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Souhrn zpravy EPAR urceny pro veiejnost

Jentadueto
linagliptinum / metformini hydrochloridum

Tento dokument je souhrnem Evropské verejné zpravy o hodnoceni (European Public Assessment
Report, EPAR) pro pfipravek Jentadueto. Objasriuje, jakym zplsobem Vybor pro humanni 1é¢ivé
pfipravky (CHMP) vyhodnotil tento pfipravek, aby mohl vypracovat své stanovisko k vydani rozhodnuti
o registraci a doporuceni ohledné podminek pouzivani pfipravku Jentadueto.

Co je Jentadueto?
Jentadueto je IéCivy pFipravek, ktery obsahuje IécCivé latky linagliptin a metformin-hydrochlorid. Je
k dispozici ve formé tablet (2,5 mg / 850 mg a 2,5 mg / 1 000 mg).

Ve

K ¢emu se pripravek Jentadueto pouziva?
Pripravek Jentadueto se pouziva u dospélych s diabetem 2. typu ke zlepseni kontroly hladiny glukdzy
(cukru) v krvi. Pouziva se v kombinaci s dietou a cvicenim v téchto pfipadech:

e u pacientl, u nichZ neni dosahovano uspokojivé kontroly onemocnéni pfi podévani samotného
metforminu (jiného typu antidiabetika),

e u pacient(, ktefi jiz uzivaji kombinaci linagliptinu a metforminu ve formé& samostatnych tablet,

e v kombinaci se sulfonylureou nebo inzulinem (dal&imi typy antidiabetik) u pacientd, u nichz neni
dosahovano uspokojivé kontroly onemocnéni pfi podavani tohoto 1éCiva a metforminu.

Vydej tohoto IéCivého pfipravku je vazan na lékarsky predpis.

Ve

Jak se pripravek Jentadueto pouziva?

Pripravek Jentadueto se uziva dvakrat denné. Sila podavanych tablet zavisi na davkach jinych
antidiabetik, které pacient uzival dfive. Pokud se pfipravek Jentadueto uziva spolecné se sulfonylureou
nebo inzulinem, mize byt nutné snizit ddvku t&chto 1é¢iv, aby se predeslo hypoglykemii (nizké hladiné
cukru v krvi).
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Maximalni denni davka je 5 mg linagliptinu a 2 000 mg metforminu. Pfipravek Jentadueto je tieba
uZivat spolu s jidlem, aby se zmirnily zaludeéni potize zplsobené metforminem.

Jak pripravek Jentadueto plisobi?

Diabetes 2. typu je onemocnéni, pFi kterém se ve slinivce bfiSni nevytvari dostate¢né mnozstvi inzulinu
k tomu, aby bylo moZné kontrolovat hladinu glukézy v krvi, nebo pfi kterém lidské télo nedokaze
inzulin Uc¢inné vyuzivat. LéCivymi latkami v pfipravku Jentadueto jsou linagliptin a metformin-
hydrochlorid, pfi¢emz kaZda z nich plsobi jinak.

Linagliptin je inhibitor dipeptidyl-peptidazy 4 (DPP-4). PUsobi tak, Zze blokuje rozpad ,inkretinovych"
hormont v téle. Tyto hormony se uvolfiuji po jidle a stimuluji produkci inzulinu ve slinivce bFigni. Pokud
je v krvi vysoka hladina glukézy, linagliptin prodluzuje plsobeni inkretinovych hormon@ v krvi a
stimuluje tak slinivku bfisni k tvorbé vétsiho mnozstvi inzulinu. Pfi nizké hladiné glukozy v krvi
linagliptin neplsobi. Linagliptin také snizuje mnozstvi glukdzy vytvarené jatry tim, Zze zvysuje hladinu
inzulinu a snizuje hladinu hormonu glukagonu. Tyto procesy spolec¢né snizuji hladinu glukézy v krvi,
coz napomaha kontrolovat diabetes 2. typu. Linagliptin je v Evropské unii registrovan jako pfipravek
Trajenta od roku 2011.

Metformin plsobi zejména tak, Ze potlacuje tvorbu glukézy a snizuje miru jejiho vstiebavani ve
stfevech. Metformin je v Evropské unii dostupny od 50. let 20. stoleti.

V disledku plsobeni obou Ié¢ivych latek dochdzi ke snizeni hladiny glukdzy v krvi, coZ napomaha
kontrolovat diabetes 2. typu.

Jak byl pripravek Jentadueto zkouman?

Spole&nost pFedloZila vysledky ¢tyF studii s linagliptinem u pacient( s diabetem 2. typu, které byly
pouzity na podporu schvaleni pfipravku Trajenta v EU. V téchto studiich byl linagliptin podavany

v dadvce 5 mg jednou denné srovnavan s placebem (Ié¢bou nedcinnym pripravkem). Studie se zaméfily
na ucinnost linagliptinu pouzivaného samostatné (503 pacient(), v kombinaci s metforminem

(701 pacientl), s metforminem a sulfonylureou (1 058 pacientll) nebo s jinym antidiabetikem

s ndzvem pioglitazon (389 pacientd).

Byla provedena dalsi studie, do které bylo zafazeno 791 pacientl s diabetem 2. typu, ve které byla
kombinace linagliptinu s metforminem podavana dvakrat denné srovnavana s podavanim samotného
metforminu, samotného linagliptinu nebo placeba. Linagliptin byl podavan v ramci kombinované lécby
v davce 2,5 mg dvakrat denné a v rdmci samostatné IéCby v davce 5 mg jednou denné. Metformin byl
jak v rdmci kombinované, tak samostatné 1é¢by podavan v davce bud 500 mg, nebo 1 000 mg dvakrat
denné.

Byla provedena dalsi studie, do které bylo zafazeno 491 pacientl s diabetem 2. typu, ktefi uzivali
metformin dvakrat denné, pficemz jim bylo k IéCbé pridano placebo nebo linagliptin v davce bud’
2,5 mg dvakrat denné, nebo 5 mg jednou denné. Tato studie srovnavala Ucinky pridani linagliptinu
k metforminu timto zplsobem, protoZe metformin je nutné uzivat alespori dvakrat denné.

Dal&i studie, do které bylo zafazeno 1 040 pacientl s diabetem 2. typu, srovnavala pacienty, ktefi
uzivali linagliptin v davce 5 mg a inzulin podavany s metforminem, s pacienty, ktefi uzivali placebo
podavané s inzulinem a metforminem.
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Ve vsech studiich byla hlavnim méfitkem Gcinnosti zména hladiny latky nazyvané glykosylovany
hemoglobin (HbA1c) v krvi po 24 tydnech |éCby. Z tohoto Udaje Ize usoudit, jak dobfe je hladina
glukézy v krvi kontrolovana.

Jaky prFinos pripravku Jentadueto byl prokazan v pribéhu studii?

Studie s linagliptinem prokazaly, ze v ramci snizovani hladiny HbA1c je linagliptin U¢innéjsi nez
placebo. Pfi samostatném pouzivani vedl linagliptin k poklesu tohoto ukazatele o 0,46 bodu

v porovnani se zvySenim o 0,22 bodu pfi podavani placeba. Pfi kombinované 1é¢bé vedl linagliptin
podavany spolu s metforminem k poklesu o 0,56 bodu oproti nardstu tohoto ukazatele o 0,10 bodu

v pfipadé placeba; kombinace linagliptinu s metforminem a sulfonylureou vedla k poklesu o 0,72 bodu
oproti 0,10 bodu pfi podavani placeba.

Ze studie s kombinaci linagliptinu a metforminu vyplynulo, Ze pfi snizovani hladiny HbAlc je tato
kombinace ucinnéjsi nez samotny linagliptin nebo samotny metformin a také nez placebo. Uvedena
kombinace léciv vedla k poklesu o 1,22 bodu pfi podavani metforminu v davce 500 mg a o 1,59 bodu
pfi jeho podavani v davce 1 000 mg, a to v porovnani s poklesem o 0,45 bodu v pfipadé samotného
linagliptinu, o 0,64 bodu v pripadé 500 mg samotného metforminu, o 1,07 bodu v pFipadé 1000 mg
samotného metforminu a o 0,13 bodu v pfipadé placeba.

Studie zamérena na pridani linagliptinu v davce 2,5 mg dvakrat denné nebo 5 mg jednou denné
k metforminu prokéazala podobné snizeni hladiny HbAlc ve srovnani s placebem (o 0,74 respektive
0 0,80 bodu vice nez placebo).

Ze studie zkoumajici linagliptin v kombinaci s metforminem a inzulinem vyplynulo, Ze tato kombinace
je pfi snizovani hladiny HbA1c G¢innéjsi nez kombinace inzulinu a metforminu (pfi podavani linagliptinu
bylo zaznamenano snizeni o 0,77 procentniho bodu ve srovnani se snizenim o 0,1 procentniho bodu pfi
podavani placeba).

Jaka rizika jsou spojena s pripravkem Jentadueto?

Nejcastéjsim nezadoucim ucinkem u kombinace linagliptinu s metforminem (zaznamenanym u pfiblizné
2 % pacientd, pfi¢emz podobna mira vyskytu byla zaznamenana u pacient(, ktefi uZivali metformin

v kombinaci s placebem) byl prijem. Pokud byl linagliptin a metformin podavan spole¢né se
sulfonylureou nebo inzulinem, nejcastéjsim nezadoucim Gc¢inkem (zaznamenanymi u vice nez

1 pacienta z 10) byla hypoglykemie. Uplny seznam neZadoucich G¢ink hld$enych v souvislosti

s pripravkem Jentadueto je uveden v pfibalové informaci.

Pripravek Jentadueto nesméji uzivat pacienti s témito onemocnénimi:
o diabeticka ketoacid6za nebo diabetické prekdma (nebezpecné komplikace diabetu),

o stfedné nebo zavazné snizena funkce ledvin nebo akutni (ndhly) stav, ktery mdze ovlivnit funkci
ledvin, jako je dehydratace, zavazna infekce nebo Sok,

e onemocnéni, které by mohlo vést ke snizenému zasobovani télnich tkani kyslikem (napf.
u pacientd, ktefi jsou Ié€eni z d@vodu zhor&eni srdeéniho selhani, nedavno prodélali infarkt, maji
potize s dychanim nebo jim prudce klesl krevni tlak),

e porucha funkce jater nebo problémy s alkoholismem ¢&i intoxikaci alkoholem.

Uplny seznam omezeni je uveden v p¥ibalové informaci.
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Na zakladé ceho byl pripravek Jentadueto schvalen?

Vybor CHMP dospél k zavéru, ze kombinace linagliptinu a metforminu je v ramci snizovani hladiny
HbA1c Gcinna a Ze linagliptin v davce 2,5 mg uzivany dvakrat denné je stejné Ucinny jako davka 5 mg
uzivana jednou denné, ktera je v Evropské unii schvalena pro pouziti samostatné a v kombinaci

s metforminem a s metforminem a se sulfonylureou nebo s inzulinem. Vybor CHMP konstatoval, ze
fixni kombinace davek m{ze zvysit pravdépodobnost, Ze pacienti budou Ié¢ivy pripravek uZivat
spravnym zplsobem. Co se tyce nezadoucich G¢inkd, vybor usoudil, Ze rizika zaznamenana u tohoto
pripravku jsou obecné pouze mirné vyssi nez rizika zaznamenana u placeba. Vybor CHMP proto
rozhodl, Zze pfinosy pripravku Jentadueto prevysuji jeho rizika, a proto doporucil, aby mu bylo udéleno
rozhodnuti o registraci.

va

Jaka opatreni jsou uplatnovana k zajisténi bezpecného a ucinného
pouzivani pripravku Jentadueto?

K zajisténi co nejbezpecnéjsiho a nejucinnéjsiho pouzivani pripravku Jentadueto byl vypracovéan plan
Fizeni rizik. Na zékladé tohoto planu byly do souhrnu Gdajd o pfipravku a ptibalové informace pfipravku
Jentadueto zahrnuty informace o bezpecnosti, véetné pfislusnych opatreni, kterda by méli dodrzovat
zdravotnicti pracovnici i pacienti.

Dalsi informace o pripravku Jentadueto

Evropska komise udélila rozhodnuti o registraci pfipravku Jentadueto platné v celé Evropské unii dne
20. cervence 2012.

PIné znéni zpravy EPAR pro pfipravek Jentadueto je k dispozici na internetovych strankach agentury na
adrese ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports. DalSi
informace o |é¢bé pripravkem Jentadueto naleznete v pfibalové informaci (rovnéz soucasti zpravy
EPAR) nebo se obratte na svého Iékare ¢i 1ékarnika.

Tento souhrn byl naposledy aktualizovan v 05-2016.
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