KAZUISTIKY
v diabetologii




\la cesté -Vimetso -
K1 OV N Ov a’ 7 e vildagliptinum / metforminum

50 mg /1000 mg x 60 tbl.
50 mg /850 mg x 60 tbl.

*

mmol/mol '

I

* Bez omezeni specializace
predepisujiciho Iékare

* Bez doplatku pro pacienta

* Nizké riziko hypoglykémie *

*Fixnf kombinace lécivych latek metformin/vildagliptin je hrazena samostatné nebo v kombinaci se sulfonylureou u pacientd,
unichZ pouZiti maximdlnich tolerovanych davek metforminu samotného nebo metforminu v kombinaci se sulfonylureou po
dobu alespon 3 mésicli spolecné s rezimovymi opatfenimi nevedlo k uspokojivé kompenzaci diabetu definované hladinou
HbATc nizsi nez 53 mmol/mol. Nedojde-Ii k prokazatelnemu ZlepSeni kompenzace diabetu 0 7 % ¢i vyssimu poklesu hladiny
HbATc pfi kontrole po 6 mésicich Iecby, pripravek nenf ddle hrazen.

VIMETSO
Zkracend informace o pfipravku

Nazev piipravku: Vimetso 50 mg/850 mg potahované tablety; Vimetso 50 mg/1000 mg potahované tablety. SloZeni: Jedna potahovand tableta obsahuje vildagliptinum 50 mga metformini hydrochloridum 850 mg. Jedna potahované tableta obsahuje vildagliptinum 50 mg a metformini hydrochloridum 1000 mg. Indikace: Pridatna Iécba k dieté a cviceni ke
zlepseni kontroly glykemie u dospélych s diabetes mellitus 1ypu 2-u pa(\entu ktefinejsou adekva\ne kontrolovani metformin hydrochloridem samotnym; - u pacienti, kten jsoujiz Ie(em kombinaci samostatné pndavanyth tablet wldaghptmu a me\fuvrmn hydruth\mldu - v kombinaci s ostatnimi [écivymi pripravky, urcenymi k |6¢bé diabetu, véetné inzulinu, pokud

tyto lécivé pripravky neposkytujf adekvatni kontrolu glykem lis normaini funkci ledvin (GFR = 90 mi/min): Davkovani ma byt i 2dkladé pacientova std i, pricemz nesmi byt prekrocena maximalni doporucend denni davka 100 mg w\daghp(mu Lécba mize byt zahdjena
tabletou o sile 50 mg/850 mg nebo 50 mg/l 000 mg podavanou 2x denné, jedna tableta vano adruhd vecer U paaemu nedostatecné kontrolovanyich maximélni tolerovanou dévkou metforminu v monoterapii Zahamvam davka pnpravku mad obsahovat vildagliptin 50 mg dvakrét denné (celkovd denni davka 100 mg) spolecné s jiz uzivanou dévkou metforminu.
U pacientii prechazejicich éléchy iptinu a metforminu ve formé tablet: Létba md byt zahdjena jiz uzivanou davkou vﬂdaghpnnu ametforminu. U pacient nedostatecné ni terapif s iinem a derivatem ( Davka pfipravku mé obsahovat vildagliptin 50 mg dvakrat denné (celkovd

denni davka 100 mg) a davku metforminu pndnbnou davee jiz uzivané. Pokud se pfipravek Vimetso uZivé v kombinaci s derivitem Su\funylmomvmy, m4 se zvait nizi davka derivdtu sulfonylmocoviny ke snizent rizika hypoglykemie. U pacient nedostatecné kontrolovanjch dvojkombinacni terapit s insulinem a maximaln tolerovanou davkou metforminu; Dévka
pripravku md obsahovat wldaghptm 50mg 2 denné (cel kova denni davka 100 mg) a dévku metforminu podobnou davce jiZ uZivané. Bezpecnost a ucinnost vildagliptinu a metforminu jako trojkombinacni perordini lécby v kombinaci s thiazolidindionem nebyla stanovena. Zvla: skupmy pacientl: Starsi pacienti (= 65 let): protoze je metformin vylucovan ledvinami
au starsich pacientd je sklon ke snizeni funkee ledvin, md se u starSich pa(lemu uzivajicich pripravek Vimetso pravidelné sledovat funkce ledvin. Porucha funkce ledvin: rychlost glomerularni filtrace se md vyhodnotit pred zahdjenim lécby pnpmvky ubsahuu(\ml metformin a ndsledné minimalné kazdy rok. U pacientd se zvy3enym rizikem dalsi progrese poruchy funkee
Iedvm a.ustarsich pacientd se md rendlni funk(e vyhodnocovat castéji, napr kazdy(h 3-6 méﬂ(ﬂ MaximdIni denni dévka metforminu se mé rozdélit nejlépe do 2-3 dennich davek. Faktory, které mohou zvySovat riziko Iaktamve acidozy se maj pied zahdjenim \etby metforminem znovu vyhodnotit u pacientl s GFR<60 m\/mm Pokud nem kdlspozm odpov\da ici
ila pri imetso, je tfeba pouzit I o dévkovaniviz iplny Souhrn tidajd o pfipravku). Porucha funkee jater: pfipravek nemé byt podavan pauentumspovu(houfunk(e jater, vCetné pacientd, ktefi majf pred zahdjenim Iécby zvysené rézy (ALT)
(AST) vice nez 3 nad horni hranici normélnich hodnot (ULN). Pediatrické populace: Podavani pipravku Vimetso détem a dospivajicim (<18 et) se nedoporucuje. Zplisob podam perordlni podani. Uzivani pipravku s jidlem nebo tésné po jidle mize sniit vyskyt i priznakl souvisejicich s indil nalécivé
latky neba na kteroukoli pomocnou latku. Jakykoli typ akutni metabolické acid6zy (jako e laktatova aciddza, diabetické ketoacid6za). Diabetickeé prekoma. Tézké rendlni selhani (GFR<30 mi/min). Akutni stavy s potencidler pro naruseni funkce ledvin, nap.: dehydratace, zavazn infekee, Sok, intravaskulami podani jodovanjch kontrastnich [étek. Akutni nebo chronické
onemocnéni, které miZe byt pricinou tkafiové hypoxie, napt: srdecni nebo respirani selhani, nedavny infarkt myokardu, Sok. Porucha funkce jater. Akutn intoxikace alkoholem, alkoholismus. Kojeni. Zvla3tni upozornéni: Pripravek Vimetso neni nahradou za insulin u pacientd, u kterych je nutné insulin podavat, a nemé se pouZivat u pacientd s diabetem 1. typu.
Laktétovd aciddza: velmi vzacnd, ale zavaznd metabolickd komplikace, kterd se nejcastéji vyskytuje pfi akutnim zhorSeni rendlni funkce nebo pi kardiorespiracnim onemocnéni ¢i sepsi. Ke kumulaci metforminu dochdzi pfi akutnim zhorSeni rendlni funkce; tim se pak zvySuje riziko laktatové acidézy. V pripadé dehydratace (zévazny prijem nebo zvraceni, horecka nebo
snizeny prfjem tekutin) se md metformin docasné vysadita dapovuﬁujese kontaktovat zdravotnického pra(avnika. Podavani écivych pripravkd, které mohou akutné narusit rendini funkci (jako jsou antihypertenziva, diuretika a NSAID), se md u pacienti Iécenjich metforminem zahéi\( s opatrnostf. Intravaskuldmi podani jodovych kontrastnich latek mize vést k nefropatii
indukované kont vaslm Ialkou s naslednou akumu\a(\ metforminu a zvySenym nznkem \aktamve acidozy. GFR mé byl vyhodno(ena pred zaha]emm \ecby a nas\edne v pravndelny(h intervalech. Soubezne lécivé pnpravky, které mohou ovlivnit vena\m funk(e vedou k vyznamné hemodynam\(ke Zméné nebo \ﬂhlb\l]l venalm transporta zvy&uu systemovou expozic

prawde\na kontrola a sledovani koznich obtizi, jako je tvorba puchyiti nebo viedd. Uzivani vﬂdaghpﬂnu bylo spnjenn s rizikem mzvn je akutni pankvealmdy Pauerm maji byt informovani o typickém piiznaku akutni pankreatitidy. Pacienti uzwaﬁ[l wldaghptm v kumbmam s derivatem sulfonylmacoviny mohou byt ohrozeni
ivka coviny, aby se snizilo rizik émie. Podavani metforminu musi lkové, spindlni nebo epid stezil. Lécba mize byt znovu zahdjena nejdrive 48 hodin po operaci nebo abnoveni peroralni vyZivy a za predpokladu, Ze rendlni funkce byla znovu vyhodnocena
abylozjisténo, Ze je stabilni. Tento ipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamend, ze je v podstaté, bezsodikir” Interakee: Neby\y pmvedenyzadneforma\m studie interakef pro vildagliptin/metformin. Naxledu jici tvrzeni vychézeji z informaci dostupnyich pro jednotlivé Iécivé létky. Vildagliptin: mé nizky potencidl pro interakce
se soubgzné padavanym\ Iécivymi pripravky. PmtoZe wldaghptm nenf substrdt pro enzymy cytochromu P ((VP) 450 a neinhibuje ani nemdukum enzymy CYP 450, neni pravdépodobné, Ze by ovliviioval Iécivé latky, které jsou substrity, inhibitory neho induktory téchto enzyma. Vysledky khm(ky(h studif pmvedeny(h s pemra\mm\ anndlabenky pmghtamnem

kombinaci neprokazaly klinicky relevantni { éinterakce u cilové Iékowyich mtevak(\sd\goxmem (P« glykopmtemsubstra()awavfarmem (CVPZ(qubstrat)uzdvavy(h jedincti neprokazaly klinicky relevantni n (s Iékovych
interakci byly provedeny u zdravjch jedinci sam\odlpmem vam\pn\em valsartanem a simvastatinem. V téchto studiich nebyly po soubézném podavanf vildagliptinu pozorovany linicky vjznamné farmakokinetické interakce. Toto v3ak nebylo potvrzeno u (Hove populace. U paqemu uzivaj mch soubezne A(E mh\b\tory miize by\ 2vysené riziko vzniku angioedému,
Stejné jako u jinch peroralnich antidiabetik mize bjt kyr icinek vildagliptinu snizen nékterymi lécivymi latkami, vcetné thiazidd, kortikosteroid, tyreoidaInich pnpvavkua&ympatomlmeuk Metformin: SoubéZné poufiti se cuje: alkohol, jodové pii poufiti: napt. NSAID, veetné selektivnich inhibitort:

cyklooxygendzy (COX) II, ACE inhibitory, antagonisté receptoru pro angiotensin Il a diuretika, zvIsté klickova. Glukokortikoidy, beta-2-agonisté a diuretika. Inhibitory ACE. Soub&Zné uzivani pripravk jako je napf. ranolazin, vandetanib, dolutegravir a cimetidin. Téhotenstvi a kojeni: Pripravek se nem behem téhotenstvia kojeni podavat. Uginky na schopnost
fidit a obsluhovat stroje: Pacienti, u kterjch se jako nezddouci ucinek objevi zévrat, nemaif iidit nebo obsluhovat stroje. Nezadouci tcinky: Vétsina nezadoucich tcinkl byla mimého a prechodného charakteru a nevyiaduva\a preruseni léchy. Nebyla nalezena souvislost mezi nezadoucimi tcinky a vékem, etnikem, trvanim lécby nebo denni dévkou. Baleni:
60tbl. Doba poutitelnosti: 2 roky. Uchovavani: Uchovavejte pri teploté do 30 °C. Uchovévejte v plivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pred vihkosti.

Seznamte se, prosim, s ipInou informaci o pfipravku dfive, nez jej pfedepisete.
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Vildagliptin v roce 2024

Rok 2023 ptinesl do diabetologické praxe Sirokou skalu novych generik s obsahem vildagliptinu nebo fixnich kombinaci vildagliptinu
a metforminu v jedné tableté. Spolu s rozsitenim moznosti preskripce nékterych pripravkii s obsahem vildagliptinu praktickymi lékari
(mj. fixnich kombinaci) jde o viznamné zmény. Pti zapocteni generickych forem a fixnich kombinaci tak skupina gliptinii dnes (k datu
pripravy clanku) predstavuje vice nez 50 riiznych lécivych pripravkii (a vice nez 100 riiznych baleni), které jsou redlné na trhu'’,
a predepisovani gliptinii se dostdva do rukou vyznamné $irsi skupiny lékarii. Na trh v pribéhu roku 2023 ptibyly i dalsi pfipravky, byt
se dd ocekdvat, Ze ne vSechny se na trhu udrzi. Stdtni tistav pro kontrolu léciv v roce 2023 provedl hloubkovou revizi ithrad nékterych
skupin lékil, mj. i fixni kombinace vildagliptin/metformin a zménily se i tihradové podminky pfi predepisovdni gliptinii.® Pokldddme
za uzitecné v této situaci postupné pripomenout zdkladni informace o této skupiné léki, jejich indikaci, davkovani i vysledcich klicovych

klinickych studii. Tento ¢lanek je vénovdn vildagliptinu.

Vildagliptin je vysoce selektivni DPP-4 inhibitor s vysokou afi-
nitou k lidské DPP-4. Podani vildagliptinu diabetikiim 2. typu
vede k rychlé a kompletni inhibici t¢inku DPP-4 s naslednym
zvy$enim endogennich hladin inkretint GLP-1 a GIP nala¢no
i po jidle. Tim je zvySena senzitivita beta bunék ke glukéze
a zlepSena sekrece inzulinu v zavislosti na hladiné glykemie.
Lécba vildagliptinem u diabetikd 2. typu signifikantné zlepsuje
markery funkce beta bunék véetné HOMA-B. Dochazi také ke
zvys$eni senzitivity alfa bunék pankreatickych ostrtivki ke glu-
koze. Vétsi zvyseni poméru inzulin/glukagon béhem hypergly-
kemie (zptisobené vy$si hladinou inkretin) snizuje produkei
glukézy v jatrech nala¢no i po jidle. Nebylo pozorovano, ze by
vildagliptin zpomaloval vyprazdiiovani zaludku. Pii srovnani
vildagliptinu podavaného dvakrat denné v davce 50 mg a sita-
gliptinu jednou denné 100 mg bylo v pripadeé vildagliptinu do-
sazeno nizsi glykemické variability a snizeni markert oxidac-
niho stresu, coz zfejmé souvisi s vyrovnanéjsi hladinou GLP-1
a vyssi supresi glukagonu.!!

Obdobné jako u ostatnich gliptini je podavani vildaglitpinu
hmotnostné neutralni.!*12

Indikace vildagliptinu podle souhrnu
udajti o pripravku

Vildagliptin je indikovan® (k dieté a cviceni) ke zlepSeni kon-
troly glykemie u dospélych diabetiki 2. typu, a to jak v mono-
terapii (pokud metformin je kontraindikovan nebo neni sna-
$en) nebo v kombinaci s ostatnimi antidiabetiky, v¢. inzulinu.
V kombina¢ni 1é¢bé nejsou zkusenosti s trojkombinaci vilda-
gliptinu s metforminem a soucasné thiazolidindionem, proto
se tato kombinace nedoporucuje.

Jaka je pozice vildagliptinu
v terapeutickych guidelines

K dispozici mdme aktudlni doporuceni Ceské diabetologické
spole¢nosti pro diagnostiku a 1é¢bu diabetes mellitus 2. typu
z roku 2020.! Ta akceptovala algoritmus terapie diabetu 2. typu
predstaveny ve spole¢nych doporu¢enich EASD/ADA .2+
Podle téchto doporuceni se farmakologicka lé¢ba zahajuje
ihned pri stanoveni diagndzy diabetu zaroven s rezimovymi
opatienimi. Lékem prvni volby je metformin, jiné antidiabeti-
kum se pouzije bud pii jeho nesndsenlivosti nebo po zvazeni

indikace prislu$né skupiny ev. klinického stavu pacienta. Pokud
terapie metforminem nevede do $esti mésicti k dosazeni poza-
dované kompenzace (HbA,. do 45 mmol/mol, resp. do
60 mmol/mol u fragilnich diabetiki s vysokym kardiovasku-
larnim rizikem) je tfeba zvolit jednu z variant kombinované te-
rapie. U vybranych skupin pacientti by mélo byt v kombinaé¢ni
1é¢bé zvazeno antidiabetikum s pfiznivym efektem na danou
komorbiditu (kardiovaskuldrni onemocnéni, srde¢ni selhdni,
postizeni ledvin). Hodnota HbA,. 53 mmol/mol je obvyklou
hranici, kdy se reviduje lé¢ba a zvysuji nebo upravuji davky
antidiabetik.!

Misto vildagliptinu je v tomto schématu (podobné jako u si-
tagliptinu) v druhé linii terapie po metforminu u pacientt s dia-
betem bez soucasné pritomného kardiovaskuldrniho onemoc-
néni, srde¢niho selhani nebo chronického onemocnéniledvin.!

Podavani a davkovani vildagliptinu
u diabetiki 2. typu

Davkovani je jednoduché - podava se dvakrat denné 50 mg
vildagliptinu (rdno a vecer) s tim, Ze pii kombinac¢ni 1é¢bé se
sulfonylureou se doporucuje pouze davka 50 mg jednou denné
(rano). V pripadé mirné poruchy funkce ledvin neni nutna
uprava davky vildagliptinu, u pacienti se stfedné tézkou
nebo tézkou poruchou funkce ledvin (ev. vkone¢ném stadiu
onemocnéni ledvin - ESRD) je doporucena davka omezena
na 50 mg jednou denné. U pacientt s poruchou funkce jater
nesmi byt vildagliptin podavan, a to v¢etné pacient, ktefi maji
zvysené hodnoty ALT nebo AST nad trojnasobek horni hranice
normalu.

K dispozici je i fixni kombinace vildagliptinu s metformi-
nem. Na trhu je dostupna od fady vyrobct pro rtiznymi ob-
chodnimi nazvy, nicméné témét bez vyjimky jde o kombinaci
bud 50 mg vildagliptinu s 850 mg metforminu nebo 1 000 mg
metforminu v jedné tableté. V pripadé fixni kombinace je po-
davani davkovano tak, aby pacient obdrzel davku 100 mg vil-
dagliptinu denné. Obsah metforminu ve fixni kombinaci pti-
nasi omezeni pro pacienty s porusenou funkci ledvin, kterou
zname pri podévani samotného metforminu. Tedy je tfeba pred
lé¢bou zkontrolovat funkci ledvin a u pacienttt s GFR pod
60 ml/min zhodnotit faktory, které mohou zvy$ovat riziko lak-
tatové aciddzy. U pacientit s GFR v rozsahu 45-59 ml/min je
maximalni denni davka metforminu 2 000 mg, u pacientt



Obr. 1: Algoritmus farmakologické lécby diabetu 2. typu dle EASD/ADA 20223
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Obr. 2: Algoritmus farmakoterapie diabetu 2. typu dle doporuéeni CDS z roku 2020'
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s GFR 30-44 ml/min pak maximalné 1 000 mg denné (s tim,
ze tvodni davkou je maximalné polovina maximalni davky).
U pacientii s GFR pod 30 ml/min je podavani metforminu kon-
traindikovano.

Uhradova omezeni zdravotnich
pojistoven

Samotny vildagliptin je hrazen v kombinaci s metforminem
a/nebo sulfonylureou nebo v kombinaci s thiazolidindiony
u pacienttl, u nichZ pouziti maximaélnich tolerovanych davek
zminénych 1é¢iv po dobu alespon tfi mésict spole¢né s rezi-
movymi opatfenimi nevede k uspokojivé kompenzaci diabetu
definované jako hladina HbA,, < 53 mmol/mol. Nedojde-li
k prokazatelnému zlepseni kompenzace diabetu o 7 % ¢i vys-
$imu poklesu hladiny HbA, pfi kontrole po $esti mésicich
lé¢by, vildagliptin neni dale hrazen. V kombinaci s inzulinem
nejsou lécivé pripravky s obsahem vildagliptinu hrazeny.
Nové mohou vildagliptin predepisovat nejen specialisté od-
bornosti diabetologie, endokrinologie a vnitini lékafstvi, ale
i prakticti lékari.

Predepisovani fixni kombinace vildagliptinu s metformi-
nem (obdobné jako v pripadé monokompenentniho vildaglip-
tinu) neni omezeno odbornosti lékate a mohou ji tedy prede-
pisovat i prakti¢ti lékafi. Uhradové omezeni jsou stanovena
zdravotni pojistovnou tak, ze fixni kombinace lé¢ivych latek
metformin/vildagliptin je hrazena 1) samostatné nebo v kom-
binaci se sulfonylureou u pacientt, u nichz pouziti maximalnich
tolerovanych davek metforminu samotného nebo metforminu
a sulfonylurey po dobu alespon tfi mésicti spole¢né s rezimo-
vymi opatfenimi nevedlo k uspokojivé kompenzaci diabetu de-
finované hladinou HbA,_ niz$i nez 53 mmol/mol, 2) jako na-
hrada terapie soubézné podavanymi monokomponentnimi
lé¢ivymi pripravky s obsahem metforminu a vildagliptinu. Ne-
dojde-li k prokazatelnému zlep$eni kompenzace diabetuo 7 %
¢ivyssimu poklesu hladiny HbA, pfi kontrole po $esti mésicich
1é¢by kombinaci metformin/vildagliptin, neni kombinace met-
formin/vildagliptin dale hrazena. Ani fixni kombinace vilda-
gliptinu s metforminem neni hrazena pri sou¢asném podavani
s inzulinem.®

Vildagliptin v klinickych studiich

V Kklinickych studiich hodnoticich bezpe¢nost a t¢innost vil-
dagliptinu u diabetiku 2. typu (placebem nebo aktivné kontro-
lovanych a s délkou 1é¢by nejméné dva roky) se tcastnilo vice
nez 15000 pacienttl. Vice nez 1 900 z téchto pacientt bylo starsi
nez 65 let. V téchto studiich byl vildagliptin podavan jako mo-
noterapie pacientiim s diabetem 2. typu bez predchozi lé¢by
nebo pacientiim, u nichz nebyl diabetes adekvatné upraven ji-
nymi antidiabetiky. Souhrnné lze konstatovat, ze vildagliptin
zlep$uje regulaci glykemie, pokud je podavan formou mono-
terapie nebo v kombinaci s metforminem, sulfonylureou ev.
thiazolidindionem. Snizeni HbA,_ v klinickych studiich s vil-
dagliptinem bylo vét$i u pacientt s vyssi vstupni hodnotou
HbA,.°

Vildagliptin v monoterapii

Zhodnotit schopnost vildagliptinu udrzet snizeni HbA,. po
dobu 1 roku u pacientt s diabetem 2. typu, ktefi dosud nebyli
lé¢eni antidiabetiky, méla za cil studie sledujici podavani vil-
dagliptinu v monoterapii. Jednalo se o zaslepenou, randomi-
zovanou, multicentrickou studii, kde srovnavacim ptipravkem
byl metformin v davce 2 000 mg denné.??

Ve studii bylo 526 diabetikt lé¢eno 100 mg vildagliptinu
denné a 254 pacienttt metforminem titrovanym az do davky
2 000 mg denné. Vstupni hodnota HbA,_byla 7,5-11 %.

Vildagliptin i metformin rychle snizily HbA,, z priimérné
vychozi hodnoty 8,7 %. Nejvyraznéjsiho snizeni bylo dosazeno
béhem prvnich 12 tydnt a Gc¢innost setrvala po celou ro¢ni
dobu studijniho sledovani. V ptipadé¢ vildagliptinu byla na
konci studie redukce HbA, -1 + 0,1 % (p < 0,001) a u metfor-
minu-1,4+0,1 % (p < 0,001). Noninferiority nebylo dosazeno,
nicméné vildagliptin ukazal u téchto pacientii schopnost udrzet
kontrolu glykemie v dlouhém obdobi a v pripadé nemoznosti
uziti metforminu pro jeho nesnasenlivost ¢i kontraindikace
mize byt jeho dobrou alternativou pro zahdjeni farmakotera-

pie.

Studie VERIFY

Casnd kombinacni lé¢ba vildagliptinu
s metforminem

VERIFY byla mezinarodni a multicentrickd, randomizovana,
dvojité zaslepend klinicka studie, ktera sledovala, jak budou
nové diagnostikovani pacienti s diabetes mellitus 2. typu pro-
fitovat z ¢asné kombinacni 1é¢by metforminem a vildaglipti-
nem.

Studie sestavala z dvoutydenni run-in periody, nasledované
tfemi tydny lécby samotnym metforminem, na néz navazala
pétileta lécebnd perioda. Pacienti byli randomizovani v pomeéru
1: 1 k 1é¢bé monoterapii metforminem, nebo kombinaci vil-
dagliptinu a metforminu. V prvni fazi pétiletého sledovani do-
stavali pacienti stabilni davku metforminu (1 000 mg, 1 500 mg
nebo 2 000 mg denné), ke které bylo pridano 50 mg vildaglip-
tinu 2x denné, nebo placebo. Pokud pacient na metforminu
nedosahl na této 1é¢bé ve dvou po sobé jdoucich navstévach
HbA,, alesponi 53 mmol/mol (7 %), byl pfeveden do faze 2,
kterd obnasela pro vsechny pacienty kombinacnilécbu s vilda-
gliptinem. V ptipadé sekundarniho selhani kombinac¢ni 1é¢by
byl do terapie ptidan inzulin.

Do studie byli zahrnuti dospéli diabetici 2. typu s trvanim
diabetu méné nez dva roky s glykovanym hemoglobinem
v rozmezi 48-58 mmol/mol a BMI 22-40 kg/m? a eGFR nad
60 ml/min/1,73 m?. Pacienti mohli byt pfed vstupem do studie
1é¢eni pouze metforminem (a to ne déle nez mésic).

Primarnim sledovanym cilem studie byl ¢as od randomizace
do inicidlniho selhani lé¢by definovaného jako vzestup HbA,,
nad 53 mmol/mol ve dvou po sob¢ jdoucich kontrolach (kon-
troly probihaly kazdé tfi mésice). Sekundarni cile zahrnuly mj.
ztratu glykemické kontroly v ¢ase, zmény télesné hmotnosti,



¢as do zahdjeni 1é¢by inzulinem, funkci beta-bunék hodnoce-
nou pomoci HOMA-B indexu, kardiovaskularni ptihody
ad.l4,15,18

Do studie bylo zahrnuto 2 001 pacientt, celou pétiletou stu-
dii dokoncilo 1 598 pacientt. Incidence primarniho selhani
lé¢by v periodé 1 studie ¢inila 43,6 % (429 pacientil) ve skupiné
s kombina¢ni terapii a 62,1 % (614 pacienti) ve skupiné lé¢ené
od pocatku monoterapii metforminem. Median ¢asu do selhdni
lécby byl ve skupiné s kombinacni 1écbou 61,9 mésicti a pro
monoterapii metforminem 36,1 mésice. Snizeni relativniho ri-
zika selhdni 1é¢by pro pétileté trvani studie tak bylo reprezen-
tovano HR 0,51 (95% CI 0,45-0,58, p < 0,0001).141518

Oba zptisoby lé¢by byly dobre tolerovany a vykazaly obdob-
nou bezpecnost 1é¢by, nebyly zaznamenany neoc¢ekavané ne-
zadouci Gc¢inky ani tmrti spojena s lé¢bou.!*1>

Casné kombinaéni 1é¢ba vildagliptinem a metforminem do-
kazala vhorizontu pétilet téméf zdvojnasobit ¢as do ztraty gly-
kemické kontroly a pro vice nez dvojndsobny pocet pacientti
prinesla prodlouzeni glykemické kontroly (obr. 3). Tento efekt

Obr . 3: Median c¢asu do primarniho selhani léc¢by'8
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Obr. 4: Cas do sekundarniho selhani lé¢by8
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Obr. 5: Podil pacientq, ktefi dosahli cilové hladiny HbA,,
do 7 %8
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byl konzistentni napri¢ riznymi podskupinami pacientt (vék,
vychozi kompenzace, BMI, pohlavi, kuractvi, eGFR).!8

Soucasné bylo prokazano také odlozeni sekundarniho se-
lhani 1é¢by (tedy ztraty glykemické kontroly na kombina¢ni
1é¢bé a nutnost pridani inzulinu) (obr. 4) u pacientt, kteti od
pocatku byli 1é¢eni kombinaéni 1é¢bou. '8

V prubéhu celé pétileté studie bylo procento pacientd, ktefi
dosdhli cilové hladiny HbA, . pod 7 % vys$si ve skupiné uzivajici
od pocatku kombinacni lé¢bu (obr. 5).18

Télesna hmotnost ziistala stabilni v obou skupinach, vyskyt
nezadoucich ucinki byl obdobny pro obé skupiny.!®

Prestoze se nejednalo primarné o studii kardiovaskularni
(KV) bezpecnosti, byly pochopitelné i KV prihody samostatné
hodnoceny v bezpe¢nostnim protokolu. Ve skupiné uzivajici
¢asnou kombina¢ni 1é¢bu bylo zaznamenano méné kardiovas-
kularnich ptihod, vzhledem k nizké ¢etnosti vyskytu KV prihod
nebyl vysledek statisticky signifikantni.!

Vyhodnoceni rozdilu v HOMA-B indexu ukazuje vliv 1é¢by
také na inzulinovou senzitivitu a funkci beta-bunék. Pramér
HOMA-B indexu na pocétku studie ¢inil 120,1 (3,49) pro kom-
bina¢ni terapiia 114,1 (3,2) pro monoterapii. Priimérna zména
do konce periody 1 ¢inila pro kombinac¢ni terapii 17,21 (9,04)
a -2,02 (9,02) pro monoterapii, rozdil ¢inil 19,23 (95% CI
8,42-30,03, p < 0,001). K dal$imu sniZovani nedoslo po zméné
terapie v periodé 2. Oproti monoterapii metforminem tak ¢asna
kombina¢nilécba metforminem a vildagliptinem zajistuje lepsi
funkci beta-bunék.!

Studie VERIFY je ditkazem pro piinos ¢asné kombinacni
1é¢by. Casna kombina¢ni 1é¢ba vildagliptinem a metformi-
nem dokazala v horizontu péti let témér zdvojnasobit ¢as do
ztraty glykemické kontroly a pro vice nez dvojnasobny pocet
pacientii pfinesla prodlouzeni glykemické kontroly. Casna
kombinacni lé¢ba byla spojena se zlepSenim funkce beta-
bunék.

Studie INTERVAL a vildagliptin
u starsich pacienti

Studie INTERVAL byla mezinarodni, dvojité zaslepena, 24ty-
denni studie s diabetiky 2. typu ve vy$s$im véku (nad 70 let) ze
45 ambulantnich center v Evropé. Jednalo se o pacienty dosud
nelécené antidiabetiky nebo s nedostate¢nou kontrolou glyke-
mie (7-10 % HDbA,,).

Vyzkumnici stanovili pacienttim individualizované cile kon-
troly diabetu urc¢ené na zakladé véku, vstupniho HbA,,, pri-
tomnosti komorbidit a stupné krehkosti pacienti. Nemocni
byli randomizovaniv poméru 1 : 1 k podavani 50 mg vildaglip-
tinu dvakrat denné nebo k uzivani placeba, pochopitelné spolu
s edukaci.

Endpointem studie byl podil pacientd, ktefi dosahnou sta-
novenych individualnich cilt HbA,, a sou¢asné mira redukce
HbA,, za dobu studie. Ve studii bylo zafazeno celkem 139 pa-
cienttl. Stanovenych individualnich cild metabolické kompen-
zace dosahlo 27 % pacientt ve skupiné uzivajici placebo a 52,6 %



pacientt 1é¢enych vildagliptinem (adjustované odds ratio 3,16,
96,2% CI 1,81-5,52, p < 0,0001). Ve skupiné s vildagliptinem
bylo dosazeno snizeni HbA,, z ptivodni hodnoty 7,9 % 0 0,9 %
(rozdil oproti placebu 0,6 %, p < 0,0001). Celkova bezpecnost
i snasenlivost byla obdobna v obou skupinach, s nizkym vy-
skytem hypoglykemie.?*2°

Vildagliptin a inzulin

Piestoze zdravotni pojistovny v CR nehradi lé¢bu vildaglipti-
nem v kombinaci s inzulinem, je tato 1é¢ba také soucasti indi-
kaci vildagliptinu. Bezpe¢nosti a i¢innosti podavani vildaglip-
tinu u pacienttl s diabetem 2. typu, ktefi nejsou dostate¢né
kompenzovani terapii inzulinem (stfedné nebo dlouhodobé
pusobicim ev. premixovanym) + metforminem, studovala stu-
die japonskych autor.2

12tydenni, placebem kontrolovana, randomizovana studie
zahrnula 156 pacientd. Ti byli randomizovani v poméru 1: 1
k pridani 50 mg vildagliptinu dvakrat denné ke stavajici lécbé
inzulinem + metforminem nebo placeba. Primarnim sledova-
nym cilem studie byla zména HbA . za 12 tydnti studie. Sekun-
darné byl vyhodnocen podil pacientt, ktefi dosdhnou hodnoty
HbA . <6,5%, <7 % (resp. < 7 % u pacientt se vstupnim HbA .
pod 8 %) a zména glykemie nala¢no (FPG).

96,8 % pacientti dokoncilo studii. Pfidani vildagliptinu vedlo
po 12 tydnech ke statisticky vyznamnému snizeni HbA,,
0 1,1 £ 0,06 % (rozdil mezi skupinami byl -0,91 £ 0,009 %,
p < 0,001 ve prospéch vildagliptinu). Hodnota pramérné FPG
se ve skupiné 1é¢ené vildagliptinem snizila o 1,2 + 0,2 mmol/L.
Podil pacientd, ktefi dosahli cilovych hodnot HbA, . byl vy3si
ve skupiné s vildagliptinem pro vSechny predem definované
hranice kompenzace. Celkovy vyskyt nezadoucich t¢inkd byl
srovnatelny mezi skupinami a vyskyt hypoglykemie byl nizky.

Obr. 6: Zména HbA,. po pridani vildagliptinu k terapii in-
zulinem?¢®
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Vildagliptin je Gc¢inny a $iroce dostupny inhibitor DPP-4.
Jeho bezpecnost a ucinnost byla testovana u rozsahlého
souboru pacienti s diabetes mellitus 2. typu. Podavani vil-
dagliptinu nevede ke zvySovani hmotnosti pacienti (je

hmotnostné neutralni) a ma nizké riziko hypoglykemie.
Studie VERIFY prokazala piinos ¢asné kombinacni 1écby
metforminu s vildagliptinem, v horizontu péti let témér
zdvojnasobeni casu do ztraty glykemické kontroly a pro
vice nez dvojnasobny pocet pacientii prodlouzeni glyke-
mické kontroly. Casna kombina¢ni 1é¢ba byla v této studii
také spojena se zlepSenim funkce beta-bunék. Byla pro-
kazana bezpecnost a icinnost i u starych pacientu s diabe-
tem 2. typu a studie z realné klinické praxe prokazaly jeho
kardiovaskularni bezpeénost. Diabetologové v CR maji
s pouzivanim vildagliptinu rozsahlé zku$enosti, nové je
vildagliptin dostupny i pro preskripci lékaf prvni linie,
a to jak v podobé monokomponentni, tak ve fixni kombi-
naci s metforminem.
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(dearance kieatininu pod 60 ml /min). U padentlise stfedné t&kym poskozenim jater nenf nutn dprava davkovani. Piipavek se nernd pouzivat U détf a dospivajicich. Perordlnf podéni, Komtraindikace; Souvisejici s perindoprilern: Hypersenzitivita na perindopril nebona
nektery infibitor ACE; angioedérn (Quinckeho edém) ve spojent s predchozf | écbou inhibitorern ACE v anamnéze; dédicny nebo idiopaficky angioedém; 2. a 3. trimestr tehotenstyl. Soubgzné uzivani s pf ravk)( obsahuw’dm\ aliskiren U pacientt s diabetern mellitem nebo
s poruchou funkce ledvin(GFR < 60 ml/min/1,73 m2). Soub&iné uzfvéni se sakubitrilern fval sartaner (odstuF min. 36 hod). MirmotéIni l&toa vedoud ke kontaktu krve se zéporné nabitym povichem. Signifikantn! bilaterdlni stenéza rendln arterie nebo stenéza rendini
arterie U jedné fngujicl lecviny; Souvwsq({( s indapamidern H*persemzmwta naindapamid nebo nanéktery sulfonamid. Tézka porucha funkce ledvin (dearance kreatininu < 30 rl/min. ). Jatern en(efa\oCFaUe Tezka porucha funkee jater. Hypokalémie Souvisejicf s pffprav-
ke Prenewel Nea: FlypersenzItivita na kteroukoli pornocnou latku. KvCli absenci dostatecnych terapeuickych zkusenostf se prfpravek nesmi uzivat u dialyzovanych padenti a u padentli s nelécenym dekompenzovanym srdedni selhanim. Souvissid jen s pifpravkem
Prenewel Neo WOm? 2,5 mg: stredné €2k a 1&7ka porucha funkce ledvin (clearance kreatininu pod 60 m\/mm) Ivlastni upozoréni: Obvykle se nedoporuduje: kombinace lithia s kombinacf perindoprilu aindapanmidu, duginf blokéda RAAS porfiod kombinovaného
uzfvént inhibitord ACE, blokétord receptorti pro angiotensin | nebo aliskirenu a kombinace perindoprilu s draslik Settidmi 1€ky, dopliiky drasliki nebo néhradanni solf obsahuH\'dm_\ draslik. Neutropenie/agranulocytdza, trombocytopenie a anérie b%\y hldseny u pacientd
uzfvajicich inhibitory ACE. Pokud jsou padenti s bilaterdinf stendzou rendinf arferie nebo stenczou rendin arferie wednéﬁm({uﬂd lecviny 1€ceni inhibitory ACE, je zvySené riziko t&2ké hypotenze a rendlniio selhéni. U pacientli Iécenych inhibitory ACE, véetng perindaprilu,
byl vzécné pozorovan angjoedém obliceje, kondetin, rtf, jazyka, hlasivkové stérbiny, hrtanu nebo intestinlnf angioedém. ¥ takovych pfipadech musf byt perindopril okamiité vgsazen amabyt zahdjeno vhodné monitorovany, aby se zajistilo plne vymizen symptorni pfed
propusténim padenta. Pokud je zasazen jazyk, glottis nebo hirtan s pravd&podabriou obstruke djichacich cest, e tfeba okamité zahajent akutni 1€y Soubgzne uzivanf inhibitori ACE s NEP inhibitory (racekadotrilem), rrTOR inhibitory (napr. sirolimus, everolimus, temsi-
rolimus) a gliptiny (napf linagliptin, saxagliptin, swta%\\gtm, vw\daquptm) miize také zvyitriziko angioedému (Papt otok dychacich cest nebo]azyka spolu s poruchou dychani nebo bez porU(hE df(hém’) Byly zaznamendny izolované pripady pacient s BFetrvévagdm\, Fivot
ohroZujicimmi anafylaktoidnimt 1eakceri pfi uzfvani inhibitord ACEbéhern desenzibilizacni Iéchy jedem b\anokh’d\y(h,{evsak moiné térnfo reakdm predsjit docasnym vysazenim inhibitoru ACE alespori na'24 hod pred Ié¢bou. U padientd uzivajicich inhibitory ACE se béhern
aferézy nizkodenzitnich lipoproteinti (LDL) pomod dextran-sulfatu vzacng vyskytly Zivot ohrozujid anafylaktoidni reakce. Anafylaktoidn reakce byly zaznamendny také upadent dialyzovanych pomoci vysoce propustnych membran a soub&ing | écenyich inhibitorem ACE
¥ pfipadé poruchy funkce jater mohou thiazidova diuretika a diuretika thiazidovétio typu zplisobit, zejmiéna pi poruse rovnovahy elektrolyttl, jatemi encefalopatii, kterd miize vyvolat aterni kéma. V takovém pfipadg je nutno podévéni diuretk okam?ité prerusit. U thiazidd
a diuretik pfbuznych thiazidim byly zaznamendny pfpady fotosenzitivity. Kobinace ﬁermdopn\u aindaparnidu nevylucuje moznost vzniku hypokalerie, 2vIaSte u diabetik(inebo U pacientli s rendlnim selhdnim, Z divodu moznosti vyvoléni hypotense béhem anestezie
se doporucje lécbu pF\'Fravkem prerusitjeden den pred operach, je-li to mozné ACE inhibitory mohou vyvolat hyﬁerka\ému, proto se doparucule opatrnost a pravidelné monitorovanf drasliku v séru. U diabefik(l |écenych perordlnimi anfidiabetiky nebo insulinern musf byt
pedlivé monitorovana glykerie, zejména béhem 1. mésicelécby inhibitorer ACE. Uzivénf plipravku u primérmiho hyperal dosteronismu se nedoporucuje z divodu obvykI€ nextinnosti. U cernosskych padentl milZe mit pfipravek nizf hypotenzn tcinek a vyS¥ riziko angio-
edému. Sporfovci si maji byt vedomi, Ze pfipravek obsahuje | éclvou latky, kterd milize vyvolat pozitivni reakel U anti opm({ov{/(h testtl, Piipravek obsahuje méné nez 1'mmol (23 mg) sodikuv 1 tablet?, tzn, je v podstafe, bez sodiku’ Interakee: Lithiurn, baklofen, neste-
roichi antiflogistika (veetné kyseliny a(ety\sah%\ové = 3 g/den), neuroleptika, antidepresiva imiprarninového typu (tricykfické), sakubitril valsartan, kalium Setfid diuretika (spiroriolakton, triarrteren, amilorid), dopliiky stravy obsahujicl kalium a nahrazky soli obsahujict
kaliumn, antidfabetika (inzulfn, perordln anticiabetika), racekadotril, inhibitory mTOR, kotrimoxazol (trimethoprim/sulfarnethoxazol), antihypertenziva a vazodilatanda, anestetika, alopurinol, oytostatika nebo imunosupitsiva, Systémoveé kortikostercidy nebo prokainanid
2lato, leky vyvoldvaid torsade de pointes, |€ky snizujid draslik (intravendzni”amfoteridn B, systémové gluko- a mineralokortikoidy, tetrakosaktid, stimulacnf laxativa), srdecni g\ykosw? (digosin), jodované kontrastnf 14y, vépnik (sali), ((\dosporm, takrolimus, aliskiren,
estramustin, heparin, antagonisteé receptorl pro angjotensin |1, gliptiny, sympatomimetika. Téhotenstvi a kojeni: Poddvani ACEinhibitor(t béhern pryniho trimestru téhotenstvnenf doporticeno, v 2. a 3. trimestru thotenstyi [ekontraindikovano Nedoporuiuge sebéhem
kojeni. Ucinky na schophost ridit a obsluhovat stroje: U nékterych padent(] predev3im na pocétiu 1 échy nebo béhemn kombinovaného uzivani s jinimi antifypertenzivy, se miZevyskytnout hypotenze. Neza doud iidinky Nejcastéji hl&Sené zévrat, bolest hlavy,
parestezie, dysgeuzie, zharsen! zraku, vemPo, tinitus, hypotenze, kasel, dyspnoe, bolest bicha, zdqpa, préijem, dyspepsie, nauzea, zvraceni, pruritus, vyrzka ( maku\opapu\ézm’ﬁ, svalové kiece, astenie, hypokalerie, hypersenzitivri reakce, 21133t dermatologické, u pad-
entd s predispozict k alergickym a astratickym reakcim. Balent: 90 tablet Doba pouZitelnosti: 2 roky. Uchovavani: Uchovavejte v plivodnim obalu, aby byl pfipravek chrangn ped svétlem. Tenfo [€dvy pffpravek nevyZaduje Zédné zvI&stni teplotnf podmminky ucho-
vavn

Seznamnie se, prosim, s Gpinouinformad o pffpravku diive, neZ jej pedepi3ete

 Datumn registrace: 22. 2. 2022. Diitel rozhodnuti o reg\straa KRKA, dd. Novo mesto, Slovinsko. Re({ &5 mg/1,25 mg 58/506/20-C; 10 mg/2,5 mg 58/507/20-C. Lédivé phipravky jsou vydévany pouze na |ékafsky pfedpis. L&ve pifpravky jsou hrazeny z prostfedkli
Sejného zdravotnino pojistént. Nepretrzité vefend informaci sluzba: tel: +420221 115 150, e-mail: info cz@krkabiz; wwwikrka z/c/ledva-a-jine-produkty

1.0, Sokolovskd 79/192, 186 00 Praha & - Karlin, Tel. +420221 115 115, www.krka.z
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Na cest
< r OVﬂ OV a’Z e vildagliptinum

50 mg x 60 tbl.

*

mmol/mol '

e Od 1.6.2023 bez omezeni
specializace predepisujiciho
|ékare

 Bez doplatku pro pacienta ?

s e ;. 5

* Nizké riziko hypoglykémie * @ ® @

* Na pozitivnim listu VZP *

*Vildagliptin je hrazen v kombinaci s metforminem a/nebo sulfonylureou nebo v kombinaci s thiazolidindiony u pacientdi, u nichz pouZiti maximalnich tolerovanych ddvek zminénych Iéciv po dobu alespori 3 mésicti spolecné

s rezimovymi opatfenimi nevedlo k uspokojivé kompenzaci diabetu definované jako hladina HbATc nizsi nez 53 mmol/mol. Nedojde-Ii k prokazatelnému zlep3eni kompenzace diabetu 0 7 % i vy3$imu poklesu hladiny HbATc pfi
kontrole po 6 mésicich [échy, vildagliptin nenf ddle hrazen. V kombinaci s inzulinem nejsou Iécivé pfipravky s obsahem vildagliptinu hrazeny.'

GLYPVILO
Zkracend informace o pfipravku

Nazev pfipravku: Glypvilo 50 mg tablety. SloZeni: Jedna tableta obsahuje vildagliptinum 50 mg. Indikace: Pridatnd Iécha k dieté a cviceni ke zlepSeni kontroly glykemie u dospélych s diabete mellitem typu 2: - jako monoterapie u pamemu u kterych metformin neni vhodny kvili kuntramd\ka(\m nebo nesndsenlivosti. - v kombinaci s ostatnimi lécivymi
pripravky, urcenymi k léché diabetu, véetné inzulinu, pokud tyto |écivé pripravky neposkytuji adekvatni kontrolu glykemie. Davkavani a zpiisob podani: Dospéli: Pri podavani jako monoterapie, v kombinaci s v kombinaci s vkombinaci s nebo v kombinaci s inzulinem (s metforminem nebo bez
metforminu) se doporucuje denni davka vildagliptinu 100 mg, podavand jako jedna davka 50 /Mg rénoa jedna davka 50 mg vecer. Pfi podavani v dvmkombmam s derivatem su\fony\uvey se dopmutu je dévka vildagliptinu 50 mg, podavand jednou denné réno. Pokud se piipravek uzivd v kombmau se sulfonylureou, md byt 2vézena nizsf davka sulfonylurey ke snizeni
rizika hypoglykemie. Davky vy3si nez 100 mg se nedoporucuji. U starsich pauemu nenfnutnd Gprava davkovam Porucha funkee ledvin: U pacientd s mirnou poruchou funkee ledvin neni nutnd prava davky. U pacienti se stiedné tézkou nebo tézkou poruchou funkce ledvin nebo u pacientd v konecném stadiu onemocnéni ledvin (ESRD) je doporucend davka pripravku
50mg jednou denné. Porucha funkee jater: U pac\emu se zhorsenim funkee jater nesmibyjt pnpravek podavan Pediatrickd populace: Podavani pripravku détem a dospivajicim se nedoporucuje. PerordIni podant, s jidlem nebo bez jidla. Kontraindikace: Hypersenzitivita nalécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou ldtku pnpravku Zvlastm upozornéni: n’pravek
Glypvilo neni substituentem inzulinu u pacientd, ktefi vyZadujt inzulin, Pnpvavek nema byt uzivan u pacientii s diabetem typu 1nebo k Iéché diabetické ketoaudnzy Vzhledem komezenym Zkusenostem u pacientii v konecném stadiu onemocnéni ledvin (ESRD), kteff jsou na hemodialyze, ma byl tento pfipravek témto pacien jdvén s opatrnost. Pripravek nesmi
byt podavan pacientim se zhorsenou funkci ater, v(eme pacientd, ktefi maji zvyené hodnoty ALT nebo AST > 3x nad horni hranici normalu (ULN) pred zahjenim lécby. Byly hlaSeny vzacné pripady poruchy funkce jater (vCetné hepatitidy). Jaterni funkéni testy musi byt béhem pruni icnich intervalech, ddle pak pravidelné
v priibéhu lécby. Pacienttim, u kterych se zjisti in transamindz, md byt pro p iindlezi proved $f vysetreni funkce jater. Pokud by zvySeni AST nebo ALT hylo 3 vy33i ne horni hranice normalu (ULN) nebo zvysent pretrvdvalo, doporucuje se Iécbu pripravkem Glypvilo uknnm U pacientd, u kterych se objevi Zloutenka neba jiné pnznaky naznacujici
poskozeni funkee jater, musf byt Iécba pripravkem ukontena. Po vysazeni \etbya normahzau vysledki j atevm(h funkénich test nesmi byt Iécha pripravkem Glypuilo znovu zahdjena. Nejsou zkusenosti s podavénim vildagliptinu v klinickych studiich pacientim s NYHA funkéni tfidy IV, a prota se jeho podavam témto pacientdim nedoporucuje. Po uvedem pripravku na trh
byly hldseny buldzni nebo exfoliativni kozni Iéze. Z toho divodu je u pacienti s diabetem dopovu(ena pravidelnd kontrola a sledovani koznich obtiz, jako je tvorba puchyil nebo wedu Uzivani v\ldaghplmu bylo spojeno s rizikem rozvoje akutni pankreatitidy. Pacienti maji byt informovani o typ\ckem priznaku akutni pankreatitidy. Pokud je podezreni na pankreatitidu,
vildagliptin je tfeba vysadit; pnkud je potvrzena akutni pankreatitida, lécba vwldaghplmem nemé byt znovu zahdjena. Derivty sulfonylurey jsou zndmé nm Ze zplisobuji hypoglykemii. Pacienti uZivajici vildagliptin v kombinaci se sulfonyluveou mohou byl ohrozeni hypog\ykemu Proto mé by\ 2vdzena nizsi davka sulfonylurey, aby se smzﬂo riziko hypoglykemie. Tento
lécivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamend, Ze je v podstaté, bez sodiku”. Interakee: Vildagliptin md nizky potencial pro interakce se soubgzné pndavanym\ Iécivymi pripravky. U pamemu uzivajicich soucasné ACE-inhibitory miize byt zvySené riziko vzniku angioedému. Stejné jako u jinjch pemralm(h antidiabetik miize
byt hypoglykemicky cinek vildagliptinu snizen urcitymi lécivymi létkami, jako jsou thiazidy, kortikosteroidy, thyroidaIn pfipravky a sympatomimetika. Téhotenstvi a kojeni: Pripravek se nesmi béhem téhotenstvi a kojeni uzivat. Uinky na schopnost idit a obsluhovat stroje: Pacienti, u kterjch se jako nezadouci tcinek objevi zévraté, nemaji it nebo
obsluhovat stroje. Nezadouci icinky: Udaje o bezpecnosti byly ziskény z kontrolovanjich studif, kde vétiina nezédoucich tcinkd byla mimého a prechodného charakteru a nevyZadovala prerusent lécby. Byly hidseny vza(ne piipady poruchy funkee jater (véetné hepatitidy) a angioedému. Baleni: 60 thl. Doba pouZitelnosti: 3 mky Uchovavani: Uchovavejte
v plvodnim oba\u, aby byl pfipravek chranén pred vihkosti. Tento Iécivy pripravek nevyZaduje Zadné zvlastni teplotni podminky uchovévéni.

Seznamte se, prosim, s ipInou informaci o pfipravku dfive, nez jej pfedepisete.

Datum registrace: 9. 5. 2018. Dritel rozhodnuti o registraci: Krka, d.d., Novo mesto, Slovinsko. Reg. ¢.: 18/891/15 (
Lécivy pripravek je vyddvan pouze na lékarsky predpis. Lécivy pnpvavek je hrazen z vefejného zdravotniho pojis
NepretrZita vefejnd informacni sluzba: tel.: +420 221115 150, e-mail: info.cz@krka| b\z www.krka.cz/cz/leciva-a-jine-produkty

Krka (R, s1o. Reference: 1. https://www.sukl.cz/modules/medication 01.01.2024 " KR I(k 7
Sokolovskd 192/79 2. Aktudlne platny cenik KRKA, platnjr od 01.01.2024 ‘ Iet
186 00 Praha 8 - Karlin 3. Keating GM. Vildagliptin: A review of its use in type 2 diabetes mellitus. Drugs 2014; 74: 587-610

Tel. +420221 115115 4.VZP list, www.zp.cz, platng od 01.01.2024

wwwhrka.z 5. SPC Glypvilo
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