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LÉČIVO/LÉČIVÝ PŘÍPRAVEK SE ZVÝŠENÝM RIZIKEM NON-ADHERENCE ZE STRANY PACIENTA 
S KLINICKY RELEVANTNÍM DOPADEM NA ÚČINNOST NEBO BEZPEČNOST LÉČBY.



Charakteristika: 

•  Perorální antidiabetikum, terapie diabetes mellitus 2. typu (DM2), inhibitor dipeptidyl-peptidázy-4 (DPP-4), 
patří mezi gliptiny.

Zjednodušené vysvětlení způsobu účinku:

•  Linagliptin potlačuje degradaci inkretinových hormonů GLP-1 a GIP, které zlepšují citlivost beta-buněk 
pankreatu. Inkretiny například zvyšují syntézu a sekreci inzulinu, snižují sekreci glukagonu a snižují 
nadprodukci glukózy v játrech. Kombinací těchto mechanismů dochází ke snížení glykémie nalačno 
i postprandiálně.

Indikace včetně dávkování: 

Linagliptin v monoterapii
•  Léčba DM2 u dospělých pacientů společně s dietou a fyzickou aktivitou v případech, kdy je metformin 

kontraindikován z důvodu poruchy renálních funkcí, případně z důvodu nesnášenlivosti metforminu.
•  Podává se jednou denně v dávce 5 mg. U pacientů se zhoršenou funkcí ledvin či jater není nutná úprava 

dávky ani dodatečný monitoring renálních funkcí v souvislosti s léčbou.

Linagliptin jako součást kombinované terapie
• Linagliptin ve fi xní kombinaci s metforminem pro léčbu DM2 u dospělých pacientů společně s dietou 

a fyzickou aktivitou v případě,
 •  kdy samostatná maximální tolerovaná dávka metforminu nedostačuje pro adekvátní kontrolu 

onemocnění;
 •  kdy kombinace metforminu s jinými léčivy určenými pro terapii diabetu, včetně inzulinu, 

nevedla k dostatečné kompenzaci onemocnění;
 •  kdy jsou již léčeni kombinací metformin/linagliptin podávaných odděleně.
 •  Existují fi xní kombinace v dávce 2,5 mg/850 mg a 2,5 mg/1000 mg linagliptinu/metforminu 

v jedné tabletě.
 •  V případě normálních renálních funkcí pacienta je maximální doporučená denní dávka 5 mg 

linagliptinu a 2000 mg metforminu. Léčivý přípravek se pak užívá dvakrát denně s 2,5 mg 
linagliptinu v jedné dávce a s dávkou metforminu upravenou adekvátně potřebám pacienta. 
Při poruše renálních funkcí je třeba upravit dávku metforminu, při poklesu GFR < 30 ml/min 
je podání metforminu kontraindikováno.

•  Linagliptin ve fi xní kombinaci s empaglifl ozinem pro léčbu DM2 u dospělých pacientů v případě,
 •  kdy metformin a/nebo derivát sulfonylurey a samostatně užívaný empaglifl ozin/linagliptin 

nepostačují k adekvátní kontrole glykémie;
 •  kdy jsou již léčeni kombinací empaglifl ozin/linagliptin podávaných odděleně.
 • Existují fi xní kombinace v dávce 10 mg/5 mg a 25 mg/5 mg empaglifl ozinu/linagliptinu v jedné tabletě.
 •  Počáteční dávka 10 mg/5 mg jednou denně může být zvýšena na 25 mg/5 mg v případě dobré 

tolerance a nutnosti dodatečné kontroly glykémie.
•  Linagliptin v kombinaci s dalšími léčivými přípravky pro léčbu DM2 u dospělých pacientů, kdy tyto 

přípravky samotné nepostačují k adekvátní kontrole onemocnění.
•  V případě, že je linagliptin podáván současně s deriváty sulfonylurey nebo s inzulinem, je možné snížit 

jejich dávku z důvodu rizika navození hypoglykémie. Dávka linagliptinu se nesnižuje.

Způsob podání/technika aplikace:

• V případě monoterapie linagliptinem se tablety užívají pravidelně, jednou denně, nezávisle na jídle 
a denní době. Zapíjí se dostatečným množstvím vody. V případě, že se linagliptin podává jako přídavná 
léčba k metforminu, dávkování metforminu se zachová.

•  V případě fi xní kombinace linagliptinu s metforminem se přípravek užívá dvakrát denně současně 
s jídlem pro snížení rizika trávicích potíží souvisejících s podáním metforminu.
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Relevantní dietní a režimová opatření:

•  Pro dosažení úspěšné léčby diabetu je nutné současně upravit dietu pacienta (viz Edukace pacienta) 
a zavést do denního režimu pravidelnou fyzickou aktivitu. 

Edukace pacienta/rodiny/ošetřovatele:

•  Při opomenutí dávky pacient užije dávku ihned po tom, jakmile si vzpomene. Dávku však nezdvojnásobuje 
(v jeden den lze užít jen jednu dávku linagliptinu v monoterapii). 

•  Je vhodné zdůraznit nutnost zavedení diety ve formě pestré a vyvážené stravy bez nadbytečné kalorické 
zátěže, jíst pravidelně 3–5x denně, dodržování pitného režimu a zavést pravidelnou pohybovou aktivitu 
(s ohledem na stav pacienta – věk, hmotnost, přidružená onemocnění a další). Případný nadměrný 
příjem alkoholu je třeba také omezit.

•  Je nutné, aby se pacient dostavoval na pravidelné kontroly u lékaře. Monitorují se projevy chronických 
komplikací diabetu – screeningové vyšetření sítnice u oftalmologa, preventivní vyšetření sérového 
kreatininu a renální funkce (eGFR), vizuální kontrola či vyšetření stavu dolních končetin a další.

•  Je vhodné zdůraznit nutnost dodržovat postupy léčby případných přidružených onemocnění, jako jsou 
arteriální hypertenze, dyslipidémie, obezita, hyperurikémie, ischemická choroba srdeční a jiné.

•  Pacient by měl být upozorněn na riziko vzniku akutní pankreatitidy a hypoglykémie (především 
při kombinaci s deriváty sulfonylurey a/nebo inzulinu), včetně rozpoznání jejich příznaků.

Monitoring cílů léčby:

•  Sledování hodnoty glykovaného hemoglobinu (HbA1c), hodnot glykémie nalačno a postprandiálně 
(možno doplnit i kontrolou v domácích podmínkách s využitím glukometru).

Stavy, ve kterých nelze/není významně doporučeno léčivo/léčivý přípravek podávat:

•  Nepodávat v případě onemocnění diabetes mellitus 1. typu a při diabetické ketoacidóze.
•  Opatrnost v případě výskytu pankreatitidy v anamnéze pacienta. Objeví-li si pankreatitida indukovaná 

linagliptinem, je třeba linagliptin ihned vysadit a opětovně již nenasazovat.
•  Naopak linagliptin lze podávat i v případech pacientů s variabilní nebo omezenou funkcí ledvin 

(pouze 5 % léčiva se vylučuje renální cestou) a u pacientů s jaterním onemocněním (90 % z podané 
dávky léčiva se vylučuje v nezměněné podobě).

Vybrané nežádoucí účinky:

•  Monoterapie, případně kombinace s metforminem, nevede k rozvoji hypoglykémie (obdobný výskyt 
hypoglykémie jako u placeba). V kombinaci s metforminem a deriváty sulfonylurey, případně 
s inzulinem, existuje vyšší riziko hypoglykémie. V tomto případě lze zvážit snížení dávky derivátů 
sulfonylurey, případně inzulinu.

•  Linagliptin má neutrální hmotnostní profi l, užívání nevede k nárůstu hmotnosti.
• Vzácně byl pozorován výskyt pankreatitidy a autoimunitního puchýřnatého onemocnění bulózního 

pemfi goidu. V obou případech je nutné léčivý přípravek s linagliptinem okamžitě vysadit. Mezi rizikové 
faktory pankreatitidy patří její výskyt v anamnéze, hypertriglyceridémie, cholelithiáza, konzumace 
alkoholu a obezita. V případě varovných příznaků, jako jsou například ostrá bolest v nadbřišku, 
zhoršení stavu po jídle, zvracení, nevolnost, zvýšená citlivost v oblasti slinivky, by měl pacient 
neprodleně kontaktovat lékaře.

•  Mezi méně časté nežádoucí účinky patří například kašel, záněty nosohltanu a bolest kloubů 
(včetně závažných případů).
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Klinicky významné lékové interakce (lék-lék):

 •  Linagliptin vykazuje nízký interakční potenciál. Většina dávky podaného léčiva (90 %) nepodléhá 
biotransformaci, za metabolismus zbylé části odpovídá CYP3A4, jehož je linagliptin také slabým 
inhibitorem. Linagliptin je rovněž substrátem a slabým inhibitorem P-glykoproteinu. 

•  Plazmatické hladiny linagliptinu mohou být sníženy při současném podání silných induktorů CYP3A4 
a P-glykoproteinu (prokázáno u rifampicinu, lze očekávat také například u karbamazepinu, fenytoinu, 
fenobarbitalu, primidonu), čímž může dojít ke snížení účinnosti linagliptinu. V tomto případě je 
doporučeno pečlivě monitorovat glykémii pacienta. V případě nedostatečné kompenzace vyšších 
hladin glykémie je nutné zvolit alternativní antidiabetikum nebo léčivo, které není induktorem CYP3A4 
a P-glykoproteinu. Linagliptin zvyšuje hypoglykemizující efekt ostatních léčiv, vhodná je kontrola 
glykémie; v případě kombinace s inzulinem/deriváty sulfonylurey se doporučuje snížení jejich dávky 
(dávka linagliptinu se nemění).

Specifi ka použití v těhotenství a při kojení:

•  Neexistují relevantní data k podávání linagliptinu v průběhu těhotenství. Podávání v těhotenství se 
preventivně nedoporučuje. Pacientky, které by mohly neplánovaně otěhotnět, by měly během terapie 
linagliptinem užívat efektivní kontracepci. Pacientky plánující těhotenství by měly být převedeny 
na jinou, bezpečnější antidiabetickou terapii.

•  Studie na zvířecích modelech prokázaly přestup linagliptinu do mateřského mléka. Existuje riziko 
expozice kojeného dítěte léčivu.

Specifi ka použití u dětí a seniorů:

•  U seniorů není třeba provádět úpravu dávky. Nebylo prokázáno, že by se dosažená plazmatická 
koncentrace lišila v závislosti na věku.

•  Klinické hodnocení nezjistilo účinnost u pediatrických pacientů ve věku 10–17 let, u dětí do 10 let 
nebyl linagliptin studován. Použití u dětí a dospívajících se proto nedoporučuje.

Generická substituce: 

•  Lze realizovat.
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