 1.9 mg/L

-39%

-2%

Baseline: 96.6 kg

-9.4%

-0.9%

Baseline: 111.3 cm

-7.6 cm

-1.0 cm

-18.3%

-3.2%

Celkový cholesterolGlukóza v krvi Krevní tlak (systolický)
CRP

Tělesná
hmotnost

Obvod pasu
Triglyceridy



Koncensus ESC 2024 o obezitě a kardiovaskulárních onemocněních

CV, cardiovascular; CVD, cardiovascular disease; ESC, European Society of Cardiology; GLP-1RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; T2D, type 2 diabetes. 
Koskinas KC et al. Eur Heart J 2024;45:4063–4098.  

Orlistat a bupropion/naltrexon

by měli být u pacientů s KVO

používány opatrně kvůli

mírnému úbytku

hmotnosti, omezené KV 

bezpečnosti a potenciálnímu

dlouhodobému KV riziku.

Pharmacological treatment of obesity

GLP-1 RA jsou účinní

při hubnutí a zlepšení KV 

rizikových faktorů

Semaglutid 2,4 mg jednou

týdně

je jedinou intervencí na

snížení hmotnosti s 

prokázanou účinností u 

pacientů s prokázaným KVO

bez T2D

Dlouhodobé účinky

a udržení účinnosti léků

na hubnutí vyžadují další

výzkum.



Guidelines ESC 2024 doporučují použití semaglutidu u pacientů
s chronickými koronárními syndromy s a bez T2D

BMI, body mass index; CCS, chronic coronary syndromes; CV, cardiovascular; CVD, cardiovascular disease; GLP-1RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; HbA1c, glycated 
haemoglobin; SGLT2i, sodium–glucose co-transporter-2 inhibitor; T2D, type 2 diabetes. 
Vrints C et al. Eur Heart J 2024;45:3415–3537.

Recommendation Class of 
recommendation

Level of evidence

CCS patients with T2D

GLP-1RAs with proven CV benefit are recommended in patients with T2D 
and CCS to reduce CV events, independent of baseline or target HbA1c

and independent of concomitant glucose-lowering medication
I A

2024 ESC Guidelines for the management of chronic coronary syndromes

CCS patients without T2D

The GLP-1RA semaglutide should be considered in overweight (BMI >27 kg/m2)
or obese CCS patients without diabetes to reduce CV mortality, MI, or stroke

IIa B





STEP-HFpEF a STEP-HFpEF DM – design studií1,2

STEP-HFpEF, Semaglutide treatment effect in people with HFpEF and obesity; DM, diabetes mellitus; T2D, type 2 diabetes; NYHA, New York Heart Association class; LVEF, left ventricular ejection fraction; BMI, body mass 
index; HbA1c, glycosylated haemoglobin; SoC, standard of care

1. Kosiborod MN, Abildstrøm SZ, Borlaug BA, et al. Semaglutide in Patients with Heart Failure with Preserved Ejection Fraction and Obesity. N Engl J Med 2023;389(12):1069-1084; 2. Kosiborod MN, Petrie MC, Borlaug 
BA, et al. Semaglutide in Patients with Obesity-Related Heart Failure and Type 2 Diabetes. N Engl J Med 2024



KCCQ – CSS, Kansas City Cardiomyopathy Questionaire - Clinical Summary Score; STEP-HFpEF, Semaglutide treatment effect in people with HFpEF and obesity; DM, diabetes mellitus; ETD, estimated treatment difference; 
95% CI, 95% confidence interval

1. Kosiborod MN, Abildstrøm SZ, Borlaug BA, et al. Semaglutide in Patients with Heart Failure with Preserved Ejection Fraction and Obesity. N Engl J Med 2023;389(12):1069-1084; 2. Kosiborod MN, Petrie MC, Borlaug 
BA, et al. Semaglutide in Patients with Obesity-Related Heart Failure and Type 2 Diabetes. N Engl J Med 2024; 3. Butler J, Shah SJ, Petrie MC, et al. Semaglutide versus placebo in people with obesity-related heart failure 
with preserved ejection fraction: a pooled analysis of the STEP-HFpEF and STEP-HFpEF DM randomised trials. Lancet 2024, doi:10.1016/S0140-6736(24)00469-0

Primární výsledek: významné zlepšení závažnosti symptomů a 
fyzických omezení (měřeno pomocí KCCQ-CSS) a snížení tělesné
hmotnosti1-3



Sekundární ukazatele: významné zlepšení 6MWD, CRP 
a kompozitního hierarchického ukazatele1

6MWD, 6-minute walk distance; CRP, c-reactive protein; STEP-HFpEF, semaglutide treatment effect in people with HFpEF and obesity; DM, diabetes mellitus; ETR; estimated treatment ratio; ETD, estimated treatment difference; WR, win ratio; 95% CI, 95% confidence 
interval

1. Kosiborod MN, Abildstrøm SZ, Borlaug BA, et al. Semaglutide in Patients with Heart Failure with Preserved Ejection Fraction and Obesity. N Engl J Med 2023;389(12):1069-1084; 2. Kosiborod MN, Petrie MC, Borlaug BA, et al. Semaglutide in Patients with Obesity-
Related Heart Failure and Type 2 Diabetes. N Engl J Med 2024; 2. Gevaert AB et al. Heart 2022;108:1342–1350, 3. Paulus WJ et al. J Am Coll Cardiol 2013;62:263–271

• CRP je zánětlivý parametr, zánět 

je primárním patofyz. 

mechanismem tkáňového 

poškození u HFpEF.2,3

• 6MWD je měření tolerance 

fyzické zátěže.

• Kompozitní hierarchický 

ukazatel  porovnáván každého 

pacienta v léčebné větvi s 

každým pacientem v placebo 

skupině a sleduje, kdo z nich byl 

zdravější v 52 T („vítěz“)



Semaglutid a srdeční selhání



Duální GIP a GLP-1 agonisté – přímé a nepřímé účinky

GIP R aktivace: ↓lipolýzy (↓VMK, TG), ↑ průtok a ukládání TG do metabolicky „zdravé tukové tkáně“ (PPRγ→GIPR), „zdravá“ adipogeneze,
X anorexigenní efekt, snížení cravingu
GIP R + GLP-1 R aktivace: ↑↑ sekrece inzulínu (protekce β-buněk), ↓↓ hmotnost, ↓↓ IR, potlačení prozánětlivých mechanismů

Samms RJ st al. Trends Endocrinol Metab 2020, Nauck MA, et al. Diabetes Obes Metab 2021, Regmi A, et al. Cell Metab. 2024 





• The CIs have not been adjusted for multiplicity and should not be used to make inferences. Data are LSM (95% CI).
• CI=Confidence Interval; HbA1c=Glycated Haemoglobin; HDL=High-Density Lipoprotein; LDL=Low-Density Lipoprotein; LSM=Least Squares Mean; MTD=Maximum Tolerated Dose; VLDL=Very-Low-Density Lipoprotein.

• Aronne LJ, et al. N Engl J Med. 2025; doi: 10.1056/NEJMoa2416394 (Ahead of print).

• Efficacy Estimand

Endpoints Semaglutide MTD Tirzepatide MTD
Estimated treatment difference 

(95% CI) 

Change in systolic blood pressure, mmHg −7.7 (−8.9 to −6.4) −10.2 (−11.4 to −8.9) −2.5 (−4.2 to −0.7)

Change in diastolic blood pressure, mmHg −3.2 (−4.0 to −2.3) −4.6 (−5.5 to −3.8) −1.5 (−2.7 to −0.3)

Change in HbA1c, % −0.39 (−0.42 to −0.36) −0.50 (−0.53 to −0.47) −0.10 (−0.15 to −0.06)

Change in fasting serum glucose, mg/dL −11.6 (−12.4 to −10.7) −13.4 (−14.2 to −12.5) −1.8 (−3.1 to −0.6)

Change in fasting insulin, pmol/L −35.0 (−39.5 to −30.1) −53.0 (−56.2 to −49.5) −27.7 (−34.7 to −20.0)

Change in triglycerides, mg/dL −27.5 (−30.9 to −24.1) −34.9 (−38.0 to −31.8) −7.4 (−12.0 to −2.8)

Change in VLDL cholesterol, mg/dL −5.3 (−6.0 to −4.6) −6.8 (−7.4 to −6.2) −1.5 (−2.4 to −0.6)

Change in non-HDL cholesterol, mg/dL −12.8 (−15.7 to −9.9) −15.6 (−18.4 to −12.7) −2.7 (−6.8 to 1.3)

Change in LDL cholesterol, mg/dL −5.9 (−8.6 to −3.2) −7.8 (−10.4 to −5.2) −1.9 (−5.6 to 1.9)

Change in HDL cholesterol, mg/dL 2.9 (2.0 to 3.8) 5.7 (4.8 to 6.7) 2.8 (1.5 to 4.1)

Efekt na lipidy ve studie SURMOUNT-5 
(semaglutid versus tirzepatid)





Inclusion Criteria:
• Type 2 diabetes
• Confirmed ASCVD
• HbA1c ≥7.0% to ≤10.5%
• BMI ≥ 25 kg/m²

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04255433





Indirect Estimate of Tirzepatide Effect vs. a Putative Placebo 
Matched Population of REWIND

REWIND (Dula: 1011, PBO: 1044)a

SURPASS-CVOT (TZP: 6586, Dula: 6579)

Event Rate

(n/100pys)b

Adjusted HR (95% CI),b

p-Value

Adjusted Indirect Estimate 

of TZP MTD vs. PBO 

HR (95% CI),b p-Value

CV death, MI or stroke 

REWIND
PBO 4.47

0.78 (0.61-1.01), 0.06 

0.72 (0.55-0.94), 0.02 
Dula 1.5 mg 3.52

SURPASS-CVOT
Dula 1.5 mg 3.47

0.92 (0.83-1.01), 0.09 
TZP MTD 3.19

CV death, MI, stroke, or coronary revascularization  

REWIND
PBO 5.77

0.91 (0.73-1.12), 0.37

0.80 (0.64-1.01), 0.06
Dula 1.5 mg 5.23

SURPASS-CVOT
Dula 1.5 mg 5.07

0.88 (0.81-0.96), 0.003
TZP MTD 4.47

CV death

REWIND
PBO 2.25

0.85 (0.60-1.20), 0.35 

0.75 (0.52-1.09), 0.13 
Dula 1.5 mg 1.92

SURPASS-CVOT
Dula 1.5 mg 1.58

0.88 (0.77-1.02), 0.09 
TZP MTD 1.40

All-cause death

REWIND
PBO 3.87

0.73 (0.55-0.96), 0.03 

0.61 (0.45-0.82), 0.001
Dula 1.5 mg 2.82

SURPASS-CVOT
Dula 1.5 mg 2.60

0.84 (0.75-0.94), 0.002
TZP MTD 2.18

CV death or HF events

REWIND
PBO 3.19

0.77 (0.58-1.03), 0.08 

0.70 (0.51-0.96), 0.03 
Dula 1.5 mg 2.46

SURPASS-CVOT
Dula 1.5 mg 2.16

0.91 (0.80-1.02), 0.12
TZP MTD 1.96

See Notes section for all footnotes. SURPASS-CVOT scientific disclosure, oral presentation at EASD Congress Vienna, Austria,  on 18th September 2025. Note: Tirzepatide is not approved for use in patients to reduce the risk of cardiovascular events



KV úmrtí nebo zhoršení HF (studie SUMMIT, HFpEF)

Hazard ratio 

0.62 (0.41-0.95)

P=0.026

56 events (15.3%)

8.8 events per

100 patient-years

Placebo

36 events (9.9%)

5.5 events per

100 patient-years

Tirzepatide
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%
)

0

0

Packer M et al. NEJM 2025

15 mg s.c./týden tirzepatid vs placebo, u jedinců s HFpEF a BMI > 30 kg/m2



Retatrutid
Tirzepatid

CagriSema

MariTide

Orforglipron
Survodutid

Semaglutid s.c.

Budoucnost inkretinové terapie obezity…

Melson E, et al. Int J Obes (Lond) 2024



Závěry:

•Obezita a nadváha jsou spojeny se zvýšením KV rizika

•Inkretinová léčba spojená s redukcí hmotnosti je spojena se zlepšením úrovně kardiometabolických RF 
(glykémie, dyslipidémie, hypertenze, chr. zánět)

•Semaglutid má nejrobustnější evidenci o redukci KV rizika u nemocných DM 2. typu (SUSTAIN-
6, FLOW, SOUL, PIONEER-6,) a studie SELECT je první randomizovanou studií u nemocných v sekundární 
prevenci s nadváhou nebo obezitou prokazující pozitivní ovlivnění prognózy antiobezitikum, efekt 
semaglutidu v dávce až 2,4 mg týdně přinesl zlepšení prognózy nad očekáváním dosaženého poklesu 
váhy nebo změn obvodu pasu

•Tirzepatid prokazatelně snižuje KV riziko u nemocných s DM 2. typu (SURPAS-CVOT), KV studie u 
nemocných s nadváhou nebo obezitou probíhá (SOURMOUNT-MMO)

•Semaglutid (STEP-HFpEF, STEP-HFpEF DM) i tirzepatid (SUMMIT) zlepšují symptomy a fyzická omezení 
související se srdečním selháním u pacientů s HFpEF souvisejícím s obezitou ve srovnání s placebem

•Dá se předpokládat, že i další inkretinovaná léčba obezity povede k redukci KV rizika (SYNCHRONIZE-
CVOT, MARITIME-CV, TRIUMPH Outcomes, REDEFINE-3 – CVOT, a další)
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