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Prevalence diabetu celosvétové stoupa
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DM2 ma fadu rizikovych faktoru
Mezi prokazané rizikové faktory DM2 patti:
Nadvaha a obezita: vyznamné zvysuje riziko vzniku DM2:"2

pfiblizn& 90 % lidi s DM2 ma nadvahu nebo obezitu'3*

Vék: zvysené riziko u osob ve véku >40 let kavkazské rasy nebo >25 let negroidni rasa
a mongoloidni rasy."*

Rodinna anamnéza: riziko se zvysuje pfiblizné trojnasobné u osob
s pfibuznym prvniho stupné s DM2°

Narodnostni prislusnost: riziko se zvySuje 2—4krat u potomku ras afrokaribske,

gerné africké nebo jihoasijské'*.

Hypertenze: Riziko se zvysuje pfiblizné 2,5krat u pacientll s hypertenzi'®

*Dataset includes 16-54-year-old subjects living in England,

1. International Diabetes Federation (IDF) Diabetes Atlas. 8th edn. 2017. IDF: Brussels, Belgium. Available at: hitp://www.diabetesatlas.org. Accessed May 2020; 2. Hu Y

et al. Obesity (Silver Spring) 2014;22:2267—73; 3. Gatineau M et al. Adult Obesity and Type 2 Diabetes. Oxford: Public Health England, 2014. Available at: Q QNCE-WEEKLY ®
https://www.gov. datalfile/338934/Adult_obesity_and_type_2_diabetes_.pdf. Accessed December 2020; Wegovy

4. National Institute for Health and Care Excellence. London, 2011; Public Health Guidance PH35. Available at: https://www.nice.org.uk/quidance/ph35. Accessed . . L R

December 2020; 5. Scott RA et al. Diabetologia 2013;56:60-9; 6. Gress TW. N Engl J Med 2000;342:905-12 novo nordisk’ semaglutide injection 2.4mg




Navzdory dostupnosti mnoha lIé€ebnych postupl
zustava diabetes vyzvou...
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1. https://www.who.int ffact: top-10- th; 2. An J et al, BMJ Open Diab Res Care 2021;9:001847. novo nordisk” Semag|utide injecﬁon 24mg




Ralph DeFronzo: zlovéstny oktet'

reabsorption

/ inhibitors
Increase Neurotransmitter \
A=

dysfuncti
HGP ystunction Decreased glucose uptake

TZDs, metformin

GLP-1 RA
Decreased insulin secretion DPP-4i
GLP-1 RA;
TZDs, DPP-4i, TzDs
SuU
Decreased incretin effect Increased
\ / lipolysis
GLP-1 RA; g 7 > H | ncreased glucose
-1 RA; p = yperglycemia <—_" SGLT2

DPP-4i

Metformin, TZDs,
GLP-1RA

GLP-1 RA

O 'ONCE-WEEKLY

®
HGP, hepatic glucose production %} Wegovy

1. DeFronzo RA. Diabetes. 2009; 58:773-795. 2. Sharma MD et al. Diabetes Obes Metab. 2015; 17:616-621 e A
3. Abdul-Ghani M et al. Diabetes Care. 2015; 38:373-375 novo nordisk semaglutlde injection 2.4mg
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ZlepSena kontrola glykémie snizuje komplikace
souvisejici s diabetem

Study Microvascular

CV complications CV mortality

(HbA | intensive vs conventional) complications
12
gg’}?\)’j 33% (53 vs 63 mmol/mol) ‘ ‘ “ ‘ “ f ‘T
34
?4C"/f gsR 71.)5% (46 vs 59 mmol/mol) ‘ ‘ “ “ f f
5,6 *
16“3)‘;:1?/1:5:)5% (45 vs 53 mmol/mol) ‘ “ “ “ “ “
27.1;‘}/)()1\‘/7:8.4% (52 vs 68 mmol/mol) ‘ NR “ ‘ “ “
[ Initial trial [ Long-term follow-up ¥ Reduction in risk ) No difference in risk A Increase in risk

*Significant improvement in end-stage renal disease was observed but no other difference in other microvascular endpoints.

tDiabetes related mortality.

ACCORD, Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes; ADVANCE, Action in Diabetes and Vascular Disease: Preterax and

Diamicron Modified Release Controlled Evaluation; CV, cardiovascular; N/R, not reported; UKPDS, UK Prospective Diabetes Study;

VADT, Veteran’s Affairs Diabetes Trial.

1. UKPDS Group. Lancet. 1998;352:837-853; 2. Holman RR et al. N Engl J Med. 2008;359:1577-1589; 3. Gerstein HC (o] ONCE-WEEKLY

etal. N Engl J Med. 2008;358:2545-2559; 4. ACCORD study group. Diabetes Care. 2016;39:701-708; 5. Patel A et al. N Engl J Wegovy®

Med. 2008,358:2560-2572; 6. Zoungas S et al. N Engl J Med. 2014;371:1392-1406; 7. Duckworth W et al. N Engl J Med. e T
2009;360:129-139; 8. Hayward RA et al. N Engl J Med. 2015,372:2197-2206. novo nordisk semaglutide injection 24 mg



Historické okénko:
idealni antidiabetikum v roce 2009

Snizuje laCnou i postprandidlni glykémii
SniZuje inzulinovou rezistenci

Chrdni beta buriky

SniZuje hmotnost

Upravuje dyslipidémii

Pasobi i na dalSi sloZzky MS (| TK,
lsubklinicky zdnét)

Ma minimum neZddoucich uCink

Q
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GLP-1RA maji multifaktorialni ucinky

Farmakologické ucinky GLP-1 agonistu

Diabetes 2. typu

1 1 1 1 1 1 1 1
Gastrointestinalni trakt Slinivka Jatra Srdce Ledviny Mozek Sval Tukova tkan
1 1 1 1
Alfa burika i ! Zépét" ’ | Télesna hmotnost?® | Lipotoxicita®
1 Sekrece glukagonu | Oxidaéni stres' | Piijem potravy®
Beta buiika | RAAS! 1 Pocit sytosti®°
1 Funkce beta-bun&k®
1 Sekrece inzulinu®
i 4 A o o 1 Natriuréza®® - -
| Vyprazdriovani Zaludku | Produkce glukézy v jatrech Dilréeat 1 Citlivost na inzulin!
1 Citlivost jater na inzulinu® T Zans2?
| De novo lipogeneze® ! e 2
| Steatéza’ | Oxidaéni stres’
| RAAS?
Gl g inal; GLP-1RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; RAAS, renin-angiotensin-aldosterone system
1. Ussher JR et al. Nature Reviews Cardiology 2023; 20:463-474; 2. Greco EV et al. Medicina (Kaunas) 2019; 55:233; 3. DeFronzo RA. Diabetes Obes Metab 2017;
19:1353-1362; 4. Tong J and D'Alessio D. Diabetes 2014;63:407-409; (o) ONCE-WEEKLY
5. Campbell JE and DJ Drucker. Cell Metab 2013;17:819-837; 6. Armstrong MJ et al. J Hepatol 2016;64:399-408; 7. Armstrong MJ et al. Lancet 2016;387:679-690; We ov ©
8. Baggio LL and Drucker DJ. J Clin Invest 2014,124:4223-4226;

9. Flint A et al. J Clin Invest 1998;101:515-520; 10. Blundell J et al. Diabetes Obes Metab 2017,19:1242-1251; 11. MacDonald PE et al. Diabetes 2002;51(Supp/

3):5434-5442 novo nordisk’ semaglutide injection 24mg



HOLISTIC PERSON-CENTRED APPROACH TO T2DM MANAGEMENT

+CKD (on maximally tolerated dose of ACEi/ARB)

PREFERABLY
SGLT2i with primary evidence of reducing CKD progression - " e
i h : i i t: Choose
Use SGLT2i in peaple with an eGFR > 20 mUmin per 1.73 m; once initiated should be 'yoaem c Hanagement: Le0of
‘continued until initiation of dialysis or transplantation s nati approaches “\il.llﬂl“l’! the efficacy
[T SRR 0 s S e s " . to achieve goals:
AS Metformin OR Agent(s) including
T = = COMBINATION therapy that provide
If additional cardiorenal risk reduction or glycaemic control adequa!n EFFMW to achieve and
needed consider combination SGLT2/GLP-1 RA " e maintain treatment goals
Consider local Complication 2 - 2
healthcare surveillance Consider avoidance of hypoglycaemia a
setting and and priority in high-risk individuals

+ASCVD/Indicators of High Risk Shared decision Foopres s
making

SGLT2i with proven HF
benefit in this population

GLP-1 RA with
proven CVD benefit

SG6LT2i with proven
CVD benefit

Monitoring and
ongoing review

O |
@Hl) +y _PRINCIPLES OF CARE

Language matters

Diabetes structured Reducing risk of
education and support GOALS OF CARE hypoglycaemia
« Prevent complications
« Optimise quality of life
Ensure strategies are in place to detect and

optimise management of CV risk factors" including Achievement and Maintenance of

Psychosocial E"‘:‘;:'Ezﬁx;“‘ Weight Management Goals:
fact
CV risk factor screening and surveillance i care [ Set individualised weight management goals

Social Consider

determinants Avoid underlying (Pt B Intonsive evid
BP lowering of health the ti siol
! eriatl o medical nutriton based structured
Lipid lowering physical activity programme
Antithrombotic agents Consider medication Consider metabolic
for weight loss surgery
Smoking cessation When choosing glucose-lowering therapies:
Consider regimen with high-to-very-high dual
glucose and weight efficacy

1= American Diabetes Association Professional Practice Committee. 10. Cardiovascular Disease and Risk Management: Standards of Medical Care in Diabetes-2022. Diabetes Care. 2022 Jan 1;45(Suppl 1):5144-74.
ACEi, Angiotensin-Converting Enzyme Inhibitor; ARB, Angiotensin Receptor Blockers; ASCYD, ic Cardi Disease; BP, Blood Pressure; CKD, Chronic Kidney Disease; CV,Cardi €GFR, Est Fillation Rate; GLP-1 RA, Glucagon-Like Peptide-1 Receptor Agoni
Failure; S6LT2i, Sodium-Glucase Cotransporter-2 Inhibitor; T2D, Type 2 Diabetes.




Agonisté GLP-1 vyuzivaji vlastnosti GLP-1 pro terapeutické ucely.

V soucasnosti je Sest GLP-1 agonistil schvalenych pro Ié¢bu DM2 pricéemz dva z nich

maiji také schvaleni pro 1éébu obezity’?

obezit- AR

.. s.C.
s.c. injekce iniekce
2,4 mg J Neschvaleno Neschvaleno
jednou tydné X 3,0 mg
jednou denné
s.c. injekce
DM2 0,5,1,0,2,0 mg
jednou tydné .C. ini o.a
e s.c. injekce s.c. injekce
injekce 0,75,1,5,3,0, 20
1,2, 1,8 mg 4,5mg ed ‘:ig y
o jednou denné Jednou tydn& Jeean e
@) p.o.tableta
7, 14 mg

Jednou denné

*Tirzepatide is a GLP-1 RA GIP dual agonist. # in US.

ER, extended release; GIP, glucose-dependent insulinotropic polypeptide; GLP-1, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; IR, immediate release; s.c., subcutaneous; DM2,

type 2 diabetes.
1. FDA. Approved drugs. Available at: https:/www fda.gov/s Accessed January 2023; 2. EMA. Medicines. Available at.
https://www.ema.europa.eu/en/medicines. Accessed January 2023

Neschvaleno

S.C.

injekce
5,10 pg
Dvakrat denné
(IR)

s.c. injekce
2mg

Jednou tydné
(ER)

Q

novo nordisk”

s.c. injeke
5,10, 15 mg
jednou tydng

ONCE- wz:m
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s.c. injekce
5,7.5, 10,
12.5,15 mg
jednou tydn&
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Semaglutid: lidsky analog GLP-1

Semaglutid Sodium N-(8-(2-hydroxybenzoyl) Amino) Caprylate
9% homologie s lidskym GLP-1"
t,, priblizné 1 tyden™*

Substituce aminokyselin chrani pred
8 degradaci DPP-4'
G T P T S A

OH

i | | h h h e g v
Spacer a fetézec mastnych dvoukyselin S u y r e r r p g
C-18 zajistuiji silnou vazbu na albumin’ 26 gl uepod oyl U|$JOJSd
T e
SWMAMAIIWETED PP P PP PP n ysoudnjsop noxaiBojolq alnsArz
o | | | | | = =
| -ttt d 4 (DVNS) lueAeqalysA QeAO|ISAZ +
H | A T L V i G A G
€1 1 r e a D@D @
e a u |
P Substﬁuce %mingkyselin zabranuje vazbé
mastnych kyselin C-18 na nespravné misto'
DPP-4, dipeptidyl peptidase-4; GLP-1, glucagon-like peptide-1; SNAC, Sodium N-(8-(2-hydroxybenzoyl) amino) caprylate; t,,
half-life. 1. Lau J et al. J Med Chem 2015,;58:7370-80; 2. Kapitza C et al. J Clin Pharmacol 2015;55:497-504; 3. Marbury TC et [e) ONCE-WEEKLY o
wegovy
novo nordisk’ semaglutide injection 2.4mg

al. Diabetologia 2014;57:S358;
4. Connor et al. Poster 1195-P. ADA 77th Scientific Sessions. June 9-13, 2017; 5. Buckley ST et al. Sci Transl Med

2018;10:eaar7047.
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Semaglutid: pozitivni efekty v ramci spektra
kardiometabolickych onemocnéni

Semaglutid nabizi:

- individualni pfistup

- Casné nasazeni a uCinné vysledky

- v souladu s preferencemi pacientt

- a to napfic€ rlznymi indikacemi a sloZenim

tindicated as an adjunct to a reduced-calorie diet and increased physical activity for weight management, including weight loss and weight
maintenance, in adults with an initial BMI of 230 kg/m? (obesity), or 227 kg/m? to <30 kg/m? (overweight) in the presence of at least one

weight-related comorbidity, e.g. dysglycaemia (prediabetes or DM2 mellitus), hypertension, dyslipidaemia, obstructive sleep apnoea or CVD. o) ONCE-WEEKLY
BMII, body mass index; OD, once daily; OW, once-weekly. 1. Semaglutide (Rybelsus ) Summary of Product Characteristics, last revised -‘,"v'e"n\"y(”
Y

September 2022. 2. Semaglutide (Ozempic’) Summary of Product Characteristics, last revised November 2022. 3. Ozempic Prescribing

Information. March 2022. 4. Semaglutide (Wegovy ) Summary of Product Characteristics, last revised September 2022. novo nordisk’ Semag|UUde injeCU.O[’] 24mg



' Semaglutid kardio-reno-metabolicky pohled: prfehled studii

SUSTAIN & PONEER <

W (injectable 1.0 mg) (oral 14 mg)
Sl Q@ srioen &  HoA, reduction in PuDM2 HbA,_ reduction in PWDM2
(oral 14 mg) (injectable 1.0 mg)
CV outcomes in PwDM2 PAD outcomes in PwDM2 ~ SUSTAIN OPTIMIZE' PIONEER PLUS? 0
with CVD or CKD (injectable 2.0 mg add-on to (oral 14 mg, 25 mg
dose-reduced insulin glargine) or 50 mg)
HbA,  reduction in PwDM2 HbA,  reduction in PwDM2
CV MOA'® FLOW? & ReMoDEL* FOCus®
(injectable 1.0 mg) (injectable 1.0 mg) (injectable 1.0 mg) (injectable 2.0 mg)
Effect on Kidney Mechanistic trial on the Microvascular endpoints
atherosclerosis in in PwDM2 and CKD kidneys in PWDM2 and CKD  (diabetic retinopathy) in PwDM2
PwDM2 and CVD
STEP 1 STEP 2 DM2’ STEP 10° OASIS 1° (V]
ASCEND PLUS"® (injectable 2.4 mg) (injectable 2.4 mg) (injectable 2.4 mg) (oral 50 mg)
(oral 14 mg) Weight management Weight management Weight management Weight management
Time to first MACE in PwO in PwO and DM2 in PwO and prediabetes in PwO
in PwDM2
Q OASIS 4'°
14
SELECT & step-HFpER? (oral 25 mg)
(injectable 2.4 mg) (injectable 2.4 mg) Weight management
CV outcomes in HF and physical limitati in PwO
PwO with CVD and weight loss in people with the obesity
phenotype of HFpEF
STEP-HFpEF-DM" 0
(injectable 2.4 mg)
HF symp and physical limitations,
and weight loss in people with the obesity
phenotype of HFpEF and DM2
OKD, chronic kidney disoaso; CKM, disease; DM, diabetes melitus; HbA, , haemoglobin A, ; HF, heart failure; HFOEF; heart faiure with proserved ejection
fraction; MACE, major adverse cardiovascular event; Ml, myocardra! mlarcrron MASH, mslaba/r: dysfunction-associated steatohepatitis; PAD, perrphera! artery disease; PWDM2, people with type 2 diabetes; PwO, people with o 'ONCE -WEEKLY
obesity; DM2, type 2 diabetes.
§ G NCIOS 102 Ot IO 5 Ot TR, 1 O o TR0 5, S o KOTO1561 wegov

#1. ClinicalTrials.gov. NCT04822181. 12. ClinicalTrials.gov. NCT04788511. 13. ClincalTrials.gov. NCT04916470. 14. Ryan DH, et al. Am Heart J. 2020 229:61-69. 15. ClinicalTrials.gov. NCT05441267. 16. ClinicalTrials.gov.

NCT04052197. 17, ClnialTits v NGT03914526. 13, CincaTrilsgov NCT95300%8. 5 Gimcarias gov: NG T08436065. novo nordisk’ semaglutide injection 2.4mg




Semaglutide s.c.
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Design studie Sustain 6
SUSTAIN 6

Randomizace _
(1:1:1:1) N=3,267
Key inclusion criteria
+ HbA, 27.0%
« Previously on 0-2 OADs, basal or premixed insulin
+0-2 OADs Semaglutide 0.5 mg
« 250 years of age with established CVD (prior CV,
cerebrovascular or peripheral vascular disease), chronic
heart failure (NYHA Class II-1ll), or CKD (=stage 3), Placebo 1.0 mg
or 260 years of age with at least one CV risk factor

Semaglutide 1.0 mg

DOS? N Treatment maintenance Follow-up
escalation 96-100 weeks 5 weeks
4-8 weeks )
Treatment duration 104 weeks
Trial information Key endpoints
+ Randomised, double-blind, placebo-controlled, four-armed, parallel-group trial * Primary: time to first occurrence of death from CV causes,
«+  Trial product was given in addition to standard of care and investigators were non-fatal Ml or non-fatal stroke
encouraged to treat according to local guidelines to achieve optimal glycaemic + Secondary: time to first occurrence of each component of the primary
control endpoint, revascularisation, unstable angina requiring hospitalisation,

hospitalisation
for heart failure or all-cause death

*Dose escalation from a starting dose of 0.25 mg, dose doubled each step until trial dose achieved. ClinicalTrials.gov
ONCE-WEEKLY

(NCT01720446). ®
CKD, chronic kidney disease; CV, cardiovascular; CVD, cardiovascular disease; MI, myocardial infarction; NYHA, New York %} Wegovy
Heart Association; OAD, oral antidiabetic drug. Nnovo nordisk® semaglut{de injecﬁon 24mg

Marso SP et al. N Engl J Med 2016;375:1834—44.



' SUSTAIN 6: Primarni cile

SUSTAIN 6 : Semaglutid podavany jednou tydné snizil riziko MACE o 26 % oproti placebu

16+ Prvni vyskyt KV amrti, nefatalni infarkt myokardu nebo nefatalni cévni mozkova prihoda

14+
124 HR 0.74 [95% CI: 0.58;0.95]

Events: 108 semaglutide; 146 placebo
104 P<0.001 for non-inferiority
p=0.02 for superiority*

Subjects with an event (%)

Placebo, 8.9%

8 1 Semaglutide, 6.6%
6 =
4 —
2 -
]
0 - T T T T 1 é
0 20 40 60 80 89
No. at risk Time since randomisation (weeks)
Semaglutide 1,648 1,619 1,601 1,584 1,568 1,543 1,524 1,513
Placebo 1,649 1,616 1,586 1,567 1,534 1,508 1,479 1,466
Kaplan—Meier plot for first event adjudication committee-confirmed CV death, non-fatal Ml and non-fatal stroke using ‘in-trial’ o) ONCE-WEEKLY
data from subjects in the full analysis set. *Not prespecified. \'\’ ®
Cl, confidence interval; CV, cardiovascular; HR, hazard ratio; MI, myocardial infarction. e egovy
Marso SP et al. N Engl J Med 2016;375:1834—44. novo nordisk semaglutide injection 2.4mg
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Degradace v zaludku

* Nizké pH

* Proteolytické enzymy

* Omezena propustnost pfes gastrointestinalni epitel

* GLP-1RA podavané samostatné maji velmi nizkou
peroralni biologickou dostupnost (<0,01 %)

ONCE-WEEKLY

GLP-1RA, glucagon-like peptide 1 receptor agonist. o We ov ®
Renukuntla J et al. Int J Pharm. 2013,;447(1-2):75-93; Buckley ST et al. Sci Transl Med 2018;10(467). g y

novo nordisk’ semaglutide injection 2.4mg



Spolec¢na formulace semaglutidu s akcelerantem
Sodium N-(8-(2-hydroxybenzoyl) absorpce je nezbytna k dosaZeni adekvatni
Amino) Caprylate (SNAC) biologické dostupnosti perorainiho podani’

OH

Peroralni semaglutid je formulovan spole¢né
s 300 mg SNAC'2

o 'ONCE-WEEKLY
®
SNAC, Sodium N-(8-(2-hydroxybenzoyl) amino) caprylate. Wegovy

Buckley ST et al. Sci Transl Med 2018;10(467). novo nordisk’ semaglutide injection 2.4mg



PIONEER 6: trial design

Key inclusion criteria

e Age 250 years and clinical evidence of CVD
or CKD

e Age 260 years and CV risk factors only
e Diagnosed with DM2

3183 subjects were enrolled l

7 mg 14 mg oral semaglutide

Placebo

5-week
follow u|
I i i i 6‘ } P 1
Week: -2 Screening 0 4 8 End of

treatment visit

Trial information

* Randomised, double-blind, placebo-
controlled trial designed to rule out an excess
CV risk of 80% for oral semaglutide
vs placebo when added to standard of care
in subjects with DM2 at high risk of CV
events (pre-approval CVOT)

Primary endpoint

Supportive secondary endpoints included

Time to first MACE (CV death, non-fatal stroke, or non-fatal MI)

Time to all cause death

Time to expanded MACE endpoint

CKD, Chronic kidney disease; CV, cardiovascular; CVD, cardiovascular disease; CVOT, cardiovascular outcome trials; o) ONCE-WEEKLY
MACE, major adverse cardiovascular event; MI, myocardial infarction. MACE is defined as CV death (including undetermined cause Wegovy®
of death), non-fatal Ml and non-fatal stroke. Expanded MACE, composite defined as CV death, non-fatal MI, non-fatal stroke,

e .
unstable angina requiring hospitalisation or heart failure requiring hospitalisation. Husain M et al. N Engl J Med. 2019;381:841-51. novo nordisk semaglutide injection 24 mg
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PIONEER 6: Prvni MACE — hlavni cilovy ukazatel

61
HR: 0.79 [0.57; 1.11]

p-value for non-inferiority: <0.0001
p-value for superiority: 0.1749

w
L

S
<
o
>
[}
& 4
P 76 events
E Rate: 3.7 events per
g ¥ 100 patient—years
2.
?
s 21 61 events
5 Rate: 2.9 events per
5 14 100 patient-years
Q.
<
o

0=

0 9 18 27 36 45 54 63 72 83

Time from randomisation (weeks)

All events confirmed by EAC. Cumulative incidence estimate plot for first EAC-confirmed CV death, non-fatal Ml and non-fatal stroke
using ‘in-trial’ data from subjects in the full analysis set. Time from randomisation to first EAC-confirmed CV death, non-fatal Ml and
non-fatal stroke was analysed using a Cox proportional hazards model with treatment as categorical fixed factor and stratified by

evidence of CV disease at screening. Subjects were censored at the end of their in-trial observation period. CV, cardiovascular; EAC,

event adjudication committee; HR, hazard ratio; MI, myocardial infarction;, MACE, major adverse cardiovascular event; sema,
semaglutide.
Husain M et al. N Engl J Med 2019;381:841-51.

Q

novo nordisk”

B Placebo
B Oral sema 14 mg

wégovy:

semaglutide injection 2.4mg



SOUL Design studie

Trial information

« SOUL is a randomized, double-blind, parallel-group, placebo-controlled CV outcomes trial comparing oral semaglutide
(14 mg once-daily) with placebo, both in addition to standard of care, in individuals with DM2 with established CVD and/or CKD

Key inclusion criteria
e Men or woman, aged 250 years, diagnosed

with DM2 with HbA, _ between 47-86 Randomization A

mmol/mol (6.5%—10.0%) (1:1)

7mg Placebo 14 mg once daily
e And at least one of the following conditions:

| | | | | N|
e CAD I I I I T 2
A Week -3 Week0 Week4  Week8
e Cerebrovascular disease 1 1 )
X 15 Y Y
e Symptomatic PAD Screening Treatment period trfantcrinc;.fnt Follow-up FOIL?:;’('UP
e CKD (event driven) Visit (5 weeks)

ASCVD, atherosclerotic cardiovascular disease; CAD, chronic artery disease; CKD, chronic kidney disease; CV, cardiovascular;

PAD, peripheral arterial disease; DM2, type 2 diabetes.

McGuire, Darren K., et al. "Effects of oral semaglutide on cardiovascular outcomes in individuals with type 2 diabetes and Q 2":':"““ VAV
established atherosclerotic cardiovascular disease and/or chronic kidney disease: Design and baseline characteristics of SOUL, a "vege V’j
randomized trial." Diabetes, Obesity and Metabolism 25.7 (2023): 1932-1941. Adapted from Figure 1: SOUL trial design. novo nordisk” semaglut{de injecﬁon 24mg



Recommendation Table 19 — Recommendations for
sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors and/or
glucagon-like peptide-1 receptor agonists in patients
with chronic coronary syndrome (see also Evidence
Table 19)

Recommendations Class® Level®

CCS patients with type 2 diabetes

SGLT2 inhibitors with proven CV benefit® are
recommended in patients with T2DM and CCS to
reduce CV events, independent of baseline or target
HbA1c and independent of concomitant
glucose-lowering medication,26:688:695.697.700

GLP-1 receptor agonists with proven CV benefitd
are recommended in patients with T2DM and CCS
to reduce CV events, independent of baseline or
target HbA1c and independent of concomitant

glucose-lowering medication.”'%7"!

ccs ithout type 2 diabet

P

The GLP-1 receptor agonist semaglutide should be
considered in overweight (BMI>27 kg/mz) or obese Ia
CCS patients without diabetes to reduce CV

mortality, MI, or stroke.*¢®

BMI, body mass index; CCS, chronic coronary syndrome; CV, cardiovascular; GLP-1,

glucagon-like peptide-1; HbA1c, glycated haemoglobin; MI, myocardial infarction; SGLT2,

sodium—glucose cotransporter 2; T2DM, type 2 diabetes mellitus.

*Class of recommendation.

°Level of evidence.

“Canaglifozin, dapagliflozin, empagliflozin, sotagliflozin (listed in alphabetical order). Q S ®
“Dulaglutide, efpeglenatide, liraglutide, semaglutide (listed in alphabetical order). We ov

novo nordisk’ semaglutide injection 2.4mg



A
Shrnuti:

GLP-1 RA maji Fadu pozitivnich vlivil nad ramec kontroly glykémie

Semaglutid ma komplexni efekty v IéCbé DM2 i dalSich komorbidit

Semaglutid je zakotven v guidelines ADA (SoC) 2025,

napfiC skupinami lidi s DM2

Semaglutid p.o. je nejucinnéjsi v celé skupiné PAD

Semaglutid prispiva ke zvySeni kvality Zivota a spokojenostit

o) ONCE-WEEKLY
weaovye
1. Reichert, S. et al. Canadian Journal of Cardiology, Volume 39, Issue 10, S125 - S126 VVC = Al

novo nordisk’ semaglutide injection 2.4mg
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Zkracena informace o 1é¢ivém piipravku
Ozempic® 0,25 mg injekéni roztok v predplnéném peru
Ozempic® 0,5 mg injekéni roztok v predplnéném peru

Ozempic® 1 mg injekéni roztok v predplnéném peru

Slozeni: jeden ml roztoku obsahuje 1,34 mg semaglutidu. Ozempic® 0,25 mg: jedno predplnéné pero obsahuje 2 mg semaglutidu v 1,5 ml roztoku. Jedna dévka obsahuje 0,25 mg semaglutidu v 0,19 ml roztoku. Ozempic® 0,5 mg:
Jjedno predplnéné pero obsahuje 2 mg semaglutidu v 1,5 ml roztoku. Jedna dd\'kd obsahuje 0,5 mg semdglutldu v 0,37 ml roztoku. Ozempic® 1 mg: jedno predplnéné pero obsahuje 4 mg semaglutidu ve 3,0 ml roztoku. Jedna déavka
obsahuje 1 mg semaglutidu v 0,74 ml roztoku. Indik lé¢ba dospélych s ¢né kontrol. liabetem mellitem 2. typu jako dopInék k dietnim opatfenim a cvi¢eni: jako monoterapie, pokud je metformin povazovan za
nevhodny v disledku a3enlivosti nebo k i Ci jako doplnék k ostatnim antidiabetikiim. Vysledky klin. hodnoceni tykajici se kombinaci, vlivii na kontrolu glykemie, na kardiovaskularni piihody a piihody tykajici se
ledvin a studované populace viz SPC. Davkovani a zpiisob podéni: pocatecni davka je 0,25 mg semaglutidu jednou tydné. Po 4 tydnech se ma davka zvysit na 0,5 mg jednou tydné. Minimalné po 4 tydnech s davkou 0,5 mg jednou
tydné se pro dalsi zlepSeni kontroly glykemie miize zvysit ddvka na 1 mg jednou tydn&. Davka 0,25 mg semaglutidu neni udrzovaci davkou. V piipadg, Ze je Ozempic® pfidan ke stévajici terapii metforminem a/nebo thiazolidindiony
nebo k inhibitoru sodiko-glukdzového kotransportéru 2 (SGLT2), miize se aktualni davka metforminu a/nebo thiazolidindionti nebo inhibitoru SGLT2 ponechat beze zmén. V pipadé, Ze je Ozempic® piidan ke stavajici terapii derivaty
sulfonylurey nebo inzulinem, je tieba zvazit snizeni davky derivati sulfonylurey nebo inzulinu, aby se sniZilo riziko hypoglykemie. Selfmonitoring glukézy v krvi je nezbytny k nastaveni davky derivati sulfonylurey a inzulinu,
zejména pii zahjeni 16¢by piipravkem Ozempic® a pfi sniZeni inzulinu. Doporuguje se postupny pfistup ke sniZzovani inzulinu. Jestlize dojde k opomenuti davky, je tieba ji podat co nejdfive, a to do 5 dnit po opomenuti davky. Pokud
uplynulo vice nez 5 dni, opomenuta davka léku se ma vynechat a dalsi davka se ma podat v den, na ktery byla pivodné napldnovana. Pacienti mohou pokracovat v pravidelném schématu davkovani jednou tydné. Den podavani tydenni
se aplikuje subkutanni injekei do biicha, stehna nebo horni
&asti paze. Misto aplikace injekce miize byt zménéno bez ipravy davkovani. Ozempic® se nesmi podavat intravendzné ani intramuskuldrng. Ozempic® se podavé jednou tydné v kteroukoli denni dobu, s jidlem nebo bez jidla. ZvIa§tni

davky lze zménit, pokud doba mezi dvéma davkami je alespoii 3 dny (>72 hodin). Po zvoleni nového dne podavani se ma pokracovat v davkovani jednou tydné. Ozempi:

skupiny pacientii: z duvodu veku neni nutné zadna uprava davkovani. Zkusenosti s lé¢bou pacientll ve véku >75 let jsou omezené. U pacientl s lehkou, stfedné t&zkou &i tézkou poruchou funkce ledvin neni nutna Zadna uprava
davkovani. Zkusenosti s pod lutidu u pacienti v kone¢ném stadiu poruchy funkce ledvin jsou omezené. U pacientii s poruchou funkce jater neni nutna zadna uprava davky. ZkuSenosti s podavanim semaglutidu pacientim
s t&Zkou poruchou funkce jater jsou omezené. Pii 1écbé téchto pacientd semaglutidem je tieba dbat opatrnosti. Bezpetnost a uc¢innost semaglutidu u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyla dosud stanovena. Nejsou dostupné
7adné udaje. Kontraindikace: hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvla$tni upozornéni: semaglutid se nesmi pouzivat u pacientii s diabetem mellitem 1. typu nebo k 1é¢bé diabetické ketoacidozy.

Semaglutid neni nédhrada za inzulin. Diabeticka ketoacidoza byla hladena u pacientl zavislych na inzulinu, u nichz doslo k rychlému pferuseni 1écby nebo ke snizeni davky inzulinu pfi zahajeni 1é¢by agonistou receptoru GLP-1. *U
pacientil, kterym byli podavani agonisté receptoru GLP-1 a kteri podstoupili celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci, byly hlaseny pripady plicni aspirace. Pred provedenim zdkrokii s celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci je proto
zapotiebi zvazit zvySené riziko rezidualniho obsahu Zaludku v diisledku opozdéného vyprazdiiovani Zaludku. Informace ohledn& gastrointestinalnich u¢inkd, akutni pankreatitidy, hypoglykemie a diabetické retinopatie viz SPC.
Vyznamné interakce: semaglutid zpozd'uje vyprazdiovani zaludku a ma potencial ovlivnit rychlost absorpce soucasné podavanych perorélnich 1é¢ivych pripravkii. Semaglutid se musi pouzivat s opatrnosti u pacienti, ktefi dostavaji
peroralni 1é¢ivé piipravky vyZzadujici rychlou gastroi absorpci. Pfi sou¢asném uZzivani acenokumarolu a semaglutidu byly hlaSeny pfipady snizeni INR. Ostatni interakce viz SPC. Téhotenstvi a kojeni: semaglutid se nesmi
v t¥hotenstvi pouZivat. Zenim ve fertilnim véku se pfi 16¢b& semaglutidem doporucuje pouZivat antikoncepci. Pokud si pacientka preje otéhotnét nebo ot&hotni, 1écba semaglutidem se musi prerusit. Vzhledem k dlouhému polocasu se
1é¢ba semaglutidem musi prerusit nejméné 2 mésice pred planovanym téhotenstvim. Jelikoz nelze vylougit riziko pro kojené dité, nesmi se semaglutid v obdobi kojeni pouzivat. Nezadouci u¢inky: nejcastéji hlaSené nezadouci GCinky
v klinickych studiich byly gastrointestinalni poruchy, véetné nauzey (velmi ¢asté), prijmu (velmi asté) a zvraceni (Casté). Tyto G¢inky byly obecné lehké nebo stiedné zavazné a mély kratkou dobu trvani. Dal3i nezadouci u¢inky jsou
hypoglykemie, snizena chut’ k jidlu, zavrat', komplikace diabetické retinopatie, cholelitidza, unava, zvysené hladiny lipazy a amylazy, snizend hmotnost, zvySena tepova frekvence, akutni pankreatitida, opozdéné vyprazdiiovani
zaludku, hypersenzitivita (vyrazka a koprivka), angioedém, intestinalni obstrukce. Vice viz SPC. Baleni: 1,5ml nebo 3ml sklenéna zésobni vlozka, vlozena do jednorazového predplnéného pera. Ozempic® 0,25 mg: jedno predplnéné
pero obsahuje 1,5 ml roztoku, umozijici podani 4 davek po 0,25 mg. 1 predplnéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus. Ozempic® 0,5 mg: jedno predplnéné pero obsahuje 1,5 ml roztoku, umoziujici podani 4 davek po
0,5 mg. 1 predplnéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus nebo 3 pfedplnéna pera a 12 jednorézovych jehel NovoFine® Plus. Ozempic® 1 mg: jedno pfedplnéné pero obsahuje 3 ml roztoku, umoziujici podani 4 davek po 1 mg.
1 predplnéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus nebo 3 pfedplnéna pera a 12 jednorazovych jehel NovoFine® Plus. Uchovavini: uchovavejte v chladniéce (2 °C az 8 °C ). Neuchovavejte v blizkosti chladiciho zafizeni. Po
prvnim pouziti: uchovavejte pii teploté do 30 °C nebo v chladniéce (2 °C az 8 °C ). Chraiite pfipravek Ozempic® pred mrazem. Pokud pero nepouzivite, ponechte uzavér na peru, aby byl piipravek chranén pred svétlem. Doba
pouZitelnosti: 3 roky. Po prvnim otevieni: 6 tydni. Zpisob vydeje: vazan na Iékafsky predpis. Zpiisob hrazeni: piipravek je ¢aste¢né hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi. Datum schvaleni: 8. (inora 2018. Datum revize textu:
02/2025. Dritel rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S, Novo All¢, DK-2880 Bagsvaerd, Dansko. Reg. &islo: Ozempic® 0,25 mg: EU/1/17/1251/002, Ozempic® 0,5 mg: EU/1/17/1251/003, Ozempic® 1 mg: EU/1/17/1251/005.
Dal3i informaci ziskite z SPC, pfibalové informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo Nordisk s.r.o., Karolinska 706/3, 186 00, Praha 8 — Karlin.

*Vsimnéte si prosim zmény v informacich o 1é¢ivém pripravku



Zkracena informace o 1é¢ivém pFipravku:
Rybelsus” 3 mg tablety
®

Rybelsus® 7 mg tablety
Rybelsus® 14 mg tablety

SloZeni: Rybelsus® 3 mg: jedna tableta obsahuje 3 mg semaglutidu. Rybelsus® 7 mg: jedna tableta obsahuje 7 mg semaglutidu. Rybelsus® 14 mg: jedna tableta obsahuje 14 mg semaglutidu. Indikace: 1é¢ba dospélych
s nedostate¢né kontrolovanym diabetem mellitem 2. typu ke zlep3eni kontroly glykémie jako doplnék k dietnim opatfenim a cvi¢eni: jako monoterapie, pokud je metformin povazovan za nevhodny v dusledku
nesna$enlivosti nebo kontraindikaci ¢i v kombinaci s jinymi lé¢ivymi piipravky k 1é¢bé diabetu. Vysledky studie tykajici se kombinaci, vlivii na kontrolu glykemie a na kardiovaskularni piihody a studované populace viz
SPC. Davkovani a zpuasob podani: pocateéni davka semaglutidu je 3 mg jednou denné po dobu jednoho mésice. Po jednom mésici se mé davka zvysit na udrzovaci davku 7 mg jednou denné. V pfipadé potieby lze prechod
na dalsi udrzovaci davku provést minimalné po jednom mésici uzivani soucasné davky. Doporucené jednorazové denni udrzovaci davky jsou 7 mg, 14 mg, 25 mg nebo 50 mg. Maximalni doporucend jednorazova davka
semaglutidu je 50 mg. Rybelsus® ma byt vzdy uzivan jako jedna tableta jednou denné. Nema se uzivat vice neZ jedna tableta jednou denné za i¢elem dosaZzeni G&inku vys3i davky. Informace o piechazeni mezi peroralnim a
s. ¢. semaglutidem viz SPC. Selfmonitoring glukozy v krvi pro nastaveni davky semaglutidu neni nutny. Selfmonitoring glukozy v krvi je nezbytny k nastaveni davky s derivaty sulfonylurey a inzulinem, zejména pfi
zahajeni 1é¢by semaglutidem a pfi snizeni inzulinu. Doporucuje se postupny piistup ke snizovani inzulinu. V piipadé hani davky se ma zap 4 davka vynechat a dal3i dévka se ma uzit nasledujici den. Rybelsus®
je tableta k peroralnimu podani jednou denné. Ma se uzivat na laény zaludek po doporucené dobé nala¢no alespoii 8 hodin. Tableta se ma polykat cela a zapit douskem vody. Tablety se nesmi délit, drtit ani kousat, protoze
neni znamo, zda to ma vliv na absorpci semaglutidu. Pacienti maji pockat nejméné 30 min pied jidlem nebo pitim nebo uZitim jinych peroralnich 1é8ivych pipravki. Cekani kratsi nez 30 min sniZuje absorpci semaglutidu.
¢Cbou pacientl > 75 let jsou omezené. U pacienti s lehkou, stiedné t&zkou ¢&i t&kou poruchou funkce ledvin neni nutna zadna

Zv1atni skupiny pacientii: z divodu véku neni nutna zadna uprava davkovani. Zkusenosti s
uprava davky. ZkuSenosti s podavanim semaglutidu pacientim s t€zkou poruchou funkce ledvin jsou omezené. Semaglutid se nedoporucuje u pacientii v koneéném stadiu onemocnéni ledvin. U pacientii s poruchou funkce
jater neni nutna zadna uprava davky. Zkusenosti s podavanis Tutidu ientdm s téZzkou poruchou funkce jater jsou omezené. Pii 1é¢bé téchto pacientdl semaglutidem je tieba dbat opatrnosti. Bezpe¢nost a G¢innost
semaglutidu u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyla doposud stanovena. Nejsou dostupné zadné idaje. Kontraindikace: hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni:
semaglutid se nesmi pouzivat u pacientl s diabetem mellitem 1. typu nebo k 1é¢bé diabetické ketoacidozy. Diabeticka ketoacidoza byla hlasena u pacientdl zavislych na inzulinu, u nichZ doslo k rychlému preruseni lécby
nebo ke snizeni davky inzulinu pfi zahdjeni 1é¢by agonistou receptoru GLP-1. Informace ohledn¢ gastrointestinalnich G¢inki, akutni pankreatitidy, hypoglykemie a diabetické retinopatie viz SPC. *U pacientii, kterym byli

podavani agonisté receptoru GLP-1 a kteri podstoupili celkovou ii nebo hlubokou sedaci, byly hlaseny pripady plicni aspirace. Pred provedenim zdkrokii s celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci je proto zapotrebi
zvdzit zvySené riziko rezidudlniho obsahu Zaludku v diisledku opoZdéného vyprazdiovani Zaludku. Vy ¢ interakce: Semaglutid zpozd'uje vyprazdiovani Zaludku, coz miize ovlivnit absorpci jinych peroralnich lé¢ivych
piipravkil. *Pri soucasném uzivani acenokumarolu a semaglutidu byly hlaseny pripady sniZeni INR. Ostatni interakce viz SPC. Té€hotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim véku musi béhem 1é¢by semaglutidem pouzivat

acinnou antikoncepci. lutid se nema v tél i pouzivat. Pokud si pacientka pieje ot¢hotnét nebo otéhotni, 1éc¢ba semaglutidem se musi pierusit. Vzhledem k dlouhému polo¢asu se 1é¢ba semaglutidem musi prerusit
nejméné 2 mésice pied planovanym t&hotenstvim. *V materském mléce kojicich Zen nebyly zjistény Zadné méFitelné koncentrace lutidu. Natrium-s iprozat byl pritomen v matei'ském mléce a nékteré jeho metabolity
byly vylucovany do matei'ského miéka v nizkych koncentracich. Jelikoz riziko pro kojené dité nelze vylou¢it, nema se Rybelsus® béhem kojeni podévat. Nezadouci a¢inky: nejéastéji hlasené nezadouci uginky v klinickych
studiich byly gastrointestinalni poruchy, véetné nauzey, priijmu a zvraceni. Zavazna hypoglykemie byla pozorovana piedevsim, kdyz byl semaglutid pouzivéan s derivaty sulfonylurey nebo inzulinem. Dal3i nezadouci u¢inky
jsou snizena chut’ k jidlu, komplikace diabetické retinopatie, inava, zvysené hladiny lipizy a amylazy, hypersenzitivita (zahrnuje nezadouci u¢inky souvisejici s piecitlivélosti, jako je vyrazka a kopfivka), snizena hmotnost,
zavrat', dysestezie, zvySena srde¢ni frekvence, cholelitiaza, opozdéné vyprazdiovani zaludku, dysgeuzie, akutni pankreatitida, *intestindlni obstrukce. Ostatni viz SPC. Baleni: Al/Al blistry. Uchovavani: uchovavejte
v paivodnim blistrovém obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem a vlhkosti. Tento 1é¢ivy pfipravek nevyzaduje Zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani. Doba pouZitelnosti: 3 roky. Zpisob vydeje: vazan na
lékatsky predpis. Zpisob hrazeni: pfipravek je ¢aste¢né hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi. Datum schvaleni: 3. dubna 2020. Datum revize textu: 11/2024. DrZitel rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S,
Novo Allé, DK-2880 Bagsvaerd, Dansko. Reg. &islo: Rybelsus® 3 mg: EU/1/20/1430/002 (30 tablet), Rybelsus® 7 mg: EU/1/20/1430/005 (30 tablet), Rybelsus® 14 mg: EU/1/20/1430/008 (30 tablet). Dal3i informaci
ziskate z SPC, p¥ibalové informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo Nordisk s.r.o., Karolinska 706/3, 186 00, Praha 8 — Karlin.

*Vsimnéte si prosim zmény v informacich o 1é¢ivém piipravku
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ZKkricena informace o 1é¢ivém piipravku
Victoza” injekéni roztok v pfedplnéném peru

SloZeni: 1 ml roztoku obsahuje 6 mg liraglutidu. Jedno piedplnéné pero obsahuje 18 mg liraglutidu ve 3 ml. Indikace: 1é¢ba dospélych, dospivajicich a déti ve véku od 10 let s nedostatecné kontrolovanym diabetem
mellitem 2. typu jako dopInék k diet¢ a cviCeni: jako monoterapie, pokud je metformin povazovan za nevhodny v disledku nesnasenlivosti nebo kontraindikaci ¢i jako doplnék k dal$im antidiabetikiim. Vysledky studii
tykajici se kombinaci, vlivii na kontrolu glykemie a na kardiovaskularni pithody a studované populace viz SPC body 4.4, 4.5 a 5.1. Davkovani a zpiisob podini: pocate¢ni davka je 0,6 mg liraglutidu denng. Minimalné& po
jednom tydnu ma byt davka zvySena na 1,2 mg. Na zakladé¢ klinické odpovédi Ize u nékterych pacientii pfedpokladat piinos pfi zvySeni davky ze 1,2 mg na 1,8 mg. Proto pro dalsi zlepseni kontroly glykemie se minimalné
po jednom tydnu méze zvysit davka na 1,8 mg. Denni dévky vy3si nez 1,8 mg se nedoporucuji. V ptipadé, Ze je pripravek Victoza® pridan k terapii sulfonylmoovinou nebo inzulinem, je tieba zvazit snizeni davky
sulfonylmocoviny nebo inzulinu, aby se zmensilo riziko hypoglykemie (viz bod 4.4). Kombinovana terapie se sulfonylmocovinou nebo thiazolidindionem je platna pouze pro dospélé pacienty. Selfmonitoring glukozy v krvi
pro nastaveni davky piipravku Victoza® neni nutny. Monitorovéni glykemie pacientem je nutné kviili tipravé davky derivatu sulfonylmogoviny a inzulinu zejména po zahdjeni 1é¢by pripravkem Victoza® a snizeni davky

inzulinu. Doporuduje se postupné snizovani davky inzulinu. *Mista vpichu maji byt vzdy obméfovana, aby se snizilo riziko amyloidovych depozit v misté vpichu. Zv1astni skupiny pacientii: U dospivajicich a déti ve véku
od 10 let neni nutna Gprava davky. U déti mladsich 10 let nejsou dostupné zadné tidaje. U pacienti s lehkou, stiedné tézkou ¢&i téZkou poruchou funkce ledvin neni nutna zadna Gprava davkovani. Nejsou zadné zkusenosti
s 1é&bou pacientii v kone&ném stadiu selhani ledvin. Pouziti piipravku Victoza® u téchto pacientti se proto nedoporucuje. U pacienti s mirnou nebo stiedng t&kou poruchou funkee jater neni doporudena #adna tprava davky.
Pouziti pfipravku Victoza® se nedoporuduje u pacienti s t&zkou poruchou funkce jater. Zptisob podani: Victoza® nesmi byt podana intravenézné nebo intramuskularné. Victoza® se podava jedenkrat denné kdykoli v pribéhu

dne, nezavisle na jidle, a mize byt aplikovana subkutanné do bficha, stehna nebo horni ¢asti paze. Kontraindikace: hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: *U pacientii,
kterym byli podavani agonisté receptoru GLP-1 a kteri podstoupili celkovou ii nebo hlubokou sedaci, byly hldseny pripady plicni aspirace. Pied provedenim zdkrokii s celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci je
proto zapotiebi zvdzit zvySené riziko rezidudlniho obsahu Zaludku v duisledk zdéného vyprazdiovani Zaludku. Liraglutid nesmi byt pouzivan u pacientii s diabetem mellitem 1. typu nebo k 1é¢bé diabetické ketoacidozy.

Liraglutid neni néhrada za inzulin. U pacientd se zavislosti na podavani mzulmu byla po rychlém vysazeni nebo snizeni davky inzulinu hldsena diabeticka ketoacidéza (viz bod 4.2). S podavanim pacientiim se zanétlivym
onemocnénim stiev a diabetickou gastroparézou jsou pouze omezené zkusSenosti. Pouzivani liraglutidu neni u téchto pacienti doporuceno. Nejsou zadné terapeutické zkuSenosti s podavanim pacientim s méstnavym
srde¢nim selhanim tfidy IV podle New York Heart Association (NYHA). Liraglutid proto neni pro pouziti u téchto pacienti doporucovan. Akutni pankreatitida: pii pouziti agonisti GLP-1 receptoru byla pozorovana akutni

pankreatitida. Pacienti musi byt informovani o charakteristickych pfiznacich akutni pankreatitidy. Je-li podezieni na pankreatitidu, musi byt liraglutid vysazen. Pokud je akutni pankreatitida potvrzena, nesmi byt 1écba
liraglutidem znovu zahdjena. V klinickych studiich byly hlaseny nezadouci G¢inky na $titnou zlazu jako napiiklad zvétSeni §titné Zlazy, a to zv1asté u pacienti s jiz dive existujicim onemocnénim §titné Zlazy. Liraglutid proto
musi byt u t&chto pacientil pouzivan s opatrnosti. Pacienti uzivajici liraglutid musi byt upozornéni na potencialni riziko dehydratace v piipadé gastrointestinalnich nezadoucich u¢inkii a musi byt seznameni s bezpe¢nostnimi
opatfenimi, kterd maji ucinit, aby zabranili Gbytku tekutin. Vyznamné interakce: in vitro je u liraglutidu prokazan velmi nizky potencial pro farmakokinetické interakce s jinymi 1é¢ivymi latkami s vlivem na cytochrom
P450 a vazbu na plasmatické proteiny. Vice viz SPC. Téhotenstvi a kojeni: pfipravek Victoza® nesméji uZivat téhotné Zeny, Zeny planujici téhotenstvi a kojici zeny. Nezidouei G&inky: nej¢astdji hlaené nezidouci t¢inky

stinalni poruchy, infekce a infestace. Dalimi ¢astymi nezadoucimi G¢inky jsou cholelitidza a cholecystitida (méné Casté), bolest hlavy, zvraceni, dyspepsie, bolest v horni biicha, zacpa, gastritis,
nadymani, biisni distenze, gastroezofagealni refluxni choroba, bronchitis, nasofaryngitis, zavraté, inava, anorexie, snizena chut’ k jidlu, reakce v misté vpichu, bfisni diskomfort, bolest zubu, vyrazka, zrychleny srdec¢ni tep,
hypoglykemie, zpozdéné vyprazdiiovani Zaludku, dysgeuzie, *kozni amyloidéza. Po uvedeni piipravku Victoza® na trh bylo hlaseno nékolik pfipadii anafylaktickych reakei. U pacienti léenych liraglutidem byly hlaseny
znamky a ptiznaky dehydratace véetné poruchy funkce ledvin a akutniho selhani ledvin. U pacientii uZivajicich pfipravek Victoza® v kombinaci se sulfonylmocovinou nebo inzulinem méze byt zvysené riziko hypoglykemie,
jez miize byt zmenseno snizenim davky sulfonylmogoviny nebo inzulinu. Béhem dlouhodobych kontrolovanych klinickych studii faze 3 s ptipravkem Victoza® bylo hlaseno n&kolik pipadii akutni pankreatitidy (< 0,2 %).
Pankreatitida byla rovnéz hlasena po uvedeni pfipravku na trh. Zvysené hladiny lipazy, zvysené hladiny amylazy (Pouze z kontrolovanych klinickych studii fize 3b a 4, kde byly méfeny.) PFedavkovani: bylo hlaseno az

40nasobné (72 mg) predavkovani oproti doporucené udrzovaci davce. Hlasené pithody zahrnovaly téZkou nauzeu, zvraceni, priijem a t&Zkou hypoglykemii. Ma byt zahajena vhodna podpirna lé¢ba podle klinickych znamek
a priznakd, které se u pacienta vyskytnou. Pacienta je nutno pozorovat s ohledem na klinické ptiznaky dehydratace a musi byt monitorovana hladina glukozy v krvi. Baleni: zésobni vlozka v jednorazovém multidiavkovém
predplnéném peru. Jedno piedplnéné pero obsahuje 18 mg liraglutidu ve 3 ml. Velikost baleni: 2 nebo 3 ptedplnéna pera. Uchovavani: v chladnicee (2 °C — 8 °C). Chraiite pfed mrazem. Neuchovavejte v blizkosti mraziciho
oddilu. Po prvnim pouziti: uchovavejte pfi teploté do 30 °C nebo v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chraite pfed mrazem. Ponechavejte uzavér na peru, by byl piipravek chranén pied svétlem. Doba pouZitelnosti: 30 mésici, po
prvnim pouziti: 1 mésic. Zpiisob vydeje: vazan na 1ékaisky predpis. Zpiisob hrazeni: pfipravek je ¢aste¢n& hrazen z vefejného zdravotniho po i. Datum schvaleni: 30. 6. 2009. Datum revize textu: 11/2024. DrZitel
rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S, Novo Allé, Bagsverd, Dansko. Reg. €islo: EU/1/09/529/002. Dalsi informaci ziskate z SPC, p¥ibalové informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo Nordisk s.r.o.,

Karolinskéa 706/3, 186 00, Praha 8 — Karlin.

*V3imnéte si prosim zmény v informacich o 1é¢ivém piipravku
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Zkracena informace o Ié&ivém pfipravku
Wegovy® 0,25 mg, 0,5 mg, 1 mg, 1,7 mg, 2,4 mg FlexTouch®
injekéni roztok v pfedplnéném peru

W Tento lécivy pripravek podiéha dal$imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezadouci tcinky. Podrobnosti o hlageni

nezéadoucich U¢inka viz SPC, bod 4.8.

Slozeni: pero Wegovy® 0,25 mg obsahuje 1,0 mg semaglutidu v 1,5 ml roztoku. 1 ml obsahuje 0,68 mg semaglutidu. Jedno predplnéné pero obsahuje 4 davky po 0,25 mg. Wegovy® 0,5 mg obsahuje 2,0 mg semaglutidu
v 1,5 ml roztoku. 1 ml obsahuje 1,34 mg semaglutidu. Jedno piedpinéné pero obsahuje 4 davky po 0,5 mg. Wegovy® 1,0 mg obsahuje 4,0 mg semaglutidu ve 3 ml roztoku. 1 ml obsahuje 1,34 mg semaglutidu. Jedno
predplnéné pero obsahuje 4 davky po 1 mg. Wegovy® 1,7 mg obsahuje 6,8 mg semaglutidu ve 3 ml roztoku. 1 ml obsahuje 2,27 mg semaglutidu. Jedno predplnéné pero obsahuje 4 davky po 1,7 mg. Wegovy® 2,4 mg
obsahuje 9,6 mg semaglutidu ve 3 ml roztoku. 1 ml obsahuje 3,2 mg semaglutidu. Jedno pfedplnéné pero obsahuje 4 davky po 2,4 mg. Indikace: Dospéli: doplfikova lécba k dieté se snizenym obsahem kalorii a zvy$ené
fyzické aktivité k Upravé télesné hmotnosti, vEetné Ubytku a udrZovani t&l. hmotnosti u dospélych s pogatecnim BMI 230 kg/m? (obezita) nebo 227 kg/m? az <30 kg/m? (nadvaha) za pfitomnosti alespof jedné komorbidity
souvisejici s hmotnosti. Vysledky studii tykajici se sniZeni kardiovaskularniho rizika, srde¢niho selhani souvisejiciho s obezitou a studované populace viz SPC, bod 5.1. Dospivajici: dopliikova lécba k dieté se snizenym
obsahem kalorii a zvySené fyzické aktivité za ucelem Upravy télesné hmotnosti u dospivajicich ve v&ku od 12 let s: obezitou a télesnou hmotnosti nad 60 kg. LéEba ma byt prerusena a pfehodnocena, pokud se
u dospivajicich pacienti po 12 tydnech Iéby davkou 2,4 mg nebo maximalni tolerovanou davkou nesnizi BMI alespori 0 5 %. Davkovani a zpisob podani: Dospéli: udrzovaci davky semaglutidu 2,4 mg jednou tydné se
dosahuje zahajenim davkou 0,25 mg. Aby se sniZila pravdépodobnost Gl pfiznakl, ma byt davka po 16tydennim obdobi zvy$ena na udrZovaci davku 2,4 mg jednou tydné. Dospivajici: U dospivajicich ve véku od 12 let je
tfeba pouzit stejny postup navySovani davky jako u dospélych. Davka ma byt zvySovana az do dosaZeni 2,4 mg (udrzovaci davka) nebo do dosaZzeni maximalni tolerované davky. Tydenni davky prevysujici 2,4 mg se
nedoporucuiji. Pfi zahajeni Iécby u pacient s diabetem 2. typu zvaZte sniZeni davky soubézné podavaného inzulinu nebo inzulinovych sekretagog, aby se snizilo riziko hypoglykemie. Dojde-li k opomenuti davky, je tfeba ji
podat co nejdfive, a to do 5 dnli po vynechani davky. Subkutanni podani. Wegovy® se podava jednou tydné v kteroukoli denni dobu, s jidlem nebo bez jidla. Wegovy® se aplikuje subkutanni injekci do bficha, stehna nebo
horni ¢asti paze. Misto vpichu Ize zménit. Nesmi se podavat intravenézné ani intramuskularné. Zvlastni skupiny pacientu: z davodu véku neni nutna zadna Gprava davkovani. Terapeutické zkusenosti u pacientt ve véku
2 85 let jsou omezené. Porucha funkce ledvin: u pacientd s lehkou &i stfedné tézkou poruchou funkce ledvin neni nutna zadna uprava davkovani. Zkusenosti s podavanim semaglutidu pacientiim s téZkou poruchou funkce
ledvin jsou omezené. Nedoporucuje se pouzivat u pacientd s téZkou poruchou funkce ledvin. Porucha funkce jater: u pacientil s lehkou &i stfedné téZkou poruchou funkce jater neni doporuc¢ena zadna Uprava davkovani.
Zku$enosti s podavanim semaglutidu pacientiim s tézkou poruchou funkce jater jsou omezené. Nedoporucuje se pouzivat u pacienttl s téZkou poruchou funkce jater a u pacientl s lehkou nebo stfedné téZkou poruchou
funkce jater ma byt pouzivan s opatrnosti. Pediatricka populace: bezpe¢nost a u€innost semaglutidu u déti a dospivajicich ve véku do 12 let nebyla dosud stanovena. Kontraindikace: hypersenzitivita na lé€ivou latku nebo
na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: *u pacientd, kterym byli podavéani agonisté receptoru GLP-1 a ktefi podstoupili celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci, byly hlaseny pripady plicni aspirace. Pred
provedenim zakrokii s celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci je proto zapotiebi zvaZit zvySené riziko reziduéiniho obsahu Zaludku v dusledku opoZdéného vyprazdriovani Zaludku. Pouziti agonistd GLP-1 mlze byt
spojeno s Gl nezadoucimi ucinky, které mohou zpusobit dehydrataci, coz muiZe ve vzacnych pfipadech vést ke zhorSeni funkce ledvin. Pfi pouZiti agonistd receptoru GLP-1 byla pozorovana akutni pankreatitida. Je-li
podezieni na pankreatitidu, je tfeba semaglutid vysadit; pokud se pankreatitida potvrdi, nesmi byt Ié¢ba semaglutidem znovu zahajena. Semaglutid se nema pouzivat jako nahrada za inzulin u pacientt s diabetem 2. typu.
Pacienti Ié¢eni semaglutidem v kombinaci s derivaty sulfonylurey nebo inzulinem mohou mit zvy3ené riziko hypoglykemie. U pacientt s diabetickou retinopatii Ié¢enych semaglutidem bylo pozorovano zvysené riziko rozvoje
komplikaci diabetické retinopatie. Pacienty s diabetickou retinopatii je tfeba peclivé monitorovat. Vyznamné interakce: semaglutid zpozduje vyprazdiovani Zaludku a mohl by potencialné ovlivnit absorpci soucasné
podavanych peroralnich Iégivych pfipravki. Semaglutid se musi pouzivat s opatrnosti u pacienti, ktefi dostavaji peroralni lécivé pripravky vyzadujici rychlou Gl absorpci. *Pfi sou¢asném uzivani acenokumarolu a
semaglutidu byly hlaseny pripady snizeni INR. Vice viz SPC. Téhotenstvi a kojeni: semaglutid se nesmi v tehotenstw pouzwvat Pokud si pauentka pfeje otéhotnét nebo otéhotni, Iécba se musi prerusit. Nezadouci tginky:

velmi ¢asté: bolest hlavy, Gl poruchy, Unava; ¢asté: hypoglykemie, zavrat, diabeticka retinopatie, ct i vypadavani viasu, *d) ie; méné Casté: zvySena tepova frekvence, akutni pankreatitida,

opozdéné vyprazdiovani Zaludku; neni znamo: *intestinalni obstrukce. Vice viz SPC. Pfedavkovani: mize byt spojeno s Gl poruchami, které mohou vést k dehydrataci. Baleni: FlexTouch® 0,25 mg, 0,5 mg: 1,5ml sklenéna
zasobni viozka (FlexTouch® 1 mg, 1,7 mg, 2,4 mg: 3ml sklenéna zasobni vlozka) na jednom konci uzaviena pryzovym pistem a na druhém konci hlinikovym vickem s laminovanym pryZzovym uzavérem. Zasobni viozka se
vklada do jednorazového predplnéného pera. 1 predplnéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus. Doba pouzitelnosti: Pfed pouzitim: 3 roky. Po prvnim pouziti: 6 tydn(i. Uchovaveijte pfi teploté do 30 °C nebo
v chladni¢ce (2 °C az 8 °C). Uchovavani: uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C). Neuchovavejte v blizkosti chladiciho zafizeni. Chrarite pfed mrazem. Pokud pero nepouZivéte, ponechte na ném uzaveér, aby bylo chranéno
pred svétlem. Zpusob vydeje: vydej vazan na lékaisky predpis. Zpusob hrazeni: pfipravek neni hrazen z prostiedkd vefejného zdravotniho pojisténi. Datum schvaleni: 6. ledna 2022. Datum revize textu: 10/2024. Drzitel
rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S, Novo Allé, DK-2880 Bagsvaerd, Dansko. Reg. €islo: EU/1/21/1608/006-010. Dal$i informaci ziskate z SPC, pfibalové informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo
Nordisk s.r.o., Karolinska 706/3, 186 00, Praha 8 — Karlin.

*Vsimnéte si prosim zmény v informacich o lé€ivém pFipravku



