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DIN VIAŢA COMPANIILOR FARMACEUTICE8

Boehringer Ingelheim anunţă rezultatele 
studiului de fază III care arată că linagliptin 
reduce semnifi cativ concentraţia glucozei din 
sânge şi prezintă un profi l excelent de siguranţă 
şi tolerabilitate.

Noile date de fază III au demonstrat că linagliptin 
în monoterapie şi terapie combinată aduce îm-
bunătăţiri clinice semnifi cative ale controlului 
glicemiei.

Ingelheim, Germania – Rezultatele studiului 
clinic de fază III cu linagliptin au fost prezentate în 
premieră în cadrul sesiunilor ştiinţifi ce ale Con-
ferinţei Anuale a Asociaţiei de Diabet din America 
(ADA), afl ată la a 70-a ediţie. Aceste rezultate au 
arătat că acest compus cercetat, un inhibitor al 
dipeptil peptidazei 4 (DPP-4), a asigurat o reducere 
semnifi cativă, de durată şi relevantă clinic a con-
centraţiei de glucoză din sânge, măsurată prin 
intermediul hemoglobinei A1c (HbA1c), glicemiei à 
jeun şi glicemiei postprandiale. (1-6) Linagliptin 
este cercetat de Boehringer Ingelheim ca tratament 
pentru diabetul zaharat de tip 2 cu administrare 
orală o dată pe zi. 

În studiile pivot de fază III linagliptin a dovedit 
un profi l de siguranţă foarte favorabil, cu o rată totală 
a evenimentelor adverse similară cu placebo. În plus, 
linagliptin a demonstrat o tolerabilitate excelentă, 
neutru asupra greutăţii corporale, nu a prezentat un 
risc crescut de interacţiuni cu alte me dicamente şi, 
foarte important, nu a fost înregistrat nici un risc 
crescut de hipoglicemie atribuit ad mi nis trării lina-
gliptin, atât ca monoterapie, cât şi în te rapie com-
binată cu metformin sau pioglitazona. (1-6)

S-a remarcat că la pacienţii diabetici cu in-
sufi cienţă renală uşoară până la moderată con-
centraţiile plasmatice ale linagliptin au fost com-
parabile cu cele observate la pacienţii diabetici cu 
funcţie renală normală, (1) sugerând că linagliptin, 
care se elimină în special pe cale non-renală, ar 
putea avea proprietăţi farmacologice specifi ce, care 
nu au fost încă observate la această clasă nouă de 
medicamente. (8) Rezultatele sugerează că linagliptin 
nu ar necesita ajustarea dozei la pacienţii cu diabet 
zaharat de tip 2, indiferent de stadiul de insufi cienţă 
renală.

În patru studii multicentrice, cu o durată de 24 
de săptămâni, randomizate, dublu-orb, controlate, 
au fost înregistrate reduceri statistic semnifi cative 
ale concentraţiei de glucoză din sânge cu linagliptin 
în monoterapie comparativ cu placebo (1), precum 
şi la folosirea în combinaţie cu alte antidiabetice 
orale utilizate în mod frecvent. (2-4) Aceste rezultate 
au fost însoţite de îmbunătăţiri semnifi cative ale 
funcţiei beta-celulare. (1,3) Distrugerea celulelor 
beta este factorul cel mai important care ghidează 
progresia diabetului zaharat de tip 2. (7)

Într-un alt studiu, monoterapia cu linagliptin s-a 
dovedit superioară în scăderea glicemiei comparativ 
cu placebo şi vogliboza, inhibitorul glucozidazei 
alfa cel mai frecvent utilizat în Japonia. (5-6)

Julio Rosenstock, M.D., Director al Centrului de 
Endocrinologie, Medical City, Dallas, şi profesor 
de Medicină, Facultatea de Medicină Southwestern 
din cadrul Universităţii Texas (Dallas, SUA), a 
declarat: „Mulţi pacienţi cu diabet zaharat de tip 2 
trataţi cu antidiabetice tradiţionale nu reuşesc să 
atingă ţintele glicemice sau să le menţină de-a 
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lungul timpului. Acest lucru creşte riscul apariţiei 
complicaţiilor specifi ce, inclusiv al afecţiunilor 
renale. Cu toate că insufi cienţa renală este frecvent 
întâlnită la pacienţii cu diabet zaharat de tip 2, 
disfuncţiile renale afl ate într-un stadiu incipient trec 
adesea nediagnosticate. Este important ca aceşti 
pacienţi să fi e identifi caţi, întrucât aceştia vor 
necesita medicamente efi ciente şi mai sigure, cu 
risc scăzut de hipoglicemie“. Prof. Julio Rosenstock 
a adăugat: „Studiile arată că numai 5% din medica-
mentul administrat pe cale orală este eliminat prin 
rinichi în cazul linagliptin. Datele disponibile par 
să indice că linagliptin nu ar necesita ajustarea 
dozei, ceea ce ar constitui un benefi ciu important 
pentru medici în alegerea tratamentului, nu numai 
pentru populaţia de pacienţi cu diabet zaharat de tip 
2 diagnosticaţi cu insufi cienţă renală, dar şi pentru 
pacienţii cu risc de a dezvolta complicaţii renale“.

NOTE CĂTRE EDITORI:

Atenţie: Acest comunicat de presă este transmis 
de la sediul central Boehringer Ingelheim din 
Germania. Vă rugăm să luaţi în consideraţie faptul 
că ar putea exista diferenţe între ţări în ceea ce 
priveşte informaţiile medicale oferite, inclusiv 
uƟ lizările licenţiate. Vă rugăm să luaţi în atenţie 
acest aspect când faceţi referiri la in formaţiile 
oferite în acest document. Acest co municat de 
presă nu este desƟ nat pentru dis tribuţie în SUA. 

DESPRE DIABET ŞI DIABETUL DE TIP 2

Aproximativ 285 de milioane de adulţi din 
întreaga lume suferă de diabet. (9) Federaţia Interna-
ţională pentru Diabet estimează că numărul 
persoanelor cu diabet va creşte la 438 de milioane 
de persoane în întreaga lume, până în 2030. Se 
estimează că aproape 4 milioane de persoane cu 
vârsta cuprinsă între 20 şi 79 de ani vor muri din 
cauza diabetului şi a complicaţiilor acestuia în 
2010. (9) Aproximativ 50% dintre oamenii care 
suferă de diabet mor din cauza afecţiunilor cardio-
vasculare (9) şi mai mult de 8% mor din cauze 
renale. (10) 

Pentru mai multe informaţii despre diabetul 
zaharat de tip 2, vă rugăm să vizitaţi: 

Webcast Media găzduit de Boehringer • 
Ingelheim pe http://www.boehringer-ingelheim-
webcast.com/diabetes 
Diabetes Health Lounge • http://www.Diabetes 
HealthLounge.com
Video cu modul de acţiune al inhibitorului DPP-• 
4 http://www.youtube.com/user/diabetesmatters

ANTIDIABETICELE BOEHRINGER INGELHEIM 
AFLATE ÎN CERCETARE ŞI DEZVOLTARE 

Metabolismul constituie una dintre principalele 
arii de cercetare şi dezvoltare a Boehringer 
Ingelheim, diabetul fi ind una dintre indicaţiile 
importante în cadrul reţelei globale de cercetare a 
companiei. Boehringer Ingelheim este dedicat 
cercetării şi dezvoltării unor antidiabetice ino-
vatoare, cu modalităţi de acţiune noi, pentru a 
îmbunătăţi sănătatea pacienţilor şi pentru a creşte 
calitatea vieţii în general. Acestea includ:

Inhibitorul • DPP-4 linagliptin este cel mai 
avansat compus din portofoliul de diabet al 
Boehringer Ingelheim. Linagliptin este cer-
cetat sub formă de tablete cu administrare 
orală o singură dată pe zi, fi ind destinat tra-
tamentului diabetului zaharat de tip 2, în 
monoterapie şi terapie combinată. Linagliptin 
se elimină în principal pe cale non-renală (doar 
aproximativ 5% este eliminat prin rinichi).
Compusul BI10773•  este un inhibitor al 
transportatorului de glucoză sodiu-dependent 
2 (SGLT-2). Studiile clinice de fază II au 
arătat că BI10773 blochează absorbţia glu-
cozei la nivel renal, îmbunătăţind astfel 
controlul glicemiei. S-a observat că inhibarea 
SGLT-2 are un efect pozitiv asupra pierderii 
în greutate şi a scăderii tensiunii arteriale. 
Inhibitor • 11β-HSD1: Inhibarea 11β-HSD1 
oferă o nouă terapie potenţială pentru con-
trolul diabetului, prin scăderea concentraţiilor 
cortizolului intracelular, rezultând o îmbună-
tăţire a sensibilităţii la insulină, nivelului 
lipidelor din sânge şi funcţiei vasculare. 

Inhibitorul 11β-HSD1, studiat în prezent de 
Boehringer Ingelheim, se afl ă într-o stare incipientă 
de dezvoltare clinică.

Descrierea studiilor pivot de fază III cu 
linagliptin: (1-6)

Patru studii de fază III multicentrice, randomi-
zate, controlate cu placebo, dublu-orb au fost 
derulate pentru a investiga efi cacitatea, siguranţa şi 
tolerabilitatea linagliptin (5mg o dată pe zi) în 
comparaţie cu placebo, administrat pe parcursul a 
24 de săptămâni la pacienţi cu diabet zaharat de tip 
2 cu un control insufi cient al glicemiei. În ansamblu, 
fereastra HbA1 pentru aceste studii a fost ≥ 6,5% şi 
≤ 11%, cu următoarea terapie de fond: linagliptin în 
monoterapie (doar dietă şi exerciţii), terapie 
adăugată la metformină (2), terapie adăugată la 
metformină şi sulfoniluree (3), şi în combinaţie 
iniţială cu pioglitazona. (4) Un studiu multicentric, 
de 12 şi 26 de săptămâni, randomizat, dublu-orb, 
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controlat care să compare efi cacitatea, siguranţa şi 
tolera bilitatea linagliptin versus placebo şi 
vogliboza, un inhibitor al glucozidazei alfa, la 
pacienţi japonezi care nu au fost trataţi anterior sau 
care au mai fost trataţi anterior şi care prezintă 
diabet zaharat de tip 2 (cu HbA1c la înrolare între 
7-10% dacă nu au fost trataţi anterior şi HbA1c între 
7-9% dacă au fost trataţi anterior cu un agent 
hipoglicemic oral). (5-6)

Sumarul principalelor rezultate de efi cacitate 
din aceste studii:

Linagliptin în monoterapie • a determinat îm-
bunătăţiri semnifi cative, relevante clinic şi de 
durată ale controlului glicemiei, însoţite de 
îmbunătăţiri ale funcţiei beta-celulare. (1) 
Printre altele, datele din acest studiu au arătat 
că:

Linagliptin a evidenţiat o modifi care  –
medie ajustată cu placebo a HbA1c faţă de 
nivelul iniţial de -0,69% (p<0,0001). 
Semnifi cativ mai mulţi pacienţi cu lina- –
gliptin au avut o reducere a HbA1c ≥0,5% 
la 24 de săptămâni faţă de placebo (47,1% 
versus 19,0%, p<0,0001).
Cele mai mari reduceri medii ajustate cu  –
placebo ale HbA1c (-1,01%) au fost 
observate la pacienţii cu niveluri ridicate 
ale glicemiei la înrolare, cu HbA1c ≥9,0%.
Linagliptin a arătat o modifi care ajustată  –
cu placebo înalt semnifi cativă a glicemiei 
postprandiale, de -58,4 mg/dl (p<0,0001).

Concluzie: Linagliptin în monoterapie a dovedit 
îmbunătăţiri semnifi cative, relevante clinic şi de 
durată ale controlului glicemiei, refl ectate în 
modifi cările glicemiei à jeun, glicemiei postpran-
diale şi HbA1c. Acestea sunt însoţite de îmbunătăţiri 
ale funcţiei beta-celulare şi un profi l de siguranţă 
comparabil cu placebo. 

Linagliptin ca terapie adăugată la metformin•  
a determinat modifi cări semnifi cative ale 
HbA1c. (2) Printre altele, datele din acest 
studiu au arătat că:

Linagliptin a evidenţiat o modifi care me- –
die ajustată cu placebo semnifi cativă a 
HbA1c de la nivelul iniţial de -0,64% 
(p<0,0001) după 24 săptămâni de trata-
ment.
Linagliptin a evidenţiat o modifi care ajus- –
tată cu placebo semnifi cativă a ni ve lurilor 
glicemiei postprandiale de -67,1 mg/dl 
(p<0,0001).

Concluzie: Linagliptin 5 mg ca terapie adăugată 
la pacienţii cu diabet zaharat de tip 2 controlaţi 

inadecvat cu metformin a fost bine tolerat şi a 
produs îmbunătăţiri semnifi cative, relevante clinic 
ale controlului glicemiei.

Linagliptin ca terapie adăugată la metformin • 
plus sulfoniluree a fost efi cace şi sigur, pro-
ducând îmbunătăţiri semnifi cative, rele vante 
clinic ale controlului glicemiei. (3) Printre 
altele, datele din acest studiu au arătat că:

După 24 de săptămâni de tratament, media  –
ajustată cu placebo a HbA1c a fost cu -
0,62% mai mică (p<0,0001) la adăugarea 
linagliptin versus placebo.
Pacienţii cu un nivel iniţial al HbA – 1c ≥7,0% 
au fost semnifi cativ mai predispuşi să 
atingă o ţintă a HbA1c <7,0%, când au fost 
trataţi cu linagliptin (29,2%), comparativ 
cu placebo (8,1%, p<0,0001).

Concluzie: Terapia cu linagliptin adăugat 
terapiei combinate de metformin şi sulfoniluree s-a 
dovedit a fi  efi cace şi sigură, determinând îmbu-
nătăţiri semnifi cative şi relevante clinic ale con-
trolului glicemiei la pacienţii cu diabet de tip 2. 
Astfel, linagliptin poate fi  o opţiune suplimentară 
înainte de terapia cu insulină în cazul multor pa-
cienţi care nu răspund la terapia antidiabetică orală 
combinată.

Linagliptin în combinaţie cu pioglitazonă•  a 
produs îmbunătăţiri semnifi cative şi relevante 
clinic ale glicemiei à jeun şi HbA1c. (4)
Linagliptin în combinaţie cu pioglitazona a • 
arătat o modifi care medie ajustată cu placebo 
a HbA1c de -1,06% faţă de nivelul iniţial şi o 
diferenţă de -0,51% în comparaţie cu gru-
purile de pacienţi trataţi cu pioglitazonă şi 
placebo.

Concluzie: Terapia combinată iniţială cu 
linagliptin şi pioglitazona a determinat îmbunătăţiri 
semnifi cative şi relevante clinic ale glicemiei à jeun 
şi HbA1c şi a fost bine tolerată. Combinaţia acestor 
2 medicamente poate fi  o terapie duală iniţială 
importantă pentru diabetul de tip 2, adresându-se 
atât disfuncţiei beta-celulare, cât şi rezistenţei peri-
ferice la insulină, cunoscuţi ca factorii fi ziopatolo-
gici cheie ai acestei boli. Linagliptin şi pioglitazona, 
ca terapie iniţială combinată, pot furniza o opţiune 
iniţială sinergică importantă pentru tratamentul 
pacienţilor cu diabet zaharat de tip 2 cu un control 
inadecvat al glicemiei sau pentru cei cu insufi cienţă 
renală pentru care tratamenul cu metformin este 
contraindicat.

Studiu japonez•  (săptămâna 12 şi săptămâna 
26): Linagliptin ca monoterapie a demonstrat 
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o efi cacitate mai mare decât placebo şi 
respectiv vogliboza în îmbunătăţirea contro-
lului glicemiei la pacienţii japonezi cu diabet 
de tip 2 şi a fost bine tolerat la această 
populaţie. (5-6) 

La săptămâna 12: (5) 
Diferenţele modifi cărilor medii ajustate cu • 
placebo faţă de nivelul iniţial al HbA1c au fost 
-0,87% pentru linagliptin 5 mg vs. placebo 
(p<0,0001) şi -0,88% pentru linagliptin 10 
mg versus placebo (p<0,0001).
Proporţiile de pacienţi care au atins HbA• 1c 
<7,0% după 12 săptămâni au fost de 26,4% 
pentru linagliptin 5 mg şi 35,7% pentru 
linagliptin 10 mg versus 10,0% pentru 
placebo.

Concluzie: Linagliptin a demonstrat o îm bu-
nătăţire semnifi cativă şi relevantă clinic a contro-
lului glicemiei, refl ectată în modifi cările HbA1c şi 
ale glicemiei à jeun la pacienţii japonezi cu diabet 
de tip 2.

La săptămâna 26: (6)
Diferenţele modifi cărilor medii ajustate cu • 
placebo faţă de nivelul iniţial al HbA1c au fost 
-0,32% pentru linagliptin 5mg versus vogli-
boza (p=0,003) şi -0,39% pentru linagliptin 
10mg versus vogliboza (p<0,0001).
Tulburările gastro-intestinale legate de ad-• 
ministrarea medicamentelor au fost observate 

cu o frecvenţă mai mică în grupul de pacienţi 
trataţi cu linagliptin decât în grupul de 
pacienţi trataţi cu vogliboza (8,2% şi 8,1% 
pentru linagliptin 5mg şi 10mg, respectiv; 
14,2% pentru vogliboza). 

Concluzie: Monoterapia cu linagliptin a de-
monstrat o efi cacitate mai mare decât vogliboza 
pentru îmbunătăţirea controlului glicemiei la pa-
cienţii japonezi cu diabet de tip 2 şi a fost bine 
tolerată de această populaţie.

DESPRE BOEHRINGER INGELHEIM

Grupul Boehringer Ingelheim face parte din 
primele 20 de companii farmaceutice la nivel 
global. Cu sediul în Ingelheim, Germania, compania 
operează global cu 142 de fi liale în 50 de ţări, având 
mai mult de 41.500 de angajaţi. De la înfi inţarea sa, 
în anul 1885, compania deţinută de o familie a fost 
dedicată cercetării, dezvoltării, producerii şi distri-
buirii de produse valoroase la nivel terapeutic 
pentru medicina umană şi veterinară. 

În anul 2009, Boehringer Ingelheim a înregistrat 
vânzări nete în valoare de 12,7 miliarde Euro, 
investind 21% dintre vânzările sale nete pe cel mai 
mare segment de activitate al companiei, medica-
mentele cu prescripţie, în cercetare şi dezvoltare.

Pentru mai multe informaţii vizitaţi www.
boehringer-ingelheim.com
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