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Souhrn
Empagliflozin je zástupcem nové skupiny antidiabetik, které způsobují glykosurii blokováním zpětné resorpce 
glukózy v proximálním tubulu ledviny. Ztráta 50–100 g glukózy/24 hod močí vede ke snížení glykemie na lačno, 
a především pak glykemie postprandiální, ztrátě energie 200–400 kcal/den a snížení krevního tlaku. Účinnost léčby 
neklesá v  čase, protože není závislá na vlastní produkci inzulinu. Práce je zaměřena na hodnocení bezpečnosti 
moderní léčby empagliflozinem, který se v nejbližší době objeví v portfoliu antidiabetik v ČR. Rozborem studií, 
které byly provedeny za účelem hodnocení bezpečnosti a účinnosti léčby empagliflozinem se ukazuje, že se jedná 
o velmi účinný, ale zároveň bezpečný a dobře snášený lék. Při léčbě je popisován vyšší výskyt genitálních infekcí, 
zvláště u žen, které mají většinou lehký průběh. Lék nezpůsobuje hypoglykemie. V kombinaci se sulfonylureou však 
může k hypoglykemiím docházet. Empagliflozin u osob okolo 60 let věku nevyvolává klinicky významnou dehydra-
taci ani hypotenzi, nicméně určité opatrnosti s léčbou empagliflozinem je třeba u velmi starých, křehkých pacientů. 
Velkou výhodou empagliflozinu jsou klinicky nevýznamné interakce s léky a velmi jednoduché dávkování 1 tab-
leta/den per os. Závěrem lze konstatovat, že je empagliflozin velmi účinné perorální antidiabetikum s možnosti ši-
rokého použití prakticky ve všech stadiích diabetu 2. typu v monoterapii nebo kombinaci s jakoukoliv zavedenou 
medikací. Léčba je spojena s poklesem hmotnosti a poklesem krevního tlaku. Lék je účinný a bezpečný až do eGF 
0,75 ml/s, při nižší hodnotě je třeba léčbu empagliflozinem ukončit. Výskyt vedlejších účinků je minimální s výjim-
kou zvýšeného výskytu genitálních infekcí především u žen a zvýšeného rizika hypoglykemie, pokud je empagli-
flozin kombinován se sulfonylureou.
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New SGLT2 inhibitor empagliflozin: modern and safe treatment 
of diabetes
Summary
Empagliflozin is agent of new antidiabetic drugs that cause glycosuria blocking the glucose reuptake in the proxi
mal tubule. The loss of 50-100 g of glucose / 24 hours in the urine results in a reduction of fasting glucose, espe-
cially post-prandial glucose, the energy expenditure of 200-400 kcal / day and blood pressure lowering. Treatment 
efficacy does not decrease over time, as it is not dependent on its own insulin production. The work evaluates the 
safety of modern treatment with empagliflozin which will soon appear in the portfolio of antidiabetic agents in the 
Czech Republic. The conducted studies with a special focus on empagliflozin treatment have shown high efficacy, 
safety and good tolerability of drug. It has been described a higher incidence of genital infections with non-severe 
course, especially in women. The drug does not cause hypoglycaemia. In combination with sulfonylurea hypogly-
caemia may occur. Empagliflozin does not cause clinically significant dehydration or hypotension in patients about 
60 years of age, but some caution in empagliflozin treatment should be in elderly and fragile patients. The big con-
venience of empagliflozin is its clinically non-significant interactions with other drugs and simple dosage of 1 tablet 
/ day orally. In conclusion, empagliflozin is highly effective oral antidiabetic agent with a potential of wide appli-
cation in all stages of type 2 diabetes in monotherapy or combined with other medication. The treatment is asso-
ciated with weight loss and blood pressure lowering. The drug is effective and safe until eGFR 45 ml / s, in lower 
values the treatment should be discontinued. The occurrence of side effects is rare, except increased incidence of 
genital infections especially in women and increased risk of hypoglycaemia when empagliflozin is combined with 
sulfonylurea.

Key words: diabetes mellitus type 2 – diabetes treatment – empagliflozin – HbA1c – SGLT2



Rušavý Z. Nový SGLT2 inhibitor empagliflozin: moderní a bezpečná léčba diabetu 927

Vnitř Lék 2014; 60(11): 926–930

Úvod
U zdravého člověka není přítomna glykosurie ani po 
jídle, protože není překročen plazmatický renální práh 
pro glukózu. U  diabetiků představuje glykosurie urči-
tou ochranu před významnou hyperglykemií, ale re-
nální práh pro glukózu bývá vyšší. Po mnoho let slou-
žilo měření glykosurie ke kontrole kompenzace diabetu 
a  před zavedením selfmonitoringu (1977) bylo léčeb-
ným cílem glykosurii snížit nebo odstranit.

Nyní se objevuje nová skupina antidiabetických léků 
s názvem glifloziny, která glykosurii způsobuje. Léky této 
skupiny blokují sodíko-glukózový transportér 2 (sodium- 
glucose co-transporter 2 – SGLT2), který se ve význam-
ném počtu vyskytuje v  proximálním tubulu ledvin 
a  je zde zodpovědný za většinu reabsorbce filtrované 
glukózy [1]. Vzniká glykosurie, která vede ke snížení gly-
kemie především postprandiální, ale i glykemie na lačno. 
V práci se zaměřím na empagliflozin, nový vysoce selek-
tivní inhibitor SGLT2, který bude v nejbližší době u nás 
k  dispozici. Jeho účinek nezávisí na produkci inzulinu 
(bude účinkovat dlouhodobě), v monoterapii a při kom-
binaci s většinou antidiabetik nezvyšuje výskyt hypogly-
kemií. Při léčbě dochází k  poklesu hmotnosti a  snížení 
krevního tlaku (pravděpodobně svým mírně diuretic-
kým účinkem). Lék vykazuje minimum interakcí (empag-
liflozin lze kombinovat se všemi dostupnými léky včetně 
inzulinu) a  jeho podání v  jedné denní dávce ve formě 
tablety (10  nebo 25  mg) je předpokladem dobré ad-
herence pacienta k  léčbě. Pro pacienta bude atraktivní 
ztráta energie močí (snížení nebo stabilizace hmotnosti) 
[2].

Vliv empagliflozinu na metabolizmus 
glukózy a energetický výdej
Fyziologickou odezvu organizmu na akutní i  chronic-
kou glykosurii vyvolanou empagliflozinem u  dobře 
kompenzovaných (HbA1c 55 mmol/mol), obézních (BMI 
31 kg/m2) diabetiků ve věku okolo 60 let studoval Ferra-
nnini pomocí dvojitě značené glukózy a nepřímé kalo-
rimetrie. Při chronické léčbě stoupala oxidace lipidů na 
úkor oxidace glukózy, ale energetický výdej měřený ne-
přímou kalorimetrií se neměnil [3]. Práce je velmi zají-
mavá a ukazuje na vesměs pozitivní vliv glykosurie na 
metabolizmus glukózy a utilizaci energie u osob s dia-
betem. Ferrannini publikoval v roce 2014 na sjezdu ADA 
poster, který se zabýval ztrátou hmotnosti při léčbě em-
pagliflozinem. Diabetici 2. typu sice při léčbě empagli-
flozinem hubnou, ale jejich ztráta hmotnosti je menší 
než předpokládaná ztráta na podkladě měření ztráty 
kalorií ve formě glukózy vyloučené močí. Autoři vy-
pracovali matematický model, kterým sledovali pokles 
hmotnosti ve vztahu ke glykosurii. Zjistili, že léčba em-
pagliflozinem neovlivňuje energetický výdej. Menší 
pokles hmotnosti, než je očekáván vzhledem ke ztrátě 
energie močí (glykosurií) je kompenzován zvýšeným 
energetickým příjmem formou potravy. V  kombinaci 
s  metforminem není tento kompenzatorní mechani-
zmus plně vyjádřen (zhoršená chuť k  jídlu při metfor-

minu), a  proto je pokles hmotnosti u  této kombinace 
vyšší [4].

Studie sledující účinnost a bezpečnost 
empagliflozinu v monoterapii 
a v kombinacích s PAD
Účinnost a bezpečnost empagliflozinu byla hodnocena 
v  klinických studiích. Do  10  nadnárodních randomizo-
vaných, placebem kontrolovaných studií bylo zařazeno 
více než 14 500 osob. První randomizovaná studie hod-
notila účinnost a bezpečnost empagliflozinu v monote-
rapii. Prokázala srovnatelnou efektivitu léčby ve srovnání 
se sitagliptinem 100  mg [5]. Druhá studie se zabývala 
kombinací metforminu a empagliflozinu [6]. Třetí studie 
se zabývala účinností a  bezpečností trojkombinace: 
metformin, sulfonylurea a  empagliflozin [7]. Dle mého 
názoru je nejzajímavější studie hodnotící trojkombinaci 
metformin, pioglitazon a empagliflozin, u které byla pro-
kázána vysoká účinnost a  bezpečnost této kombinace 
[8]. Na sjezdu Americké Diabetické Asociace (ADA) v roce 
2014 byly prezentovány uvedené studie prodloužené na 
76 týdnů léčby. Léčba byla účinná po celou dobu sledo-
vání a výskyt komplikací byl velmi nízký [9–11]. Průměrné 
zlepšení HbA1c bylo v  prezentovaných studiích o  0,6–
0,8 % dle DCCT, zlepšení bylo pozorováno větší u hůře 
kompenzovaných osob.

Empagliflozin v kombinaci s inzulinem
Kombinace gliflozinu s bazálním inzulinem je velmi vý-
hodná. Ukazuje se, že gliflozin brání nárůstu hmotnosti 
a snižuje glykemii. V průběhu léčby není nutné zvyšovat 
dávku bazálního inzulinu na rozdíl od léčby kombinací 
bazálního inzulinu s placebem, při níž je potřeba dávku 
bazálního inzulinu v  čase zvyšovat [12]. V  rámci pro-
gramu EMPA-REG se v červnu roku 2014 objevila práce, 
která hodnotí přidání empagliflozinu k léčbě kombinací 
metformin a  intenzifikovaná inzulinová léčba u  obéz-
ních diabetiků 2. typu s nedostatečnou kontrolou gly-
kemie (HbA1c 67  ± 7,7  mmol/mol). Takových pacientů 
máme poměrně velké množství a můžeme je definovat 
jako obtížně léčitelné pacienty. Do studie bylo zařazeno 
563 osob, které byly randomizovány do 3 skupin (em-
pagliflozin 10 mg/den, empagliflozin 20 mg/den a pla-
cebo). Pacienti byli sledováni 52 týdnů a studii dokon-
čilo 84 % osob. Na počátku studie si aplikovali pacienti 
inzulin v dávce 92 ± 44 j/24 hod ve všech skupinách po-
dobně. V 18. týdnu studie došlo k poklesu HbA1c o pla-
cebo = 0,55, empagliflozin 10 mg = 10,3, empagliflozin 
25  mg = 11,1  mmol/mol. Na konci studie došlo k  dal-
šímu poklesu HbA1c proti bazálním hodnotám o  pla-
cebo = 0,89, empagliflozin 10 mg = 12,9, empagliflozin 
25 mg = 13,9 mmol/mol. Přes toto významné zlepšení 
kompenzace došlo ke snížení dávky inzulinu v průběhu 
studie u  osob léčených empagliflozinem o  9–11  j/den 
a ke snížení hmotnosti o 2,5 kg oproti placebové sku-
pině, v  níž dávka inzulinu v  průběhu studie stoupala 
a  hmotnost se neměnila. Výskyt hypoglykemických 
příhod byl stejný ve všech skupinách. Studie je velice 
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zajímavá, ukazuje totiž, že efekt empagliflozinu nekončí 
po 6 měsících léčby, ale přetrvává i po 1 roce. Ve studii 
byly rovněž podrobně sledovány nežádoucí účinky. 
Nejčastější komplikací léčby byla hypoglykemie, ale fre-
kvence i závažnost hypoglykemií se nelišily ve srovnání 
s  placebem. Proti placebu se nelišil výskyt močových 
infekcí, nazofaringitid. Byl pozorován vyšší výskyt zá-
vratí a genitálních infekcí především u žen a infekcí no-
sohltanu při léčbě empagliflozinem [13].

Bezpečnost
U každého nového léku s  prokázanou účinností nás 
vždy zajímá v prvé řadě bezpečnost, vedlejší účinky vy-
volané léčbou (diarea, nauzea atd), množství interakcí 
s  jinými léky a  jednoduchost aplikace. Empagliflozin 
nemá žádné dosud zjištěné interakce a jeho dávkování 
je velice jednoduché s minimem vedlejších účinků.

Kardiovaskulární komplikace
Kardiovaskulární (KV) bezpečnost každého léku je velmi 
důležitá, protože výskyt KV komplikací je u  diabetiků 
2. typu 4krát vyšší než u  běžné populace. Proto musí 
v současnosti každá společnost, která uvádí na trh nový 
lék, doložit kvalitní KV studii. Studie s empagliflozinem 
s názvem EMPA-REG OUTCOMETM již probíhá a bude 
pravděpodobně dokončena v roce 2015. Je do ní zařa-
zeno 7 034 osob s vysokým KV rizikem. Podrobný popis 
uspořádání studie byl již publikován [14]. Dosud prove-
dená pozorování u všech léků skupiny gliflozinů neve-
dou k podezření, že KV riziko bude vyšší, spíše naopak. 
Empagliflozin vede k  významnému snížení krevního 
tlaku a  k  redukci hmotnosti. Pravděpodobně klinicky 
nevýznamně zvyšuje celkový cholesterol a LDL-choles-
terol a  vede ke snížení mikroalbuminurie u  diabetiků 
2.  typu [15].

Hypoglykemie
Empagliflozin nezvyšuje riziko vzniku hypoglykemie. 
Riziko vzniku hypoglykemií roste v kombinaci se sulfo-
nylureou, podobně jako je tomu u ostatních „nehypo-
glykemizujících“ léků (metforminu, gliptinů, inkretinů) 
[7]. Při kombinaci s inzulinem a metforminem však byl 
výskyt hypoglykemií srovnatelný s placebem [13].

Močové infekce
Ve studiích bylo pozorováno minimální zvýšení výskytu 
močových infekcí, které bylo nevýznamné proti pla-
cebu. I když je známo, že pacienti s vrozenou poruchou, 
renální glykosurií, nemají zvýšené riziko uroinfekce. 

Genitální infekce
Výskyt genitálních infekcí je při léčbě empagliflozinem, 
stejně jako při léčbě jiným gliflozinem, zvýšen. Zvýšený 
výskyt je pozorován zvláště u  žen. Jedná se většinou 
o „lehké“ infekce, které ve studiích nevedly k přerušení 
léčby. Uvidíme, jak se bude manifestovat tato komp-
likace v  postmarketingových studiích v  různých věko-
vých kategoriích pacientů. Studie, které byly doposud 

uskutečněny, byly provedeny u osob ve věku okolo 55 let 
s  nadváhou, přičemž převažovali asiati. I  když se jedná 
o nezávažnou komplikaci, může vést ke ztrátě motivace 
pacienta. Proto musíme v  anamnéze zhodnotit výskyt 
genitálních komplikací a  na tuto komplikaci myslet při 
každé kontrole pacienta.

Hypotenze 
Empagliflozin je relativně účinným antihypertenzivem. 
Při léčbě klesá tlak systolický o 4 mm Hg proti placebu 
a tlak diastolický o 1,5 mm Hg ve srovnání s placebem, 
pravděpodobně díky diuretickému účinku empagliflo-
zinu (osmotická diuréza při glykosurii). Z provedených 
studií se zdá, že účinek empagliflozinu na krevní tlak při 
normalizaci tlaku klesá [16]. V průběhu studií nebyl za-
znamenán vyšší výskyt hypotenzí při léčbě empagliflo-
zinem [9–11].

Dehydratace 
Glykosurie při léčbě empagliflozinem (50–100 g/24 hod) 
způsobuje osmotickým působením zvýšení diurézy při-
bližně o 300 ml. V provedených studiích nebyla zjištěna 
dehydratace při léčbě empagliflozinem [16]. V  kom-
binaci s pioglitazonem je mírný diuretický účinek em-
pagliflozinu dokonce výhodný. Ve studii, která hodno-
tila kombinaci inzulinu a empagliflozinu, byl popisován 
vyšší výskyt závratí při léčbě 25 mg empagliflozinu [13]. 

Renální insuficience
Účinnost a  bezpečnost empagliflozinu byla zkoumána 
v  randomizované studii EMPA-REG RENAL [17]. Do 
studie, která trvala 52 týdnů, byli vybráni pacienti s  re-
nální insuficiencí s GF > 1 ml/s, GF < 1 ml/s, GF < 0,5 ml/s, 
u kterých byl k zavedené léčbě diabetu 2. typu přidán do 
kombinace empagliflozin nebo placebo. V 2., 3. i 4. stadiu 
renální insuficience byla léčba empagliflozinem účinná. 
Účinnost však klesala s  poklesem GF. Empagliflozin byl 
dobře tolerován. Výskyt nežádoucích účinků se neli-
šil ve srovnání s  pacienty bez renální insuficience. Vý-
sledky studie, která se zabývala renální hemodynami-
kou při léčbě empagliflozinem ukázaly, že hyperfiltrace 
daná zvýšenou perfuzí glomerulů v časných stadiích dia-
betu 1. typu, je způsobena vazodilatací aferentní arteri-
oly. Léčba empagliflozinem dilataci snižuje, a tím snižuje 
zvýšený intraglomerulální tlak [18]. Tím je vysvětlován 
mírný pokles glomerulární filtrace (po ukončení léčby se 
vrací k původním hodnotám) a prokázaný pokles mikro-
albuminurie u diabetiků 2. typu [15].

Závěr
Empagliflozin je velmi účinné perorální antidiabetikum 
s  možností  použití prakticky ve všech stadiích diabetu 
2. typu v monoterapii nebo kombinaci s jakoukoliv zave-
denou léčbou. Léčba je spojena s poklesem hmotnosti 
a poklesem krevního tlaku. Lék je účinný a bezpečný až 
do eGF 0,75 ml/s, při nižší hodnotě je třeba léčbu empa
gliflozinem ukončit. Výskyt vedlejších účinků je mini-
mální s  výjimkou zvýšeného výskytu genitálních in-Adresa:
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Zkrácená informace o léčivém přípravku: Trajenta 5 mg potahované tablety 
Jedna tableta obsahuje linagliptinum 5 mg. Indikace*: Přípravek Trajenta je indikován při léčbě diabetu II. typu ke zlepšení kontroly glykémie u dospělých pacientů: jako monoterapie u pacientů 
s  nedostatečnou kompenzací diabetu samotnou dietou a  tělesným cvičením, u  kterých je nevhodný metformin z  důvodu nesnášenlivosti či kontraindikován kvůli poruše funkce ledvin. Jako 
kombinovaná terapie v kombinaci s metforminem, v kombinaci se sulfonylureou a metforminem a v kombinaci s inzulinem a metforminem nebo bez metforminu, jestliže dieta a tělesné cvičení 
spolu s kombinovanou terapií těmito léčivými přípravky nepostačují k přiměřené kontrole glykémie. Dávkování a způsob podávání*: Dávka linagliptinu je 5 mg jednou denně. Pokud je linagliptin 
přidán k metforminu, dávkování metforminu je nutno zachovat a linagliptin podávat současně. Pokud je linagliptin podáván v kombinaci se sulfonylureou nebo inzulinem, lze zvážit nižší dávku 
sulfonylurey nebo inzulinu za účelem snížení rizika vzniku hypoglykémie. Přípravek Trajenta lze užívat kdykoliv v průběhu dne spolu s jídlem nebo bez jídla. Pokud je nějaká dávka opomenuta, je třeba 
ji užít ihned, jakmile si na ni pacient vzpomene. Nelze užívat dvojitou dávku v týž den. U pacientů s poruchou funkce ledvin není nutná žádná úprava dávky přípravku Trajenta. Studie farmakokinetiky 
naznačují, že není nutná úprava dávky u pacientů s poruchou funkce jater, ale klinické zkušenosti u takových pacientů chybí. Není nutná žádná úprava dávky s ohledem na věk, klinické zkušenosti 
u pacientů starších 80 let jsou však omezené, a proto je při léčbě této populace nutná opatrnost. Bezpečnost a účinnost linagliptinu u dětí a dospívajících nebyla dosud stanovena. Kontraindikace: 
Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku. Zvláštní upozornění*: Přípravek Trajenta nesmí být podáván u pacientů s diabetem I. typu nebo při léčbě diabetické ketoacidózy. 
O derivátech sulfonylurey a inzulinu je známo, že způsobují hypoglykémii. Z tohoto důvodu je nutná opatrnost, pokud je linagliptin užíván v kombinaci spolu se sulfonylureou a/nebo inzulinem. 
Po uvedení na trh byl u linagliptinu spontánně hlášen nežádoucí účinek akutní pankreatitida. Pacienti musí být informováni o typickém příznaku akutní pankreatitidy. Ústup pankreatitidy byl pozorován 
po ukončení podávání linagliptinu. Pokud existuje podezření na pankreatitidu, je nutno podávání přípravku Trajenta ukončit. Interakce: Klinické údaje naznačují, že riziko klinicky významných interakcí 
se současně podávanými léčivými přípravky je nízké. Současné podání jednotlivé perorální dávky 5 mg linagliptinu a opakovaných perorálních dávek 200 mg ritonaviru, silného inhibitoru glykoproteinu 
P a CYP3A4, zvýšilo AUC linagliptinu přibližně dvojnásobně a Cmax linagliptinu přibližně trojnásobně. Tyto změny ve farmakokinetice linagliptinu nebyly považovány za klinicky významné. Opakované 
podávání 5 mg linagliptinu s rifampicinem, silným induktorem glykoproteinu P a CYP3A4, vedlo k 39,6% poklesu AUC respektive 43,8% poklesu Cmax linagliptinu a k přibližně o 30% snížené inhibici 
DPP-4 v době minimálních (trough) koncentrací. Plného účinku linagliptinu v kombinaci se silnými induktory P-gp by tedy nemuselo být dosaženo. V klinických studiích neměl linagliptin klinicky 
významný účinek na farmakokinetiku metforminu, glyburidu, simvastatinu, warfarinu, digoxinu nebo perorálních antikoncepčních přípravků, což poskytuje in vivo důkaz o nízké tendenci k vyvolání 
lékových interakcí se substráty CYP3A4, CYP2C9, CYP2C8, glykoproteinu P a přenašeče organických kationtů. Nežádoucí účinky*: V souhrnné analýze placebem kontrolovaných studií byl celkový výskyt 
nežádoucích účinků u pacientů léčených placebem podobný linagliptinu v dávce 5 mg (63,1% versus 60,3%). Přerušení terapie z důvodu nežádoucích účinků bylo vyšší u pacientů užívajících placebo 
v porovnání s linagliptinem 5 mg (4,4% versus 3,3%). Nejčastěji hlášeným nežádoucím účinkem byla hypoglykémie pozorovaná při trojkombinaci linagliptin plus metformin plus sulfonylurea, a to 
ve 14,6% oproti 7,6% při placebu. Pankreatitida byla hlášena častěji u pacientů randomizovaných k linagliptinu (5 případů na 4302 pacientů užívajících linagliptin versus 1 případ na 2364 pacientů 
užívajících placebo). Na základě zkušeností po uvedení na trh byly u linagliptinu identifikovány analýzou hlášení ze spontánních zdrojů jako dodatečné nežádoucí účinky angioedém (četnost vzácné), 
kopřivka (četnost vzácné) a kožní vyrážka (četnost méně časté). Těhotenství a kojení: Užívání linagliptinu u těhotných žen nebylo studováno. Podávání přípravku Trajenta v těhotenství se z preventivních 
důvodů nedoporučuje. Dostupné farmakokinetické údaje u zvířat prokázaly vylučování linagliptinu a jeho metabolitů do mateřského mléka. Po zvážení přínosu kojení pro dítě a přínosu léčby pro 
kojící ženu je třeba učinit rozhodnutí, zda přerušit kojení nebo pozastavit či ukončit léčbu přípravkem Trajenta. Balení, výdej a uchovávání: Jednodávkové blistry v krabičce obsahující 30 x 1 nebo 
90 x 1 potahovaných tablet. Výdej přípravku je vázán na lékařský předpis a je částečně hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Tento léčivý přípravek nevyžaduje žádné zvláštní podmínky 
uchovávání. Registrační čísla a datum poslední revize textu: EU/1/11/707/004 – 30 tbl., EU/1/11/707/008 – 90 tbl., 8/2013. Držitel rozhodnutí o registraci: Boehringer Ingelheim International 
GmbH, Binger Str. 173, D-55216 Ingelheim am Rhein, Německo. Před předepsáním se prosím seznamte s úplným zněním souhrnu údajů o přípravku. Úplné znění souhrnu údajů o přípravku je 
uveřejněno na webových stránkách Evropské agentury pro léčivé přípravky: http://www.ema.europa.eu popř. na stránkách Státního ústavu pro kontrolu léčiv www.sukl.cz.
∗ všimněte si prosím změn v informacích o léčivém přípravku

Zkrácená informace o léčivém přípravku: Jentadueto 2,5 mg/850 mg, Jentadueto 2,5mg/1000 mg 
Jedna tableta obsahuje 2,5 mg linagliptinum a 850 mg resp. 1000 mg metformini hydrochloridum. Indikace: Léčba dospělých pacientů s diagnózou diabetes mellitus II. typu: přípravek Jentadueto 
je indikován jako doplněk diety a cvičení ke zlepšení kontroly glykémie u dospělých pacientů nedostatečně kontrolovaných maximální tolerovanou dávkou samotného metforminu nebo u pacientů 
již léčených kombinací linagliptinu a metforminu nebo v kombinaci se sulfonylureou (tzn. v trojité kombinované terapii) u dospělých pacientů nedostatečně kontrolovaných maximální tolerovanou 
dávkou metforminu a sulfonylurey. Dávkování a způsob podávání: Dávku přípravku Jentadueto je nutno stanovit individuálně podle pacientova aktuálního režimu, účinnosti a snášenlivosti, aniž 
by byla překročena maximální doporučená denní dávka 5 mg linagliptinu a 2000 mg metformin-hydrochloridu. Dávka přípravku Jentadueto by měla obsahovat linagliptin v dávce 2,5 mg dvakrát 
denně (celková denní dávka 5 mg) a dávku metforminu podobnou dávce již užívané. Pokud jsou linagliptin a metformin-hydrochlorid užívány v kombinaci se sulfonylureou, může nastat potřeba nižší 
dávky sulfonylurey, aby se snížilo riziko hypoglykémie. Při prevenci laktátové acidózy spojené s metforminem je nezbytná monitorace funkce ledvin, a to zejména u starších pacientů. Klinické zkušenosti 
s pacienty > 80 let jsou omezené a při léčbě těchto pacientů je nutná opatrnost. Přípravek Jentadueto se nesmí podávat u pacientů se středně závažnou nebo závažnou poruchou funkce ledvin 
(clearance kreatininu < 60 ml/min) z důvodu léčivé látky metforminu. Podávání přípravku Jentadueto se nedoporučuje u pacientů s poruchou funkce jater z důvodu léčivé látky metforminu. Bezpečnost 
a účinnost přípravku Jentadueto u dětí a dospívajících ve věku od 0 do 18 let nebyla dosud stanovena. Přípravek Jentadueto je třeba užívat dvakrát denně spolu s jídlem ke snížení gastrointestinálních 
nežádoucích účinků spojených s metforminem. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku. Diabetická ketoacidóza, diabetické prekóma. Selhání funkce 
ledvin nebo porucha funkce ledvin (clearance kreatininu < 60 ml/min). Akutní stavy s potenciálem ke změně funkce ledvin, jako je dehydratace, těžká infekce, šok. Akutní nebo chronické onemocnění, 
které může vést k hypoxii tkání, jako je kardiální nebo respirační selhání, nedávný infarkt myokardu, šok. Porucha funkce jater, akutní otrava alkoholem, alkoholismus. Zvláštní upozornění: Přípravek 
Jentadueto nesmí být podáván u pacientů s diabetem I. typu nebo při léčbě diabetické ketoacidózy. Když byl linagliptin přidán k sulfonyluree k již existující léčbě metforminem, výskyt hypoglykémie 
se oproti placebu zvýšil. Laktátová acidóza je velice vzácná, ale závažná metabolická komplikace, která se může vyskytnout díky akumulaci metformin-hydrochloridu. Pokud existuje podezření na 
metabolickou acidózu, je nutno přerušit podávání metformin-hydrochloridu a pacienta je třeba ihned hospitalizovat. Protože metformin-hydrochlorid se vylučuje ledvinami, je nutno stanovit hladinu 
sérového kreatininu před zahájením léčby a poté pravidelně nejméně jednou ročně u pacientů s normální funkcí ledvin, nejméně dvakrát až čtyřikrát za rok u pacientů s hladinou sérového kreatininu 
na horní hranici normálního rozmezí a u starších jedinců. Protože přípravek Jentadueto obsahuje metformin-hydrochlorid, musí být léčba přerušena 48 hodin před chirurgickým výkonem v celkové, 
míšní nebo epidurální anestezii. V léčbě přípravkem Jentadueto se obvykle nesmí pokračovat dříve než za 48 hodin po chirurgickém výkonu, a to jen poté, co byla znovu zhodnocena funkce ledvin 
a bylo zjištěno, že je normální. Podávání přípravku Jentadueto musí být přerušeno v době vyšetření jodovou kontrastní látkou nebo před ním, a nesmí pokračovat dříve než za 48 hodin po něm, a 
to jen poté, co byla znovu zhodnocena funkce ledvin a bylo zjištěno, že je normální. Užívání přípravku Jentadueto v kombinaci s inzulinem nebylo odpovídajícím způsobem zkoumáno. Po uvedení 
na trh byl u linagliptinu spontánně hlášen nežádoucí účinek akutní pankreatitida. Pacienti musí být informování o typickém příznaku akutní pankreatitidy, což je přetrvávající, závažná bolest břicha. 
Pokud existuje podezření na pankreatitidu, je nutno podávání přípravku Jentadueto ukončit. Interakce: Klinické údaje naznačují, že riziko klinicky významných interakcí se současně podávanými 
léčivými přípravky je nízké. Současné podání jednotlivé perorální dávky 5 mg linagliptinu a opakovaných perorálních dávek 200 mg ritonaviru, silného inhibitoru glykoproteinu P a CYP3A4, zvýšilo 
AUC linagliptinu přibližně dvojnásobně a Cmax linagliptinu přibližně trojnásobně. Tyto změny ve farmakokinetice linagliptinu nebyly považovány za klinicky významné. Opakované podávání 5 mg 
linagliptinu s rifampicinem, silným induktorem glykoproteinu P a CYP3A4, vedlo k 39,6% poklesu AUC respektive 43,8% poklesu Cmax linagliptinu a k přibližně o 30% snížené inhibici DPP-4 v době 
minimálních (trough) koncentrací. Plného účinku linagliptinu v kombinaci se silnými induktory P-gp by tedy nemuselo být dosaženo. V klinických studiích neměl linagliptin klinicky významný účinek 
na farmakokinetiku metforminu, glyburidu, simvastatinu, warfarinu, digoxinu nebo perorálních antikoncepčních přípravků, což poskytuje in vivo důkaz o nízké tendenci k vyvolání lékových interakcí 
se substráty CYP3A4, CYP2C9, CYP2C8, glykoproteinu P a přenašeče organických kationtů. Nežádoucí účinky*: Nejčastěji hlášeným nežádoucím účinkem linagliptinu a metforminu byl průjem 
(0,9%) se srovnatelnou frekvencí jako u metforminu s placebem (1,2%). Může dojít k hypoglykémii, když se přípravek Jentadueto podává společně se sulfonylureou (≥ 1 případ na 10 pacientů). 
Přerušení léčby z důvodu nežádoucích účinků bylo srovnatelné mezi pacienty, kteří dostávali placebo a metformin, a pacienty léčenými linagliptinem a metforminem (2,6% a 2,3%). Gastrointestinální 
příznaky, jako je nauzea, zvracení, průjem a nechutenství, a bolest břicha, se vyskytují nejčastěji při zahájení léčby přípravkem Jentadueto nebo metformin-hydrochloridem, a ve většině případů ustupují 
spontánně. Na základě zkušeností po uvedení na trh byly u linagliptinu identifikovány analýzou hlášení ze spontánních zdrojů jako dodatečné nežádoucí účinky angioedém (četnost vzácné), kopřivka 
(četnost vzácné) a kožní vyrážka (četnost méně časté). Těhotenství a kojení: Užívání linagliptinu u těhotných žen nebylo studováno. Přípravek Jentadueto se nesmí užívat během těhotenství. Pokud 
pacientka plánuje otěhotnění nebo pokud otěhotní, je nutno léčbu přípravkem Jentadueto přerušit a změnit léčbu. Je třeba učinit rozhodnutí, zda ukončit kojení nebo přerušit/ukončit podávání 
přípravku Jentadueto, a to po zvážení přínosu kojení pro dítě a přínosu léčby pro matku. Balení, výdej a uchovávání: Jednodávkové blistry v krabičce obsahující 60 x 1 potahovaných tablet nebo 
180 (2 x 90 x 1) potahovaných tablet. Výdej přípravku je vázán na lékařský předpis a je částečně hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Tento léčivý přípravek nevyžaduje žádné zvláštní 
podmínky uchovávání. Registrační čísla: 2,5 mg/850 mg: EU/1/12/780/006 (60 x 1 tbl.), EU/1/12/780/030 (2 x 90 x 1 tbl.); 2,5 mg/1000 mg: EU/1/12/780/020 (60 x 1 tbl.), EU/1/12/780/033 
(2 x 90 x 1 tbl.) Datum poslední revize textu: 1/2014. Držitel rozhodnutí o registraci: Boehringer Ingelheim International GmbH, Binger Str. 173, D-55216 Ingelheim am Rhein, Německo. Před 
předepsáním se prosím seznamte s úplným zněním souhrnu údajů o přípravku. Úplné znění souhrnu údajů o přípravku je uveřejněno na webových stránkách Evropské agentury pro léčivé přípravky: 
http://www.ema.europa.eu/, popř. na stránkách Státního ústavu pro kontrolu léčiv www.sukl.cz.
∗ všimněte si prosím změn v informacích o léčivém přípravku 
Reference: 1. SPC Trajenta  2. SPC Jentadueto
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fekcí především u žen a zvýšeného rizika hypoglykemie, 
pokud je empagliflozin kombinován se sulfonylureou.

Podporováno Programem rozvoje vědních oborů Karlovy 
Univerzity (projekt P36). 
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