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Sd é I e n |’ u pacientu s diabetem 2. typu (DM2)

dosud existuje terapeuticka potreba, ktera neni plné
uspokojena.

V oblasti IéCby chronického onemocnéni ledvin (CKD)

GLP-1 RA predstavuji uinné a dobre
Ve studii FLOW bylo prokazano, ze semaglutid snasene latky, které snizuji hladinu
pfispiva ke snizZeni rizika renalnich a glukézy u pacientu trpicich DM2 a
kardiovaskularnich CKD,
komplikaci a umrtnosti. a mohou rovnéz nabizet
kardiovaskularni pfinosy.

Rostouci mnozstvi dlikazt naznaCuje mozné

' _ ' ; St pfinosy GLP-1 RA pro zdravi ledvin
na funkC| ledvin byly analyzoyany v ramei. u jedincd trpicich DM2 a CKD.
studie FLOW, ktera predstavuje prvni studii

zamérenou
na renalni vysledky u pacientt uzivajicich GLP-1
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CKD, chronic kidney disease; CV, cardiovascular; GLP-1 RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; OW, once weekly; SoC, standard of care; DM2, type 2 diabetes. novo nordisk® sem ag|utide injection 24m g



Potreba zlepsSeni CKD u pacientti s DM2 dosud neni zcela uspokojena.

Celosvetove pocet lidi s DM2 a CKD roste umérné s rostouci prevalenci DM2

Celosvétova prevalence
diabetu je?’

10,5 % "

Lidé s diabetem celosvétové?

Okolo

40 %

lidi s DM2
yvine CKDT34

Diabetes predstavuje az

50 % 2019 2021 2045

selhani ledvin nebo ESKD®

ONCE-WEEKLY
*Prevalence in adults aged 20-79 years standardised to the 2021 UN world population. See slide notes for definition of CKD. CKD, chronic kidney disease; ESKD, end-stage kidney disease;

®
DM2, type 2 diabetes. Wegovy
1. Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) Diabetes Work Group. Kidney International 2020;98:S1-S115; 2. Sun H, et al. Diabetes Res & Pract 2022;109119; 3. ADA. Diabetes Care
2022;45(Suppl. 1):S175-84; 4. Cosentino F, et al. EJH 2020,;41(2):255-323; 5. Burrows NR, Koyama A, Pavkov ME. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2022,71:412-5. novo nordisk® sem ag|utide injection 24 mg



Potreba zlepseni CKD u pacientii s DM2 dosud neni zcela uspokojena.

Pro osoby s DM2 predstavuje CKD vyznamnou zatéz a je klicovym faktorem morbidity,
vcetne zvyseneho rizika kardiovaskularnich onemocneni a umrtnosti.

. . : f - V)

U jedincu s DM2 a CKD st. 1-4 se zvySuje kardiovaskularni riziko a dochazi P, \

k vy33i umrtnosti. ‘o @
Dokonce i mirné zvysSeni hladiny albouminurie a malé snizeni eGFR jsou

spojeny se zvySenym kardiovaskularnim rizikem a mortalitou. @
CKD je spojena s dodateCnymi naklady na zdravotni peci. @

*Including both heart failure and atherosclerotic cardiovascular disease O 2N::3Kwr'n‘ I\/®

1. Cosen%’no Fetal. EJH 2020;41(2):255-323. 2. de Boer IH et al. JAMA 2011;305:2532-9; 3. ADA. Diabetes Care 2022;45(Suppl. 1):S175-84; 4. Kidney Disease: Improving Global v Ve :’ il

Outcomes (KDIGO) Diabetes Work Group. Kidney Int 2020;98:S1-S115; 5. Mujais SK et al. Clin J Am Soc Nephrol 2009;4(8):1293-301. novo nordisk® Semag|ut|de InJeCtlon 24 mg
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Potreba zlepseni CKD u pacientii s DM2 dosud neni zcela uspokojena.

Péce o osoby s DM2 a CKD je rozmanita a slozita.

CKD a modifikace rizika?

/ Vliv na patofyziologii CKD \

Projevy CKD Vysledky CKD

Osoby trpici DM2 a CKD

potrebuji multidisciplinarni Prevence a Ié¢ba klinickych pfiznakii a Snizuji riziko progrese do selhani

pﬁStUp, ktery zahrn uje Od born Iky flirlru[:;tomu (véetné monitorovani krevniho ledvin

V4 naS|ede|CICh oblasti: Rizeni rizik a spravna lécba
Maximalizujte kvalitu zivota, fyziologické komplikaci, v€etné
funkce, pracovni schopnost a moznost kardiovaskularnich onemocnéni,
socializace spojenou se zdravim hospitalizaci, dny, infekci a dalSich.

* Nefrologie

Odpovidajici sledovani a terapie
laboratornich abnormalit spojenych s

 Endokrinologie/diabetologie dusledky pro zdravi
(napf. anémie, CKD-MBD, poruchy drasliku,
» Kardiologie acidoza)™

* Prakticky lékar

Zmeéna pfirozeného prubéhu

, . v
e Zdravotni sestra SN D [Pl
O ONCE -WEEKLY
A 'Q"n‘ N F®
CKD, chronic kidney disease; CKD-MBD, chronic kidney disease-mineral and bone disorder; DM2, type 2 diabetes. v V& AV VY
1. KDIGO Diabetes Work Group. Kidney Int. 2022;102:S1-S127. 2. KDIGO Diabetes Work Group. Kidney Int. -

2024;105(45):S117-5314. novo nordisk” semaglutide injection 2.4mg



Potreba zlepsSeni CKD u pacientti s DM2 dosud neni zcela uspokojena.

| pres dostupnost efektivnich IéCebnych metod stale existuje znacné riziko

progrese chronického onemocneni ledvin (CKD) a kardiovaskularnich
komplikaci.
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"Primary composite outcome: first occurrence of ESKD (dialysis, transplantation, or sustained eGFR of <15 mL/min/1.73 m?), doubling in serum creatinine level, or death from renal or CV causes; 'Primary
composite outcome: first occurrence of kidney failure, sustained decrease of 240% in eGFR from baseline, or death from renal causes; *Primary composite outcome was was the first occurrence of a
sustained decline in eGFR of 250%, ESKD, or death from renal or CV causes; “Primary composite outcome: first occurrence of kidney disease progression (defined as ESKD, sustained decline in eGFR to
<10 mL/min/1.73 m?, renal death, or sustained decline of 240% in eGFR from randomisation), or CV death. CKD, chronic kidney disease; CV, cardiovascular; eGFR, estimated glomerular filtration rate; ®
ESKD, end-stage kidney disease; MRA, mineralocorticoid receptor antagonist; RR, relative risk; SGLT-2i, sodium glucose co transporter 2 inhibitor; DM2, type 2 diabetes. 1. Perkovic V et al. N Engl J Med Wegovy

2019;380:2295-306; 2. Bakris G et al. N Engl J Med 2020,;383:2219-29; 3. Heerspink H et al. N Engl J Med 2020,;383:1436-46; 4. EMPA-KIDNEY Collaborative Group. Nephrol Dial Transplant
2022;37:1317-29.
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GLP-1 RA JSOU EFEKTIVNi A DOBRE SNASENE LEKY, KTERE SNIZUJi HLADINU GLUKOZY U OSOB S DM2 A CKD, A MOHOU
PRISPET K ZLEPSENi KARDIOVASKULARNIHO ZDRAVI.

Klinické studie PIONEER 5 a AWARD 7 ukazaly, ze GLP-1 RA efektivhé snizuji hladinu
glykémie

ientu s D 1 _72
PIONEERS AWARD-7

0 CKD faze 3 @ TE CKD faze 3-4
Primérna vychozi hodnota HbA1C: 8,0 % Primérna vychozi hodnota HbA1C: 8,6 %
Pramérna zména HbA1c oproti vychozi hodnoté Zména LSM HbA1c oproti vychozi hodnoté v 52. tydnu
ve 26. tydnu Dulaglutide 1.5 mg

(n=183)

| | J 1% ) o
<‘ 1 _00/0 | Dulaglutide 0.75 mg ETD: 0.10%

pnon-inferiority<0'0001
(n=180)
ETD=-0.8% |
Placebo (n=161) Pyerionty<0-0001 <1 1.1% > 7

* ETD: 0.10%
<‘ 0 — 2 o/o - pnon-inferiority<0'0001

Peroralni semaglutid(n=163)

Ll 1OV

ONCE-WEEKLY

-
CKD, chronic kidney disease; ETD, estimated treatment difference; GLP-1 RAs, glucagon-like peptide-1 receptor agonists; HbA, ., glycated hemoglobin; LSM, least square mean; SD, standard We Ov ®
deviation; SE, standard error; DM2, type 2 diabetes

1. Mosenzon O et al. Lancet Diabetes Endocrinol. 2019,;7:515-27; 2. Tuttle KR et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2018;6:605—17.
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GLP-1 RA JSOU EFEKTIVNiIi A DOBRE SNASENE LEKY, KTERE SNIZUJi HLADINU GLUKOZY U OSOB S DM2 A CKD, A MOHOU
PRISPET K ZLEPSENiI KARDIOVASKULARNIHO ZDRAViI.

Klinické studie PIONEER 5 a AWARD 7 prokazaly, ze agonisté GLP-1 vedou k

vyznamnemu
snizeni télesné hmotnosti u jedincu trpicich DM2 a CKD.
o PIONEER 51 s o AWARD-7%3
CKD faze 3 {b CKD faze 34
Pramérna vychozi télesna hmotnost: 90,8 kg Primérna zakladni télesna hmotnost: 89,1 kg
Primérna zména télesné hmotnosti oproti vychozi Zména LSM oproti vychozi hodnoté v tydnu 52
hOant@j" Dulaglutide 1.5 mg (n=192) Dulaglutide 0.75 mg (n=190)
ye 26 dydadumaglutid (n=162) / |
| | J 266k ) (] 171ke )
' ' VS j ps.uperiority<0'001
Placebo (n=161) psuperiority<0.0001

¥ 0,9 kg > < >

ONCE-WEEKLY

- ®
CKD, chronic kidney disease; GLP-1 RAs, glucagon-like peptide-1 receptor agonists; LSM, least square mean; SD, standard deviation; DM2, type 2 diabetes Wegovy
1. Mosenzon O et al. Lancet Diabetes Endocrinol. 2019;7:515-27; 2. Tuttle KR et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2018;6:605-17; 3. Tuttle KR et al. Diabetes Obes Metab 2019;21(6):1493-7. ® . L X
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GLP-1 RA JSOU EFEKTIVNiIi A DOBRE SNASENE LEKY, KTERE SNIZUJi HLADINU GLUKOZY U OSOB S DM2 A CKD, A MOHOU
PRISPET K ZLEPSENi KARDIOVASKULARNIHO ZDRAViI.

GLP-1 RA prokazaly podstatne snizeni rizika MACE v ramci CVOT, coz bylo

konzistentni
bez ohledu na pocatecni funkci ledvin.

Metaanalyza GLP-1 RA CVOT

GLP-1 RA poskytuji kardiovaskularni pfinos, ktery se zda byt konzistentni bez ohledu na vychozi eGFR

Kardiovaskularni vysledky*

14 %
Celkova populace <60 mL/min/1.73m? 260 mL/min/1.73m?
Snizeni rizika 3-bodoveho MACE Snizeni rizika 3-bodového MACE Snizeni rizika 3-bodoveho MACE
HR: 0.86 (95% CI: 0.80; 0.93); p<0.0001 HR: 0.88 (95% CI: 0.77; 1.01) HR: 0.83 (95% CI: 0.74; 0.93)
l = l
I:,interaction_o'sz

*All _tria/s, except ELIXA, had three-point MACE as the primary endpoint; in ELIXA the primary endpoint was an expanded four-point composite outcome including hospital admission for unstable

el coni i ; rdiovascular outcome trials; e estimated glomerular filtration rate; - s, glucagon-like peptide-1 receptor agonists; major adverse R IO
fé&i’&l‘liﬂ;‘i?ﬁi%a' CVOTs, card lar out trials; eGFR, estimated gl lar filtrat te; GLP-1 RAs, glucagon-like peptide-1 receptor agonists; MACE, major ad Wegovy®

Sattar N et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2021,9:653-62. L@ . . . .
novo nordisk semaglutide injection 2.4mg



"* GLP-1 RA JSOU EFEKTIVNiIi A DOBRE SNASENE LEKY, KTERE SNIZUJi HLADINU GLUKOZY U OSOB S DM2 A CKD, A MOHOU
PRISPET K ZLEPSENI KARDIOVASKULARNIHO ZDRAVI.

GLP-1 RA (vCetneé semaglutidu) vykazuji prokazany bezpecCnostni profil, ktery
nevyzaduje
upravy davkovani u jedincu s DM2 a CKD.

Bezpecnost GLP-1 RA v DM2 a CKD1
GLP-1 RA si zachovavaji glykemickou
ucéinnost

a bezpeénost i v pokroéilych stadiich ’% qp 2]
5

ADA podporuje pouziti GLP-1 RA
u pacienti s DM2 a CKD

=¢| Praktické body?®

Zacnéte s nizkou davkou GLP-1 RA a pomalu

PEES [lelies U LI e 6 [pie S i titrujte smérem nahoru, abyste minimalizovali Gl

KV benefitem.

Nepouzivejte GLP-1 RA v kombinaci
s DPP4i

NU
Cx . . e Souc€asné uzivani derivatu sulfonylurey nebo GLP-1 RA by mély byt preferenéné indikovan
Lécba GLP-1 RA je spojena s nizkym rizikem . . o . >Tonyiurey . y Y DY prete y
hypoglykémie inzulinu muze vyzadovat snizeni jejich davek, u pacientl trpicich obezitou, DM2 a CKD
) aby se snizilo riziko hypoglykémie. pro podporu cileného ubytku hmotnosti.
O ONCE-WEEKLY

AE, adverse event; CKD, chronic kidney disease; DPP4i, dipeptidyl peptidase-4 inhibitor; ESRD, end-stage renal disease; Gl, gastrointestinal; GLP-1 RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; s.c., A\ Y. Y/ aYa a\VAYVA
subcutaneous; DM2, type 2 diabetes. 1. de Boer et al. Kidney Int 2022,102:974-89; 2. Ozempic Prescribing Information 2022. https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda docs/label/2022/209637s012Ibl.pdf We o J
(Accessed 22 November 2022); 3. KDIGO Diabetes Work Group. Kidney Int 2022;102:S1-S127.
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EXISTUJE STALE VICE DUKAZU O POTENCIALNICH RENOPROTEKTIVNICH PRINOSECH GLP-1 RA U LIDi S DM2 A CKD

Souhrn @

1 2 3
Ditkazy z klinickych studii GLP-1 RA Vyhody pro ledviny u CVOT byly do Dukazy z GLP-1 RA CVOT naznagcily

: - cer o~ znacéné miry uréeny sekundarnimi mozny pozitivni vliv na eGFR, pficemz
naznacily mozné pozitivni u¢inky na . L. . s N . S
A i vysledky spojenymi s redukci vétsi prospéch byl pozorovan u pacientu
funkci ledvin. N «ore o x o .
albuminurie. s pocatecni poruchou funkce ledvin.

GLP-1 RA mohou prokazat priznivé
kardioprotektivni a nefroprotektivni
ucinky diky kombinaci pfimych a
nepfimych mechanismu.

i wegovy'
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' EXISTUJE STALE VICE DUKAZU O POTENCIALNICH RENOPROTEKTIVNICH PRINOSECH GLP-1 RA U LIDi S DM2 A CKD

DFivéjsi dukazy z klinickych studii GLP-1 RA naznaclily mozné pozitivni u€inky na renalni
funkci.

SUSTAIN 6 trial’ Meta-analysis of kidney outcomes with GLP-1 RAs
New or worsening nephropathy across six CV0T82

g PN
360/0 Composite kidney outcomes Worsening of kidney function
(including macroalbuminuria) (not including macroalbuminuria)
Overa s Sy oahle
Placebo (n=1649)
100 events (6.1% with event) 1 S%l
Semaglutide (n=1648)
62 events (3.8% with event)
HR: 0.64 (95% CI: 0.46; 0.88 0 . . HR: 0.86 HR: 0.82
(P=8 005 ) IR 220062%20'73 g:84) 95% Cl: (0.72-1.02) 95% Cl: (0.69-0.98)

P=0.089 P=0.030

GLP-1 RA prokazaly priznivy nefroprotektivni pfinos u jedincti s DM2 v CVOT.

O ONCE -WEEKLY

A \ VA8
CVOT, cardiovascular outcomes trial; GLP-1 RA, glucagon-like peptide 1 receptor agonist; HR, hazard ratio; NS, not significant; DM2, type 2 diabetes. V#egevy
1. Marso SP et al. N Engl J Med 2016,;375:1834-44, 2. Sattar N et al. Lancet Diabetes Endocrinol. 2021;9:653-62.
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EXISTUJE STALE VICE DUKAZU O POTENCIALNICH RENOPROTEKTIVNICH PRINOSECH GLP-1 RA U LIDi S DM2 A CKD
Prinosy pro ledviny u CVOT byly z velké Casti ovlivnény sekundarnimi vysledky

Lower incidence of new onset macroalbuminuria

zalozenymi na snizeni albuminurie

Reductions in albuminuria vs placebo

LEADER SUSTAIN-6" LEADER? REWIND? SUSTAIN-6*
qp Liraglutide OI Semaglutide Cﬁﬁ) Liraglutide Gfo Dulaglutide qp Semaglutide
UACR at 2 years UACR at 2 years
vs placebo vs placebo

Events per 100 person-years

liraglutide  placebo dulaglutide a 7 o semaglutide placebo
ETR: 0.77 ETR: 0.67
HR: 0.74 HR: 0.77 HR: 0.54
(95% CI: 0.73-0.82) (95% CI: 0.60-0.76) .
P<0.001 520,001 (95% Cl: 0.60-0.91) (95% Cl: 0.68-0.87) (95% Cl: 0.37-0.77)

' P=0.004 P<0.0001 P=0.001

o | » | - | %ﬁ ‘i‘”,iijﬁhn\ nge
?LS%Oanrigirf;’g;(;r/\./acl;irgtl//gﬁg: 822121(;\/?2?(1;;”507%{%%"7;5 I\tﬂl’;arinEJTF/z stsgr :/er_:ig/ej ;\rﬂnee; tZI(’)afI?(TS,—;I;; g;gf;%gt.loéerstem HC et al. Lancet 2019;394: 131-38. 4. Marso SP et al. N Engl J Med 2016 375(19):1834—44. -~ :’ - y
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EXISTUJE STALE VICE DUKAZU O POTENCIALNICH RENOPROTEKTIVNICH PRINOSECH GLP-1 RA U LIDi S DM2 A CKD

Predchozi diikazy z GLP-1 RA CVOT prokazaly potencialni priznivy Gucinek na
eGFR
s vétSim prinosem u pacientli s poruchou funkce ledvin na zac¢atku

(ﬁﬁ) AWARD 71 (ﬁﬁ) SUSTAIN-6 and LEADER? (ﬁﬁ) SUSTAIN-6 and PIONEER 6°

Dulaglutide vs Semaglutide and liraglutide vs placebo Semaglutide vs placebo
insulin glargine . N .
eGFR decline was significantly smaller with

semaglutide vs placebo, in particular in people with
kidney impairment at baseline

Patients with kidney impairment were
less likely to have a persistent 50%
reduction in eGFR

eGFR decline was
significantly smaller for
dulaglutide 0.75 mg and 1.5
mg vs insulin glargine over
52 weeks (P<0.05)

Baseline eGFR =230—<60

Overall population

Overall population eGFR =230-<60

HR 0.56
[95% Cl, 0.40-0.78];
P=0.001

Dulaglutide 1.5Dulaglutide  Insulin HR 0.80
[95% CI, 0.66—0.97];

mg 0.75 mg glargine

P=0.023

Annual eGFR change
(mL/min/1.73 m?/year)

e

L

D3

£

o .S

2E

c = o

54 ETD [95% Cl] ZUID [[E5

20% less likel 44% less likel 0.60 [0.31, 0.90]; P<0.0001 U7 (s, THere)
Week 52 P<0.001
<0.
Cl, confidence interval; CVOT, cardiovascular outcomes trial; eGFR, estimated glomerular filtration rate; ETD, estimated treatment difference; GLP-1 RA, glucagon-like peptide-1 receptor (o) ONCE-WEEKLY
agonist; HR, hazard ratio; NS, non-significant ®
1. Tuttle KR et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2018;6:605—17; 2. Shaman AM et al. Circulation. 2022;145(8):575-85; 3. Tuttle K et al. Nephrology Dialysis Transplantation
( gy Dialy

2020;S3:gfaa140.MO051.
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EXISTUJE STALE VICE DUKAZU O POTENCIALNICH RENOPROTEKTIVNICH PRINOSECH GLP-1 RA U LIDi S DM2 A CKD

GLP-1 RA mohou mit priznivé kardio-nefroprotektivni vysledky
prostrednictvim kombinace nepfimych a primych ucinku

Potencialni renalni MoA GLP-1 RA neni v sou€asné dobé pfesné popsan, ale je pravdépodobné, Ze jde o kombinaci nepfimych a pfimych uc€inku

f Improved \
Indirect

effects Glycaemic Blood pressure o | Weight
control .., control control .,

0 e

M i ™)
f Increased ‘ Reduced \

Direct ? Kidney and systemic inflammation
. (reduced plasma levels of TNFa, MCP1)
effects qp Natriuresis
Na* '\{5

Kidney MoA

of GLP-1 RAs

: "0, — NG
: &_OH Oxidative stress @ ) )

o ONCE -WEEKLY
wWennv\ve
GLP-1 RA, glucagon-like peptide 1 receptor agonist; MCP-1, monocyte chemoattractant protein-1; RAAS, renin-angiotensin-aldosterone system; TNF, tumour necrosis factor v |'Awn W LU AT, y
1. Muskiet MHA et al. Nat Rev Nephrol 2017;13:605-28; 2. Gorriz JL et al. J Clin Med. 2020;9:947. http://dx.doi.org/10.3390/jcm9040947. e
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UCINKY SEMAGLUTIDU OW NA LEDVINY BYLY ZKOUMANE V PROGRAMU FLOW, KTERY PREDSTAVUJE PRVNi RENALNI
STUDII
ZAMERENOU NA VYSLEDKY S GLP-1 RA.

STUDIE FLOW

i i . . FLOW posoudil u€innost semaglutidu REMODI.EL S I'(Iva.de 2 objas_nlt
Vliv semaglutidu na funkci ledvin bude . A . 1 x L mechanismy uc€inku semaglutidu
. s s podavaného jednou tydné ve srovnani . o . 4 x :
stanoven na zakladé nékolika klinickych s placebem na vvsledkyv funkce ledvin podavaného jednou tydné na ledviny u
studii, které zahrnuiji vice nez 30 000 placen ysieaky > reavin, osob trpicich DM2 a CKD
kardiovaskularni onemocnéni a

ucastnikd. . s vyuzitim zobrazovacich metod a
umrtnost. . -
biopsii.

4

FLOW, prvni specializovana studie
o vysledcich ledvin v souvislosti s
GLP-1 RA, zkoumala ucinky semaglutidu
podavaného jednou tydné u osob s DM2
a CKD.

; wegovy'
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UCINKY SEMAGLUTIDU OW NA LEDVINY BYLY ZKOUMANE V PROGRAMU FLOW, KTERY PREDSTAVUJE PRVNi RENALNI
STUDII

ZAMERENOU NA VYSLEDKY S GLP-1 RA.
UcCinek semaglutidu na ledviny bude stanoven na zaklade nekolika klinickych studii

zahrnujicich vice nez 30 000 lidi

2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024 2025
v v v v v v v v v

SOUL (n=9642)"?

Oral semaglutide
@ Patients with DM2 and established CVD or CKD SOU L

_ FLOW (n=3508)**
)\ Semaglutide OW 1.0 mg
‘][ Patients with DM2 and CKD FLMOO"‘_’\I

SELECT (n=17,500)5¢

@: Semaglutide OW 2.4 mg SE LECT

Patients without DM2, but with established CVD and overweight or obesity :--

pmp\ vm‘hwem/e\ omm

REMODEL (n=105)"#

‘1(’ Semaglutide OW 1.0 mg REMODEL
Patients with DM2 and CKD S | et

o ONCE -WEEKLY

®
CVD, cardiovascular disease; CKD, chronic kidney disease; FPFV, first patient first visit; OW, once weekly; DM2, type 2 diabetes w Wegovy

1. ClinicalTrials.gov. NCT03914326. 2. McGuire DK, et al. Diabetes Obes Metab. 2023;25(7):1932-1941. 3. ClinicalTrials.gov. NCT03819153. 4. Novo Nordisk data on file [FLOW-IRM Showflow]. 5.
ClinicalTrials.gov. NCT03574597. 6. Lincoff AM, et al. N Engl J Med. 2023,;389:2221-2232. 7. ClinicalTrials.gov. NCT04865770. 8. Bjornstad P, et al. Nephrol Dial Transplant. 2022;37(Suppl 3):i290. novo nordisk® sem aglUUde IﬂJECtIOﬂ 24 mg



UCINKY SEMAGLUTIDU OW NA LEDVINY BYLY ZKOUMANE V PROGRAMU FLOW, KTERY PREDSTAVUJE PRVNi RENALNI
STUDII

ZAMERENQU NA VYSLEDKY S GLP-1 ] . .,
Studie FLOW posuzovala ucmky OW semaglutidu ve srovnani s placebem na

vysledky tykajici se renalnich a kardiovaskularnich onemocnéni a smrti.

Randomisation (1:1)

3,533 subjects at high risk of kidney disease
progression, who are in need of treatment?*

\ OW s.c. semaglutide 1.0 mg + SoC
- DM2 — {}_n)
: . , , : Placebo + SoC
* Kidney impairment defined as either:

* eGFR 250 and <75mL/min/1.73 m?2 and UACR @ |- vl e s el

>300 and <5000 mg/g or Dose escalatlon Treatment duration

T _
« eGFR 225 and <50 mL/min/1.73 m2 and UACR 8 weeks 3-5+ years
>100 and <5000 mg/g

FoIIow-up
5 weeks

Primary composite endpoint'?
* Onset of persistent 250% reduction in eGFR
* Onset of persistent eGFR <15 mL/min/1.73 m?

Confirmatory secondary endpoints™?
* Annual rate change in eGFR (total eGFR slope)

* Time to first occurrence of the MACE composite endpoint?
* Initiation of chronic renal replacement therapy * Time to occurrence of all-cause death
* CV death
* Renal death

Superiority hierarchically confirmed across the confirmatory secondary endpaints |

FLOW investigated OW semaglutide’s potential as a new kidney-protective treatment option for people with DM2 and CKD'2

*Additional inclusion criteria: age 218 years (220 years in Japan); HbA

16 $10% (<86 mmol/mol); RAAS blocker (4 weeks’ stable dose of maximum tolerated dose). tOW semaglutide dose escalation from
starting dose
of 0.25 mg; dose doubled every 4 weeks until trial maintenance dose achieved. tMACE endpoint consisted of time to first CV death, non-fatal MI, or non-fatal stroke. O 2NCE -WEEKLY e
CKD, chronic kidney disease; CV, cardiovascular; eGFR, estimated glomerular filtration rate; MACE, major adverse cardiovascular events; MI, myocardial infarction; OW, once weekly; RAAS, .#e QV‘ ®
renin—-angiotensin—aldosterone system; s.c., subcutaneous; SoC, standard of care; DM2, type 2 diabetes; UACR, urinary albumin to creatinine ratio.
1. Rossing P, et al. Nephrol Dial Transplant. 2023;38(9):2041-2051. 2. Perkovic V, et al. Published online 6 May, 2024. N Engl J Med. DOI: 10.1056/NEJMoa2403347.
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UCINKY SEMAGLUTIDU OW NA LEDVINY BYLY ZKOUMANE V PROGRAMU FLOW, KTERY PREDSTAVUJE PRVNi RENALNI
STUDII

ZAMERENOU NA VYSLEDKY S GLP-1 . .
Cilem projektu REMODEL je objasnit mechanistické uc¢inky OW semaglutidu na
ledviny

u pacientli s DM2 a CKDqprostirednictvim zobrazovacich metod a biopsii.
106 subjects*

° DM2 v OW s.c. semaglutide 1.0 mg + SoC

* Non-biopsy population: eGFR =30 and <75

_ Placebo + SoC
mL/min/1.73 m?

° Blopsy subpopulatlon eGFR 240 and 575 I( .......................................................................... )|( ......... )I
mL/min/1.73 m? Treatment duration Follow-up
- UACR 220 and <5000 mg/g" 52 weeks 5 weeks
Primary endpoints’ Secondary endpoints evaluated Other secondary endpoints
* Change in kidney oxygenation measured from kidney biopsies in a nested include:’
by BOL[? MRI R2 _ _ (.IOhOI't2 * Change in natriuresis
Change in global kidney perfusion * Change in intrarenal mMRNA expression ¢ Change in albumin excretion rate
measured by MRI . .
L . . (transcriptomics) * Change in kidney function
* Change in kidney inflammation . Ch i gl lar b ¢ b idth reatinine clearan
using MRI T1 mapping ange in glomerular basement membrane wi (creatinine clearance)

REMODEL doplni studii FLOW tim, ze bude zkoumat, jakym mechanizmem semaglutid poskytuje svij potencialni pfinos pro ledviny

Additional inclusion criteria: HbA,_ <9.0% (<75 mmol/mol), RAAS blocker treatment. Capped SGLT-2i use. RAAS blocker treatment must include stable dosing (minimum 28 days prior to
screening) of an ACE inhibitor or an ARB. tIn at least two of three consecutive first morning void spot urine samples.

ACE, angiotensin-converting enzyme,; ARB, angiotensin Il receptor blocker; eGFR, estimated GFR,; GFR, glomerular filtration rate; mGFR, measured GFR,; MRI, magnetic resonance imaging, O

o ONCE -WEEKLY
OW, once weekly; RAAS, renin—angiotensin—aldosterone system; ROS, reactive oxidative species; RNAseq, ribonucleic acid sequencing technique; s.c., subcutaneous; SoC, standard of care

- | wegovy-
SGLT-2i, sodium—glucose cotransporter-2 inhibitor; UACR, urinary albumin-to-creatinine ratio. '
1. ClinicalTrials.gov. NCT04865770; 2. Bjornstad P et al. Nephrol Dial Transplant 2022;37(Suppl 3):i290.
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VE STUDII FLOW BYLO PROKAZANO, ZE SEMAGLUTID SNIZUJE RIZIKO ONEMOCNENI LEDVIN, KARDIOVASKULARNICH
ONEMOCNENIi A UMRTNOSTI

FLOW Souhrn @

0 eFLOW: U semaglutid s.c. 1,0 mg g OW semaglutid s.c. 1,0 mg prokazal
Ve studii FLOW bylo prokazano, _ doslo . konzistentni zlepSeni funkce ledvin
. . e . k zpomaleni ztraty funkce ledvin u vSech pripadu specifickych pro
ze semaglutid s.c. 1,0 mg snizuje o . . Ve v o A
. s e o prumérnou eGFR 1,16 ml/min/1,73 ledviny, pficemz doslo k 21% snizeni
riziko primarniho kompozitniho .. .. . . .
. h o m2/rok a k poklesu rizika MACE o 18 rizika sekundarniho kompozitniho
koncového bodu ledvin o 24 %. o . . o
) koncového bodu ledvin a 40%
a umrti ze vSech pfri¢in o 20 %. snizeni UACR.

Ve studii FLOW byl semaglutid s.c.

W lutid s.c. 1
1,0 mg prokazan bezpeény profil s OW semaglutid s.c. 1,0 mg

nabizi rozsahly soubor

Ly hod_am| i prokazanych vyhod pro
pro snizeni hladiny glukézy a LY
. . . . .. osoby trpici CKD
télesné hmotnosti u pacienti s CKD 2 DM2
a DM2. '
o ONCE -WEEKLY
LY. Y/ A VA4S
*The composite primary endpoint included onset of persistent >=50% reduction in eGFR, onset of persistent eGFR <15 mi/min/1.73m?, EAC-confirmed renal-replacement therapy, \I \iegg‘v’ y

EAC-confirmed renal death, EAC-confirmed CV death.
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VE STUDII FLOW BYLO PROKAZANO, ZE SEMAGLUTID SNIZUJE RIZIKO ONEMOCNENI LEDVIN, KARDIOVASKULARNICH

ONEMOCNENI A SMRTI

Ve studii FLOW prokazal OW semaglutid s.c. 1,0 mg 24% snizeni rizika primarniho

slozeného renalniho cile

risk reduction of first composite kidney

24%% cyent
in people with DM2 and CKD"?

OW s.c. semaglutide 1.0 mg versusNNaoghhanth a@dition to SoC

HR: 0.76; 95% CI: [0.66; 0.88]
p-value: 0.0001, limit for p-value: 0.01612

35

30

HR: 0.76; 95% ClI (adjusted): [0.66; 0.88]

Hazard ratios suggest that both kidney and

CV components contributed to risk reduction,
and that risk reduction was consistent across
kidney components of the primary endpoint:’2t

Favours semaglutide 1.0 mg BFavours placebo HR [95% CI]

0.76 [0.66; 0.88]
0.73 [0.59; 0.89]
0.80 [0.61; 1.06]
0.84[0.63; 1.12]
0.97 [0.27; 3.49]

0.71 [0.56; 0.89]

S

] ) |
o 25 p-value (adjusted): 0.0001 Composite renal event b ol
a— 1
) Onset of persistent >=50% — |
3 20 J’ reduction in eGFR !
re) Onset of persistent €GFR .
g 15 J"' <15 ml/min/1.73m? !
— . 1
‘g 10 Placebo Kidney-replacement therapy -—I—:—u
1

Q .
o s Kidney death %
= S Semaglutide 1.0 mg :
0 CV death )
L B L B LI B S i B e e e e e e e e | !

0 6 12 18 24 30 36 42 48 0'1 1'0 !

Months since randomisation

7.3

*Cumulative incidence estimates are based on time from randomisation to first composite renal event with non-cardiovascular and non-renal death modelled as competing riSK Using e Aalen-Jonansen estumator. Subjects without
events of interest were censored at the end of their in-trial observation period. Events not related to eGFR are EAC-confirmed. eGFR was calculated using the CKD-EPI formula. The x-axis is truncated at 52 months where
approximately 5% of the population was still in the trial. Time from randomisation to first composite renal event was analysed using a Cox proportional hazards model with treatment as categorical fixed factor and stratified by use of
SGLT-2 inhibitor (yes/no) at baseline. Based on the available number

of events for analysis, the nominal significance level was updated to 0.01612 using the Lan-DeMets alpha spending function. Adjustment for group sequential design was done using likelihood ratio ordering. Event rates are events per
100 years of observation. TAll endpoints were analysed using a Cox proportional hazards model with treatment as categorical fixed factor and stratified by use of SGLT-2 inhibitor use (yes/no) at baseline. Subjects without events of
interest were censored at the

end of their in-trial observation period. For the primary composite kidney event endpoint, the hazard ratio and confidence interval are adjusted for the group sequential design using the likelihood ratio ordering. The eGFR is estimated
using the CKD-EPI formula. Persistent is defined as having two consecutive measurements at least 4 weeks apart fulfilling the criteria. Reduction in eGFR is reduction in eGFR compared to baseline.

Cl, confidence interval; CKD, chronic kidney disease; CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; CV, cardiovascular; EAC, event adjudication committee; e GFR, estimated glomerular filtration rate; GLP-1 RA,
glucagon-like peptide 1 receptor agonist; HR; hazard ratio, NNT, number needed to treat; OW, once weekly; p-value, one-sided p-value for the test of no difference; s.c., subcutaneous; SGLT-2, sodium—glucose cotransporter-2; SoC,
standard of care; DM2, type 2 diabetes.

1. Perkovic V, et al. Published online 6 May, 2024. N Engl J Med. DOI: 10.1056/NEJMoa2403347.2. Novo Nordisk. Company Announcement: Semaglutide 1.0 mg demonstrates 24% reduction in the risk of kidney disease-related
events in people with type 2 diabetes and chronic kidney disease in the FLOW trial. 05 March 2024. https.//www.novonordisk.com/news-and-media/news-and-ir-materials/news-details. html?id=167028.
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VE STUDII FLOW BYLO PROKAZANO, ZE SEMAGLUTID SNIZUJE RIZIKO ONEMOCNENI LEDVIN, KARDIOVASKULARNICH

ONEMOCNENI A SMRTI

Ve studii FLOW vedl semaglutid s.c. 1,0 mg ke zpomaleni ztraty funkce ledvin o

priumérnou

eGFR 1,16 ml/min/1,73 m?/rok a snizil riziko MACE o 18 % a umrtnost ze vSech pri

¢in o

0
20A/ﬂral rate change in eGFR (total eGFR slope) MACE All-cause death
‘ 1.16 mL/min/1.73m?/year less decline in eGFR 1 o\ risk reduction in the time to first MACE o\ risk reduction in time to occurrence of
(95% CI: [0.86; 1.47])"%* 8% s placebo (95% Cl: [0.68; 0.98])"-? 20%  all-cause death

vs placebo (95% CI: [0.67; 0.95])"%*

NNT (Month 36):

s s NNT (Month 36):
v 48 S 20 4 5 S 25 ( )
(e . ®» 18 1]
O 46 Semaglutide 1.0 mg 0 46 0 o) 39
o £ 1 2, Q2
c o 44 4 o 14 o)
s~ ] 2 12 a2 15
2 E 42 ] s 10 Placebo “s Placebo
TE 40- c 8 c 10
| 1 Qo 6 o
) . Placebo t 4 i ) t s .
- £ 381 8 2 Relllsglutide 1.0 mg g Semaglutide 1.0 mg
o 36 rrrrrrrrrrrryrrrrrrrrrrrryrrrrrrrrrrrrygrrrrrrrrrrrory 2 0 rrryprrrrryrrrrryyrrrrryrrrrryyrrrrryrrrrryprrrrryerrneT 2 O rryrrrrryrrrrryrrrrryrrrrryrrrrrygrrrrryrrrrrerrora
0 52 104 156 208 o 0 6 12 18 24 30 36 42 48 o 0 6 12 18 24 30 36 42 48
Months since randomisation Months since randomisation Months since randomisation

Superiority of OW s.c. semaglutide 1.0 mg in people with CKD and DM2 on top of SoC was hierarchically confirmed across the confirmatory secondary endpoints’?

*Data from visits with scheduled e GFR assessment in the in-trial period. Annual rate of change in eGFR was analysed using a linear random effects model with treatment, use of SGLT-2 inhibitors (yes/no) at baseline, time (as a
continuous variable)

and treatment time interaction as fixed effects and including subject effect as a random intercept and time as a random slope. Based on the available number of events for analysis, the nominal significance level was updated using the
Lan-DeMets alpha spending function. e GFR was calculated using the CKD-EPI formula. Cumulative incidence estimates are based on time from randomisation to first EAC-confirmed MACE with non-cardiovascular death modelled as
competing risk using the Aalen-Johansen estimator. Subjects without events of interest were censored at the end of their in-trial observation period. Time from randomisation to first EAC-confirmed MACE was analysed using a Cox
proportional hazards model with treatment as categorical fixed factor and stratified by use of SGLT-2 inhibitor (yes/no) at baseline. Based on the available number of events for analysis, the nominal significance level was updated using
the Lan-DeMets alpha spending function. The x-axis is truncated at 52 months where approximately 5% of the population was still in the trial. *Cumulative incidence estimates are based on time from randomisation to EAC-confirmed
all-cause death using the Aalen-Johansen estimator. Subjects without events of interest were censored at the end of their in-trial observation period. Time from randomisation to EAC-confirmed all-cause death was analysed using a Cox
proportional hazards model with treatment as categorical fixed factor and stratified by use of SGLT-2 inhibitor (yes/no) at baseline. Based on the available number of events for analysis, the nominal significance level was updated using
the Lan-DeMets alpha spending function. The x-axis is truncated at 52 months where approximately 5% of the population was still in the trial.

Cl, confidence interval; CKD, chronic kidney disease; CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; EAC, event adjudication committee; e GFR, estimated glomerular filtration rate; GLP-1 RA, glucagon-like peptide 1
receptor agonist; MACE, major adverse cardiovascular event; NNT, number needed to treat; OW, once weekly; s.c., subcutaneous; SGLT-2, sodium—glucose cotransporter-2; SoC, standard of care; DM2, type 2 diabetes.

1. Perkovic V, et al. Published online 6 May, 2024. N Engl J Med. DOI: 10.1056/NEJMoa2403347. 2. Novo Nordisk. Company Announcement Semagluhde 1.0 mg demonstrates 24% reduct/on in the risk of kidney disease-related events
in people with type 2 diabetes and chronic kidney disease in the FLOW trial. 05 March 2024. https: A
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VE STUDII FLOW BYLO PROKAZANO, ZE SEMAGLUTID SNIZUJE RIZIKO ONEMOCNENI LEDVIN, KARDIOVASKULARNICH
ONEMOCNENI A SMRTI

OW semaglutid s.c. 1,0 mg prokazal konzistentni zlepseni ledvin u vSech prihod
specifickych
pro ledviny s 21% snizenim rizika sekundarniho slozeného renalniho cile a 32%
shizenim UACR

2190

40
< 35
8 30
2
g 2
e 20
k)
_5 15
€
s 10
Q.
2 5

risk reduction of a 4-component
kKidney event in people with DM2 and
CKD

(95% CI: [0.66; 0.94])"

OW s.c. semaglutide 1.0 mg versus placebo in addition to SoC

Placebo

Semaglutide 1.0 mg

Months since randomisation

-12%

-40%

UACR (mg/g)

Greater reduction in UACR in the

semaglutide group for a between-group

difference of 32% (95% Cl: [0.62; 0.75])'"

OW s.c. semaglutide 1.0 mg versus placebo in addition to

SoC at Week 104

600
500
400 -
300 -
200 -

100 4

Placebo

Semaglutide 1.0 mg

*Full analysis set. Data from the in-trial period. 'Error bars are +/- standard error of the mean. Mean estimates are from an ANCOVA with treatment and use of SGLT-2 inhibitor (yes/no) at baseline as fixed factors and baseline value
as covariate. Before analysis, missing data were multiple imputed. The imputation model (linear regression) was done separately for each treatment arm and includes baseline value as a covariate and use of SGLT-2 inhibitor
(ves/no) at baseline as a fixed factor and was fitted to all subjects with a measurement regardless of treatment status at Week 104. The fitted model was used to impute values for subjects with missing data at Week 104. The ratio
to baseline and the corresponding baseline value were log-transformed prior to analysis. The complete datasets were analysed and the results combined using Rubin’s Rules. Mean estimates were adjusted according to observed
baseline distribution. The geometric mean at baseline for subjects contributing to the analysis was 494.84 mg/g. Cl, confidence interval; CKD, chronic kidney disease; GLP-1 RA, glucagon-like peptide 1 receptor agonist; OW, once

weekly; s.c., subcutaneous; SGLT-2, sodium/glucose cotransporter 2; SoC, standard of care; UACR, urine albumin-creatine ratio; DM2, type 2 diabetes.

1. Perkovic V, et al. Published online 6 May, 2024. N Engl J Med. DOI: 10.1056/NEJMoa2403347.
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VE STUDII FLOW BYLO PROKAZANO, ZE SEMAGLUTID SNIZUJE RIZIKO ONEMOCNENI LEDVIN, KARDIOVASKULARNICH
ONEMOCNENI A SMRTI

Ve FLOW mél OW semaglutid s.c. 1,0 mg prokazal bezpecnostni profil s prinosy
pro snizeni hladiny glukézy a hmotnosti u lidi s CKD a DM2

OW s.c. semaglutide 1.0 mg OW s.c. semaglutide 1.0 mg

significantly decreased HbA, . significantly decreased body weight
at Week 104 in patients with CKD and DM2" at Week 104 in patients with CKD and DM2't

Semaglutide 1.0 mg Placebo
Semaglutide 1.0 mg Placebo
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Months since randomisation o

*Error bars are +/- standard error of the mean. 'Error bars are +/- standard error of the mean. Numbers shown in the lower panel represent the number of subjects contributing to the means. Mean estimates are from an ANCOVA with

treatment and use

of SGLT-2 inhibitor (yes/no) at baseline as fixed factors and baseline value as covariate. Before analysis, missing data were multiple imputed. The imputation model (linear regression) was done separately for each treatment arm and

includes baseline value ONCE-WEEKLY

as a covariate and use of SGLT-2 inhibitor (yes/no) at baseline as a fixed factor and was fitted to all subjects with a measurement regardless of treatment status at Week 104. The fitted model was used to impute values for subjects with » ®
missing data at Week 104. The complete datasets were analysed and the results combined using Rubin’s Rules. Mean estimates were adjusted according to observed baseline distribution. We Ov

Cl, confidence interval; CKD, chronic kidney disease; ETD, estimated treatment difference; GLP-1 RA, glucagon-like peptide 1 receptor agonist; HbAn_, haemoglobin A7 o OW, once weekly; s.c., subcutaneous; SGLT-2, sodium/glucose

cotransporter 2; DM2, type 2 diabetes. novo nordisk® Semag'ut'de |nJeCt|On 2.4 mg

1. Perkovic V, et al. Published online 6 May, 2024. N Engl J Med. DOI: 10.1056/NEJMoa2403347.
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ONEMOCNENI A SMRTI

OW semaglutid s.c. 1,0 mg nabizi Sirokou skalu prokazanych vyhod
pro jedince trpici CKD a DM2.

Reduced risk of
all-cause and CV

Reduced risk of clinically death'2

important kidney

outcomes’? _
Improved glycaemic

control’
Reduced risk
of MACE'2

Semaglutide

Reduced body weight' E

CKD, chronic kidney disease; CV, cardiovascular; GLP-1 RA, glucagon-like peptide 1 receptor agonist; MACE, major adverse cardiovascular event; OW, once weekly; s.c., subcutaneous;
DM2, type 2 diabetes.
1. Perkovic V, et al. Published online 6 May, 2024. N Engl J Med. DOI: 10.1056/NEJM0a2403347. 2. Novo Nordisk. Company Announcement: Semaglutide 1.0 mg demonstrates 24% ONCE -WEEKLY

reduction in the risk o We ov ®
of kidney disease-related events in people with type 2 diabetes and chronic kidney disease in the FLOW trial.

05 March 2024. https://www.novonordisk.com/news-and-media/news-and-ir-materials/news-details. html?id=167028. ® . L i
novo nordisk semaglutide injection 2.4mg
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Motto:
Kardiodiabetologie

je novym segmentem
mezioborové spoluprace,
ktery musi byt definovan
a uveden do kazdodenni
klinické praxe
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Recommendation Table 19 — Recommendations for
sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors and/or
Implementace glucagon-like peptide-1 receptor agonists in patients
with chronic coronary syndrome (see also Evidence

ESC guidelines 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 86:688:695.697.700

GLP-1 receptor agonists 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
710,711

glucose-lowering medication.
CCS patients without type 2 diabetes

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

mortality, Ml, or stroke. >

© ESC 2024

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.
PLevel of evidence. O ONCE-WEEKLY
“Canaglifozin, dapagliflozin, empagliflozin, sotagliflozin (listed in alphabetical order). W Wegovy®
“Dulaglutide, efpeglenatide, liraglutide, semaglutide (listed in alphabetical order). o .’
novo nordisk semaglutide injection 2.4mg



Soucasny pohled
Lécba kardiometabolickych onemocnéni

uidelines recommend treatment with

g 1,2
[L'feswle SIELIEEE medications with proven CV benefits®

Glycaemic management“}

Evaluation of DM2,
CVD and CKD 23

Lipid management 1'2]

[Weight management 2 Blood pressure control 1'21

ONCE-WEEKLY

Q
CKD, chronic kidney disease; CVD, cardiovascular disease; DM2, type 2 diabetes Wegovy®
1. Ozkan B et al. Circulation 2023;147:1887-1890; 2. Joseph JJ et al. Circulation 2022,;145:e722—-e759; 3. Marx et al. Eur Heart J 2023;epub ahead of print
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. " Zkracena informace o 1é¢ivém pripravku

Ozempic® 0,25 mg injekéni roztok v predplnéném peru
Ozempic® 0,5 mg injek&ni roztok v pfedplnéném peru
Ozempic® 1 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru

SloZeni: jeden ml roztoku obsahuje 1,34 mg semaglutidu. Ozempic® 0,25 mg: jedno piedplnéné pero obsahuje 2 mg semaglutidu v 1,5 ml roztoku. Jedna davka obsahuje 0,25 mg semaglutidu v 0,19 ml roztoku. Ozempic® 0,5 mg: jedno
predplnéné pero obsahuje 2 mg semaglutidu v 1,5 ml roztoku. Jedna davka obsahuje 0,5 mg semaglutidu v 0,37 ml roztoku. Ozempic® 1 mg: jedno pfedplnéné pero obsahuje 4 mg semaglutidu ve 3,0 ml roztoku. Jedna davka obsahuje

1 mg semaglutidu v 0,74 ml roztoku. Indikace: 1é¢ba dospélych s nedostatecné kontrolovanym diabetem mellitem 2. typu jako dopln¢k k dietnim opatfenim a cviceni: jako monoterapie, pokud je metformin povazovéan za nevhodny

v disledku nesnasenlivosti nebo kontraindikaci ¢i jako dopln€k k ostatnim antidiabetiktim. Vysledky klin. hodnoceni tykajici se kombinaci, vlivli na kontrolu glykemie, na kardiovaskularni piihody a ptfihody tykajici se ledvin

a studované populace viz SPC. Davkovani a zpisob podani: pocatecni davka je 0,25 mg semaglutidu jednou tydné. Po 4 tydnech se ma davka zvysit na 0,5 mg jednou tydné. Minimalng€ po 4 tydnech s davkou 0,5 mg jednou tydné se
pro dalsi zlepseni kontroly glykemie miize zvysit ddvka na 1 mg jednou tydné. Davka 0,25 mg semaglutidu neni udrzovaci davkou. V piipadg, ze je Ozempic® piidan ke stavajici terapii metforminem a/nebo thiazolidindiony nebo

k inhibitoru sodiko-glukézového kotransportéru 2 (SGLT2), miiZe se aktualni davka metforminu a/nebo thiazolidindion® nebo inhibitoru SGLT2 ponechat beze zmén. V ptipadé, Ze je Ozempic® ptidan ke stavajici terapii derivaty
sulfonylurey nebo inzulinem, je tieba zvazit snizeni davky derivatd sulfonylurey nebo inzulinu, aby se snizilo riziko hypoglykemie. Selfmonitoring glukozy v krvi je nezbytny k nastaveni davky derivati sulfonylurey a inzulinu, zejména
pii zahdjeni 1é¢by piipravkem Ozempic® a pfi sniZeni inzulinu. Doporuduje se postupny piistup ke snizovani inzulinu. Jestlize dojde k opomenuti davky, je tieba ji podat co nejdiive, a to do 5 dnfi po opomenuti davky. Pokud uplynulo
vice nez 5 dni, opomenutd davka Iéku se ma vynechat a dalsi davka se ma podat v den, na ktery byla pivodné naplanovana. Pacienti mohou pokracovat v pravidelném schématu davkovani jednou tydné. Den podéavani tydenni davky lze
zménit, pokud doba mezi dvéma déavkami je alespoii 3 dny (>72 hodin). Po zvoleni nového dne podévani se ma pokragovat v davkovani jednou tydng. Ozempic® se aplikuje subkuténni injekci do b¥icha, stehna nebo horni &sti paze.
Misto aplikace injekce miize byt zm&néno bez tpravy ddvkovani. Ozempic® se nesmi podéavat intravenézné ani intramuskularné. Ozempic® se podava jednou tydné v kteroukoli denni dobu, s jidlem nebo bez jidla. Zvla§tni skupiny
pacientii: z divodu véku neni nutna zadna uprava davkovani. Zkusenosti s 1é¢bou pacientti ve véku >75 let jsou omezené. U pacientt s lehkou, stfedné t€Zkou ¢i t€Zkou poruchou funkce ledvin neni nutné Zadna uprava davkovani.
ZkuSenosti s podavanim semaglutidu u pacientll v kone¢ném stadiu poruchy funkce ledvin jsou omezené. U pacientli s poruchou funkce jater neni nutnd zadna uprava davky. Zkusenosti s podavanim semaglutidu pacientim s tézkou
poruchou funkce jater jsou omezené. Pti 1écbe téchto pacientll semaglutidem je tfeba dbat opatrnosti. Bezpecnost a G¢innost semaglutidu u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyla dosud stanovena. Nejsou dostupné zadné udaje.
Kontraindikace: hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: semaglutid se nesmi pouzivat u pacientd s diabetem mellitem 1. typu nebo k 1é¢bé diabetické ketoacidozy. Semaglutid neni
nahrada za inzulin. Diabeticka ketoacidoza byla hldSena u pacientl zavislych na inzulinu, u nichz doslo k rychlému preruseni 1é€by nebo ke snizeni davky inzulinu pfi zahdjeni 1é¢by agonistou receptoru GLP-1. *U pacientii, 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 opozdeného vyprazdnovani Zaludku. Informace ohledné gastrointestinalnich ucinku, akutni pankreatitidy, hypoglykemie a diabetické retinopatie viz SPC. Vyznamné interakce:
semaglutid zpozd'uje vyprazditovani Zaludku a ma potencidl ovlivnit rychlost absorpce souc¢asné podavanych peroralnich 1é¢ivych pfipravkii. Semaglutid se musi pouZivat s opatrnosti u pacienttl, kteti dostavaji peroralni 1é¢ivé ptipravky
vyzadujici rychlou gastrointestinalni absorpci. Pti soucasném uzivani acenokumarolu a semaglutidu byly hlaseny pifipady sniZzeni INR. Ostatni interakce viz SPC. Téhotenstvi a kojeni: semaglutid se nesmi v t€hotenstvi pouZzivat.
Zenam ve fertilnim véku se pii 16¢bé semaglutidem doporuéuje pouzivat antikoncepci. Pokud si pacientka pieje ot&hotnét nebo ot&hotni, 1é¢ba semaglutidem se musi prerusit. Vzhledem k dlouhému pologasu se 1é¢ba semaglutidem musi
prerusit nejméné 2 mésice pied planovanym téhotenstvim. Jelikoz nelze vyloudit riziko pro kojené dit€, nesmi se semaglutid v obdobi kojeni pouzivat. Nezadouci G€inky: nejcastéji hlaSené nezadouci u€inky v klinickych studiich byly
gastrointestinalni poruchy, véetné nauzey (velmi Casté), prijmu (velmi ¢asté) a zvraceni (Casté). Tyto ucinky byly obecné lehké nebo stfedné zavazné a mély kratkou dobu trvani. Dalsi nezadouci G€inky jsou hypoglykemie, sniZzena chut’
k jidlu, zavrat’, komplikace diabetické retinopatie, cholelitidza, inava, zvySené hladiny lipdzy a amylazy, snizend hmotnost, zvySend tepova frekvence, akutni pankreatitida, opozdéné vyprazdnovani zaludku, hypersenzitivita (vyrazka

a kopiivka), angioedém, intestinalni obstrukce. Vice viz SPC. Baleni: 1,5ml nebo 3ml sklenén4 zasobni vloZka, vlozena do jednorazového predplnéného pera. Ozempic® 0,25 mg: jedno predplnéné pero obsahuje 1,5 ml roztoku,
umoziujici podani 4 davek po 0,25 mg. 1 pfedplnéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus. Ozempic® 0,5 mg: jedno piedplnéné pero obsahuje 1,5 ml roztoku, umoziiujici podani 4 davek po 0,5 mg. 1 piedplnéné pero

a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus nebo 3 pfedplnéna pera a 12 jednorazovych jehel NovoFine® Plus. Ozempic® 1 mg: jedno pfedplnéné pero obsahuje 3 ml roztoku, umoziiujici podani 4 davek po 1 mg. 1 piedplnéné pero

a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus nebo 3 pedplnéna pera a 12 jednorazovych jehel NovoFine® Plus. Uchovavani: uchovavejte v chladniéce (2 °C az 8 °C ). Neuchovavejte v blizkosti chladiciho zafizeni. Po prvnim pouziti:
uchovavejte pfi teploté do 30 °C nebo v chladniéce (2 °C az 8 °C ). Chraiite piipravek Ozempic® pfed mrazem. Pokud pero nepouZivate, ponechte uzavér na peru, aby byl piipravek chrénén pred svétlem. Doba pouzitelnosti: 3 roky. Po
prvnim otevieni: 6 tydnt. Zpiusob vydeje: vazan na 1ékatsky predpis. Zpusob hrazeni: ptipravek je ¢astecné hrazen z vetejného zdravotniho pojisténi. Datum schvaleni: 8. tinora 2018. Datum revize textu: 02/2025. DrzZitel
rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S, Novo Allé, 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. Dalsi informaci

ziskate z SPC, pribalové informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo Nordisk s.r.0., Karolinska 706/3, 186 00, Praha 8 — Karlin. o ONCEWEEKLY
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*Viimnéte si prosim zmény v informacich o 1é¢ivém piipravku novo nordisk” Semaglutide injeCtion 24mg




Zkracena informace o 1é¢ivém pripravku:
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 zlepseni kontroly glykémie jako dopln€k k dietnim opatfenim a cviceni: jako monoterapie, pokud je metformin povazovan za nevhodny v disledku nesnasenlivosti
nebo kontraindikaci ¢i v kombinaci s jinymi 1é¢ivymi piipravky k 16€bé diabetu. Vysledky studie tykajici se kombinaci, vlivii na kontrolu glykemie a na kardiovaskularni ptihody a studované populace viz SPC. Davkovani a
zpusob podani: pocatecni davka semaglutidu je 3 mg jednou denné po dobu jednoho mésice. Po jednom mésici se ma davka zvysit na udrzovaci davku 7 mg jednou denné. V piipadé potieby lze pfechod 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 dévka semaglutidu je 50 mg.
Rybelsus® mé byt vzdy uzivan jako jedna tableta jednou denné. Nema se uzivat vice neZ jedna tableta jednou denné za tielem dosaZeni u¢inku vyssi davky. Informace o prechdzeni mezi peroralnim a s. c. semaglutidem

viz SPC. Selfmonitoring glukézy v krvi pro nastaveni davky semaglutidu neni nutny. Selfmonitoring glukézy v krvi je nezbytny k nastaveni davky s derivaty sulfonylurey a inzulinem, zejména pii zahdjeni lécby semaglutidem
a pfi sniZeni inzulinu. Doporuéuje se postupny piistup ke snizovani inzulinu. V p¥ipadé vynechani davky se ma zapomenut4 davka vynechat a dalsi davka se ma uzit nasledujici den. Rybelsus® je tableta k peroralnimu podani
jednou denné. Ma se uzivat na laény zaludek po doporucené dobé nalacno alespon 8 hodin. Tableta se ma polykat cela a zapit douskem vody. Tablety se nesmi d¢lit, drtit ani kousat, protoze neni znamo, zda to ma vliv na
absorpci semaglutidu. Pacienti maji pockat nejméné 30 min pted jidlem nebo pitim nebo uzitim jinych peroralnich 1é&ivych piipravkii. Cekéani kratsi nez 30 min snizuje absorpci semaglutidu. Zvla$tni skupiny pacientii:

z diivodu véku neni nutna zadna Gprava davkovani. Zkusenosti s 1é€bou pacient > 75 let jsou omezené. U pacientl s lehkou, stfedné téZkou ¢i téZkou poruchou funkce ledvin neni nutna zadna uprava davky. Zkusenosti

s podavanim semaglutidu pacientim s t€¢Zkou poruchou funkce ledvin jsou omezené. Semaglutid se nedoporucuje u pacientit v kone¢ném stadiu onemocnéni ledvin. U pacientil s poruchou funkce jater neni nutna zadna Gprava
davky. Zkusenosti s podavanim semaglutidu pacientiim s tézkou poruchou funkce jater jsou omezené. Pii 16¢bé€ téchto pacientti semaglutidem je tfeba dbat opatrnosti. Bezpe¢nost a ti¢innost semaglutidu u déti a dospivajicich
ve véku do 18 let nebyla doposud stanovena. Nejsou dostupné zadné udaje. Kontraindikace: hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: semaglutid se nesmi pouzivat

u pacientil s diabetem mellitem 1. typu nebo k 1é€bé diabetické ketoacidozy. Diabetické ketoaciddza byla hldSena u pacientil zavislych na inzulinu, u nichz doslo k rychlému preruSeni 1écby nebo ke sniZeni davky inzulinu pii
zahajeni 1é¢by agonistou receptoru GLP-1. Informace ohledné gastrointestinalnich u¢inkt, akutni pankreatitidy, hypoglykemie a diabetické retinopatie viz SPC. *U pacientii, kterym byli podavani agonisté receptoru GLP-1

a kteri 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 rezidudlniho
obsahu zaludku v diisledku opozdeného vyprazdiovani zaludku. Vyznamné interakce: Semaglutid zpozd'uje vyprazdnovani zaludku, coz miize ovlivnit absorpci jinych peroralnich 1é¢ivych ptipravkd. *Pri soucasném uzivani
acenokumarolu a semaglutidu byly hlaseny pripady snizZeni INR. Ostatni interakce viz SPC. Téhotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim véku musi béhem 1écby semaglutidem pouzivat G¢innou antikoncepci. Semaglutid se nema
v téhotenstvi pouzivat. Pokud si pacientka pfeje ot€hotnét nebo otéhotni, 1écba semaglutidem se musi pierusit. Vzhledem k dlouhému polocasu se 1é¢ba semaglutidem musi prerusit nejméné 2 mésice pied planovanym
t€hotenstvim. *V materském mléce kojicich Zen nebyly zjistény Zadné méritelné koncentrace semaglutidu. Natrium-salkaprozat byl pritomen v materském mléce a nekteré jeho metabolity byly vylucoviny do materského mléka
v nizkych koncentracich. JelikoZ riziko pro kojené dité nelze vylou¢it, nema se Rybelsus® b&hem kojeni podavat. NeZzadouci uéinky: nejéastdji hlaSené nezadouci ucinky v klinickych studiich byly gastrointestindlni poruchy,
véetn€ nauzey, prijmu a zvraceni. Zavazna hypoglykemie byla pozorovana predevsim, kdyz byl semaglutid pouzivéan s derivaty sulfonylurey nebo inzulinem. Dalsi nezadouci u€inky jsou snizena chut’ k jidlu, komplikace
diabetické retinopatie, inava, zvySené hladiny lipazy a amylazy, hypersenzitivita (zahrnuje nezadouci ucinky souvisejici s precitlivélosti, jako je vyrazka a koptivka), snizena hmotnost, zavrat’, dysestezie, zvySena srdecni
frekvence, cholelitiaza, opozdéné vyprazdnovani zaludku, dysgeuzie, akutni pankreatitida, *intestinalni obstrukce. Ostatni viz SPC. Baleni: Al/Al blistry. Uchovavani: uchovavejte v pivodnim blistrovém obalu, aby byl
pripravek chranén pted svétlem a vlhkosti. Tento 1éCivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani. Doba pouZitelnosti: 3 roky. Zpisob vydeje: vazan na 1¢katsky piedpis. Zpisob hrazeni:
pripravek je ¢astecné hrazen z vetejného zdravotniho pojisténi. Datum schvaleni: 3. dubna 2020. Datum revize textu: 11/2024. DrZitel rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S, Novo All¢, 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). Dalsi informaci ziskate z SPC, piibalové informace nebo na
adrese firmy Novo Nordisk: Novo Nordisk s.r.0., Karolinska 706/3, 186 00, Praha 8 — Karlin.
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Zkracena informace o 1é¢ivém pripravku
Victoza® injekéni roztok v predplnéném peru

SloZeni: 1 ml roztoku obsahuje 6 mg liraglutidu. Jedno piedplnéné pero obsahuje 18 mg liraglutidu ve 3 ml. Indikace: 1écba dospélych, dospivajicich a déti ve veku od 10 let s nedostatecné kontrolovanym diabetem mellitem
2. typu jako doplnék k dieté a cviceni: jako monoterapie, pokud je metformin povazovan za nevhodny v disledku nesnasenlivosti nebo kontraindikaci ¢i jako dopln€k k dalsim antidiabetikiim. Vysledky studii tykajici se
kombinaci, vlivii na kontrolu glykemie a na kardiovaskularni piihody a studované populace viz SPC body 4.4, 4.5 a 5.1. Davkovani a zpisob podani: pocate¢ni davka je 0,6 mg liraglutidu denné. Minimaln¢ po jednom tydnu
ma byt davka zvySena na 1,2 mg. Na zékladé€ klinické odpovédi 1ze u n€kterych pacientl pfedpokladat piinos pii zvySeni davky ze 1,2 mg na 1,8 mg. Proto pro dalsi zlepSeni kontroly glykemie se minimalné po jednom tydnu
miize zvysit davka na 1,8 mg. Denni davky vy$§i nez 1,8 mg se nedoporucuji. V ptipadg, Ze je pripravek Victoza® pridan k terapii sulfonylmo&ovinou nebo inzulinem, je tieba zvazit snizeni davky sulfonylmo&oviny nebo
inzulinu, aby se zmensilo riziko hypoglykemie (viz bod 4.4). Kombinovana terapie se sulfonylmocovinou nebo thiazolidindionem je platna pouze pro dosp€lé pacienty. Selfmonitoring gluk6zy v krvi pro nastaveni davky
piipravku Victoza® neni nutny. Monitorovani glykemie pacientem je nutné kviili ipravé davky derivatu sulfonylmocoviny a inzulinu zejména po zahajeni 1é¢by piipravkem Victoza® a snizeni ddvky inzulinu. Doporucuje se
postupné snizovani davky inzulinu. *Mista vpichu maji byt vzdy obmérnovana, aby se snizilo riziko amyloidovych depozit v miste vpichu. Zvlastni skupiny pacientii: U dospivajicich a déti ve véku od 10 let neni nutna Gprava
davky. U déti mladSich 10 let nejsou dostupné zadné udaje. U pacient s lehkou, stfedné té€zkou ¢i tézkou poruchou funkce ledvin neni nutna zadna uprava davkovani. Nejsou zadné zkusSenosti s 1é¢bou pacientii v koneéném
stadiu selhani ledvin. PouZiti pfipravku Victoza® u téchto pacientf se proto nedoporuc¢uje. U pacientii s mirnou nebo stfedné tézkou poruchou funkce jater neni doporuéena zadna tiprava davky. Pouziti piipravku Victoza® se
nedoporuduje u pacientti s t&zkou poruchou funkce jater. Zptisob podani: Victoza® nesmi byt podéna intravendzné nebo intramuskularng. Victoza® se podava jedenkrat denné kdykoli v prib&hu dne, nezivisle na jidle, a miize
byt aplikovana subkutanné do bficha, stehna nebo horni ¢asti paze. Kontraindikace: hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: *U pacientu, 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 zZaludku v diisledku opozdéného vyprazdnovani Zaludku. Liraglutid nesmi byt pouzivan u pacientii s diabetem mellitem 1. typu nebo k 1é¢bé diabetické ketoacidozy. Liraglutid neni nahrada za inzulin. U
pacienti se zavislosti na podavani inzulinu byla po rychlém vysazeni nebo snizeni davky inzulinu hlasena diabeticka ketoaciddza (viz bod 4.2). S podavanim pacientiim se zanétlivym onemocnénim stfev a diabetickou
gastroparézou jsou pouze omezené zkusenosti. Pouzivani liraglutidu neni u té€chto pacientl doporuéeno. Nejsou zadné terapeutické zkusenosti s podavanim pacientiim s méstnavym srde¢nim selhanim t¥idy IV podle New York
Heart Association (NYHA). Liraglutid proto neni pro pouZiti u téchto pacienti doporuc¢ovan. Akutni pankreatitida: pfi pouZziti agonistli GLP-1 receptoru byla pozorovana akutni pankreatitida. Pacienti musi byt informovéni o
charakteristickych pfiznacich akutni pankreatitidy. Je-li podezfeni na pankreatitidu, musi byt liraglutid vysazen. Pokud je akutni pankreatitida potvrzena, nesmi byt 1écba liraglutidem znovu zahajena. V klinickych studiich byly
hlaseny nezadouci ucinky na Stitnou zlazu jako naptiklad zvétSeni §titné z1azy, a to zvlasté u pacientd s jiz diive existujicim onemocnénim §titné zlazy. Liraglutid proto musi byt u téchto pacientli pouzivan s opatrnosti. Pacienti
uzivajici liraglutid musi byt upozornéni na potencialni riziko dehydratace v ptipadé gastrointestinalnich nezadoucich u¢inkd a musi byt seznameni s bezpe¢nostnimi opatfenimi, ktera maji ucinit, aby zabranili ubytku tekutin.
Vyznamné interakce: in vitro je u liraglutidu prokdzéan velmi nizky potencial pro farmakokinetické interakce s jinymi lé¢ivymi latkami s vlivem na cytochrom P450 a vazbu na plasmatické proteiny. Vice viz SPC.
Té&hotenstvi a kojeni: piipravek Victoza® nesmé;ji uzivat téhotné Zeny, zeny planujici téhotenstvi a kojici zeny. NeZadouci a¢inky: nejéastji hlasené nezadouci ucinky byly gastrointestinalni poruchy, infekce a infestace.
Dalsimi ¢astymi nezadoucimi ucinky jsou cholelitidza a cholecystitida (méné ¢asté), bolest hlavy, zvraceni, dyspepsie, bolest v horni ¢asti biicha, zacpa, gastritis, nadymani, bfi$ni distenze, gastroezofagealni refluxni choroba,
bronchitis, nasofaryngitis, zavrate, unava, anorexie, snizena chut’ k jidlu, reakce v misté vpichu, bifisni diskomfort, bolest zubut, vyrazka, zrychleny srde¢ni tep, hypoglykemie, zpozdéné vyprazdnovani zaludku, dysgeuzie,
*kozni amyloidéza. Po uvedeni ptipravku Victoza® na trh bylo hlaseno nékolik ptipadt anafylaktickych reakci. U pacientil 1é¢enych liraglutidem byly hlaseny znamky a priznaky dehydratace véetné poruchy funkce ledvin a
akutniho selhani ledvin. U pacientl uzivajicich pfipravek Victoza® v kombinaci se sulfonylmo&ovinou nebo inzulinem miize byt zvysené riziko hypoglykemie, jez miize byt zmenseno snizenim davky sulfonylmocoviny nebo
inzulinu. Béhem dlouhodobych kontrolovanych klinickych studii faze 3 s ptipravkem Victoza® bylo hlaseno nékolik p¥ipadii akutni pankreatitidy (< 0,2 %). Pankreatitida byla rovn&Z hlaSena po uvedeni pfipravku na trh.
Zvysené hladiny lipazy, zvySené hladiny amylazy (Pouze z kontrolovanych klinickych studii faze 3b a 4, kde byly méfeny.) PFedavkovani: bylo hlaseno az 40ndsobné (72 mg) pfedavkovani oproti doporucené udrzovaci
davce. Hlasené piihody zahrnovaly tézkou nauzeu, zvraceni, prijem a t€zkou hypoglykemii. Ma byt zahajena vhodna podptrna 1é¢ba podle klinickych znamek a pfiznaki, které se u pacienta vyskytnou. Pacienta je nutno
pozorovat s ohledem na klinické pfiznaky dehydratace a musi byt monitorovana hladina glukézy v krvi. Baleni: zasobni vlozka v jednorazovém multidavkovém piedplnéném peru. Jedno pfedplnéné pero obsahuje 18 mg
liraglutidu ve 3 ml. Velikost baleni: 2 nebo 3 ptedplnéna pera. Uchovavani: v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chrante pied mrazem. Neuchovavejte v blizkosti mraziciho oddilu. Po prvnim pouziti: uchovavejte pfi teploté do 30 °C
nebo v chladniéce (2 °C — 8 °C). Chraiite pfed mrazem. Ponechavejte uzavér na peru, aby byl ptipravek chranén pied svétlem. Doba pouZitelnosti: 30 mésicii, po prvnim pouziti: 1 mésic. Zptisob vydeje: vazan na 1ékaisky
piedpis. Zpusob hrazeni: piipravek je Caste¢né hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi. Datum schvaleni: 30. 6. 2009. Datum revize textu: 11/2024. Drzitel rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S, Novo All¢,
Bagsverd, Dansko. Reg. €islo: EU/1/09/529/002. Dalsi informaci ziskate z SPC, pribalové informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo Nordisk s.r.0., Karolinska 706/3, 186 00, Praha 8 — Karlin.
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Zkracena informace o lé¢ivém pripravku
Wegovy® 0,25 mg, 0,5 mg, 1 mg, 1,7 mg, 2,4 mg FlexTouch®
injekéni roztok v pfedpinéném peru

W Tento lécivy pFipravek podiéha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpe&nosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci Gginky. Podrobnosti o hlageni
nezadoucich ucinkd 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 pfedpln&né 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 pfedplnéné 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 predplné&né 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 predplnéné pero obsahuje 4 davky po 2,4 mg. Indikace: Dospéli: doplfikova IéCba k dieté se snizenym obsahem kalorii a zvySené
fyzické aktivité k upravé télesné hmotnosti, véetné abytku a udrZovani t&l. hmotnosti u dospélych s po&atecénim BMI 230 kg/m? (obezita) nebo 227 kg/m? az <30 kg/m? (nadvaha) za pfitomnosti alespori 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: doplfikova lécba k dieté se snizenym
obsahem kalorii a zvySené fyzické aktivité za uelem Upravy télesné hmotnosti u dospivajicich ve véku od 12 let s: obezitou a télesnou hmotnosti nad 60 kg. Lécba ma byt pferusena a pfehodnocena, pokud se

u dospivajicich pacientd po 12 tydnech Ié¢by davkou 2,4 mg nebo maximalni tolerovanou davkou nesnizi BMI alespori o 5 %. Davkovani a zpuisob 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
treba pouzit stejny postup navySovani davky jako u dospélych. Davka ma byt zvySovana az do dosazeni 2,4 mg (udrzovaci davka) nebo do dosazeni maximalni tolerované davky. Tydenni davky prevysujici 2,4 mg se
nedoporucuji. Pfi zahajeni |éCby u pacientll s diabetem 2. typu zvaZte sniZzeni 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 dnd 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 intravendzné ani intramuskularné. Zvlastni skupiny pacienti: z divodu véku neni nutna Zadna uprava davkovani. Terapeutické zkusenosti u pacientt ve véku
> 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 pacientdm s tézkou poruchou funkce
ledvin jsou omezené. Nedoporucuje se pouzivat u pacientll s téZkou poruchou funkce ledvin. Porucha funkce jater: u pacientl s lehkou &i stfedné téZzkou poruchou funkce jater neni doporu¢ena zadna Uprava davkovani.
ZkuSenosti s podavanim semaglutidu pacientiim s téZkou poruchou funkce jater jsou omezené. Nedoporucuje se pouzivat u pacientd s téZkou poruchou funkce jater a u pacientd s lehkou nebo stfedné téZkou poruchou
funkce jater ma byt pouzivan s opatrnosti. Pediatricka populace: bezpecénost a G¢innost semaglutidu u déti a dospivajicich ve véku do 12 let nebyla dosud stanovena. Kontraindikace: hypersenzitivita na 1é€ivou latku
nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: *u pacientt, kterym byli podavani agonisté receptoru GLP-1 a ktefi podstoupili celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci, byly hlaseny pripady plicni aspirace. Pred
provedenim zékroku s celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci je proto zapotiebi zvazit zvysené riziko reziduéalniho obsahu Zaludku v dusledku opoZzdéného vyprazdriovani Zaludku. Pouziti agonistd GLP-1 muze byt
spojeno s Gl nezadoucimi ucinky, které mohou zpUsobit dehydrataci, coz mlze ve vzacnych pfipadech vést ke zhorseni funkce ledvin. PFi pouziti agonistl receptoru GLP-1 byla pozorovana akutni pankreatitida. Je-li
podezfeni na pankreatitidu, je treba semaglutid vysadit; pokud se pankreatitida potvrdi, nesmi byt Ié¢ba semaglutidem znovu zahajena. Semaglutid se nema pouzivat jako nahrada za inzulin u pacient( s diabetem 2. typu.
Pacienti [é¢eni semaglutidem v kombinaci s derivaty sulfonylurey nebo inzulinem mohou mit zvySené riziko hypoglykemie. U pacientl s diabetickou retinopatii Iéenych semaglutidem bylo pozorovano zvySené riziko rozvoje
komplikaci diabetické retinopatie. Pacienty s diabetickou retinopatii je tfeba peclivé monitorovat. Vyznamné interakce: semaglutid zpozduje vyprazdrovani Zaludku a mohl by potencialné ovlivnit absorpci sou¢asné
podavanych peroralnich Ié¢ivych pfFipravkd. Semaglutid se musi pouzivat s opatrnosti u pacientu, ktefi dostavaji peroralni lé€ivé pfipravky vyzaduijici 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 téhotenstvi pouzivat. Pokud si pacientka pfeje otéhotnét nebo otéhotni, [é€ba se musi prerusit. Nezadouci
ucinky: velmi ¢asté: bolest hlavy, Gl poruchy, Unava; ¢asté: hypoglykemie, zavrat, diabeticka retinopatie, cholelitiaza, vypadavani vlasl, *dysgeuzie, *dysestezie; méné Casté: zvySena tepova frekvence, akutni pankreatitida,
opozdéné vyprazdriovani 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 sklen&na zasobni vlozka) na jednom konci uzavfena pryZovym pistem a na druhém konci hlinikovym viékem s laminovanym pryZzovym uzavérem. Zasobni viozka se
vklada do jednorazového predplnéného pera. 1 pfedpinéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus. Doba pouzitelnosti: Pfed pouZitim: 3 roky. Po prvnim pouZiti: 6 tydn(. Uchovévejte pfi teploté do 30 °C nebo

v chladniéce (2 °C az 8 °C). Uchovavani: uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C). Neuchovavejte v blizkosti chladiciho zafizeni. Chrarite pfed mrazem. Pokud pero nepouzivate, ponechte na ném uzavér, aby bylo chranéno
pred svétlem. Zplsob vydeje: vydej vazan na lékarsky predpis. ZpUsob hrazeni: pfipravek neni hrazen z prostfedkl 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. DalSi informaci ziskate z SPC, pribalové informace nebo na adrese firmy Novo
Nordisk: Novo Nordisk s.r.o., Karolinska 706/3, 186 00, Praha 8 — Karlin.
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