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EMPA-REG OUTCOME: dekada transformacie
od evidencie ku klinickému standardu

EMPA-REG OUTCOME: A decade of transformation from evidence
to clinical standard

Dasa Skripova
Ambulancia pre diabetoldgiu, poruchy latkovej premeny a vyZivy ARETEUS s.r.o., TrebiSov

Sahrn

Pred 10 rokmi Studia EMPA-REG OUTCOME priniesla zasadny zlom v diabetoldgii, ked po prvykrat ukazala, ze
antidiabetikum mébze nielen zlepSit glykémiu, ale aj zniZit kardiovaskularnu mortalitu a chranit srdce a oblicky.
Nasledujuce studie (EMPEROR, EMPA-KIDNEY) potvrdili dc¢innost empagliflozinu aj mimo diabetickej populacie
a rozsirili jeho vyznam do kardiolégie a nefroldgie. Na Slovensku sa od roku 2016 postupne stal su¢astou odpo-
rdcani az po interdisciplinarny konsenzus o manazmente kardio-reno-metabolického syndrému (2025). Klinicka
prax ukazuje, Ze jeho prinos nie je len Statistikou, ale konkrétnym oddialenim myokardialnych infarktov, dialyzy
a hospitalizacii. Empagliflozin ma priaznivy bezpelnostny profil, je ndkladovo efektivny a symbolizuje posun od
glukocentrizmu k stratégii zameranej na progndézu a kvalitu Zivota pacienta.
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Summary

Ten years ago, the EMPA-REG OUTCOME trial marked a breakthrough in diabetology by demonstrating for the
first time that an antidiabetic drug could not only improve glycemic control but also reduce cardiovascular mor-
tality and protect the heart and kidneys. Subsequent trials (EMPEROR, EMPA-KIDNEY) confirmed the efficacy of
empagliflozin beyond the diabetic population, extending its impact into cardiology and nephrology. In Slova-
kia, since 2016, empagliflozin has gradually been incorporated into national recommendations, culminating in
the 2025 interdisciplinary consensus on the management of the cardio-renal-metabolic syndrome. Real-world
practice shows that its benefits are not just statistical but translate into the tangible prevention of myocardial
infarction, dialysis, and hospitalizations. Empagliflozin has a favorable safety profile, is cost-effective, and rep-
resents a paradigm shift from glucose-centric care toward a strategy focused on prognosis and quality of life.
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Historicky kontext pred rokom 2015

Liecba DM2T stéla na metformine, derivatoch sulfo-

Uvod: od glukocentrizmu
k prelomovej zmene

Pred 10 rokmi sa Uspech liecby diabetu 2. typu (DM2T)
meral takmer vylu¢ne hodnotou glykovaného hemo-
globinu (HbA, ). Ak liek neskodil kardiovaskularnemu (KV)
systému, povazovalo sa to za maximum mozného. Rok
2015 vSak priniesol prelom: Stidia EMPA-REG OUTCOME
ukazala, Ze antidiabetikum mdZe nielen zlepsit' glykémiu,
ale aj vyrazne zniZit' mortalitu a ochranit'srdce i oblicky [1].
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nylurey (SU), tiazolidindiénoch a prvych inkretinovych
mimetikach. Kazda skupina antidiabetik mala svoje
limity - hypoglykémie, prirastok hmotnosti, riziko re-
tencie tekutin, srdcového zlyhavania ¢i zvySené riziko
zlomenin. SGLT2-inhibitory (SGLT2i) sa spociatku vni-
mali len ako dalSie antihyperglykemika s miernym efek-
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tom na hmotnost a krvny tlak, bez o¢akavani vplyvu na
progndézu pacienta.

EMPA-REG OUTCOME - prelomovy
dokaz

Stidia EMPA-REG OUTCOME bola randomizovana, dvo-
jito zaslepenad, placebom kontrolovana klinicka Studia,
do ktorej bolo zaradenych 7 020 pacientov s DM2T
a preukazanym kardiovaskularnym ochorenim (KVO)
[1]. V porovnani s placebom, podavanym na pozadi
Standardnej terapie, empagliflozin signifikantne zniZil
riziko KV-smrti o 38 % (HR 0,62; 95% CI 0,49-0,77;
p <0,001), celkovej mortality 0 32 % (HR 0,68; 95% CI
0,57-0,82; p < 0,001) a hospitalizacii pre srdcové zly-
havanie 0 35 % (HR 0,65; 95% CI 0,50-0,85; p = 0,002).
NavySe spomalil vznik a progresiu chronickej renalnej
insuficiencie a oddialil potrebu renalnej substitucnej
lieCby [2].

Najskorsi benefit bol pozorovany pri hospitalizaci-
ach pre srdcové zlyhavanie, kde sa rozdiel medzi sku-
pinami objavil uz v priebehu niekolkych tyzdrov. Efekt
na KV-mortalitu sa stal zretelnym v horizonte 2 mesia-
cov, ¢o poukazuje na mechanizmy Ucinku presahujice
samotnu glykemickd kontrolu.

Od EMPA-REG OUTCOME k novym
horizontom

Na vysledky Stidie EMPA-REG OUTCOME nadviazali
dalSie velké klinické programy, ktoré rozsirili dokazové
portfélio SGLT2i. EMPEROR-Reduced (2020) potvrdila
ucinnost empagliflozinu u pacientov so srdcovym zly-
havanim so zniZzenou ejek&nou frakciou (rEF), vratane
0s6b bez diabetu [3]. EMPEROR-Preserved (2021) pri-
niesla vbbec prvy dokaz uc¢innosti liecby pri srdcovom
zlyhavani so zachovanou ejekénou frakciou (pEF) [4],
a EMPA-KIDNEY (2023) preukazala vyznamny reno-
protektivny efekt u pacientov s chronickou chorobou
obliciek (Chronic Kidney Disease - CKD), nezavisle od
pritomnosti diabetu [5].

Z Casti podobné vysledky priniesli aj ini zastupcovia
triedy: dapagliflozin (DAPA-HF, DAPA-CKD) [6,7], kana-
gliflozin (CREDENCE) [8] ¢&i ertugliflozin (VERTIS CV) [9].

Napriek tomu zostava empagliflozin vynimocny tym,
Ze bol prvy a jediny z SGLT2i, ktory preukazal u pacien-
tov s DM2T redukciu mortality v prospektivnej, rando-
mizovanej a placebom kontrolovanej Stddii, a dodnes
data. Preto je v mnohych odporucaniach povaZzovany
za referencny liek celej triedy SGLT2i.

Aktualizacia odporucani a praxe

Na zaklade robustnych klinickych dékazov sa postave-
nie empagliflozinu zasadne zmenilo v medzinarodnych
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i narodnych odporucaniach. Konsenzus Americkej dia-
betologickej asocidcie (ADA) a Eurdpskej asociacie pre
Studium diabetu (EASD) odporuica SGLT2i alebo ago-
nisty receptora GLP1 (GLP1-RA) ako lieCbu prvej volby
U pacientov s DM2T a vysokym KV- alebo renalnym rizi-
kom nezavisle od glykemickej kompenzacie [10]. Nefro-
logické odporucania KDIGO 2024 (Kidney Disease: Im-
proving Global Outcomes) zaradili empagliflozin medzi
Standardné terapie uz pri eGFR = 20 ml/min/1,73 m?
[11]. Eurdpske kardiologické odpordcania (ESC 2023)
navyse zddraznuju jeho vyznam v lieCbe pacientov so
srdcovym zlyhdvanim bez ohladu na pritomnost dia-
betu, ¢im sa rozsirilo jeho uplatnenie aj do primarne
kardiologickej praxe.

Slovenska prax

Na Slovensku bol nastup empagliflozinu postupny
a Uzko naviazany na indika¢né obmedzenia zdravot-
nych poistovni. V roku 2016 sa objavil v odporucaniach
Slovenskej diabetologickej spolo¢nosti (SDS), avsak len
v podmienke trojkombinacie s metforminom a dalsim
PAD alebo s inzulinom pri HbA_ = 7 %. Od roku 2021
bolo mozné jeho pouZitie uz aj v dvojkombinacii po met-
formine, ¢o zjednodusilo jeho dostupnost pre pacien-
tov v skorsich stadiach ochorenia. V rokoch 2022-2024
pribudli rozSirené indikacie pre pacientov so srdcovym
zlyhavanim a chronickou chorobou obliciek pri eGFR
> 20 ml/min/1,73 m?, &im sa jeho vyuZitie presunulo aj
mimo diabetickl populaciu. Od roku 2025 je empagli-
flozin zahrnuty v interdisciplindrnom konsenze pre ma-
nazment kardio-reno-metabolického syndrému [12],
¢o potvrdzuje, Ze dnes uZ nie je vnimany iba ako anti-
diabetikum, ale ako prognosticky vyznamna liecba za-
sahujuca do viacerych oblasti mediciny.

Skuasenosti z ambulancie: ked’
Statistiky oziju

Vysledky EMPA-REG OUTCOME pre mna nie su len
grafy a percentd, ale pribehy konkrétnych pacien-
tov. Jeden z nich - 53-ro¢ny muz s DM2T diagnosti-
kovanym uz vo veku 33 rokov - mal v roku 2015 HbA,
10,3 % (DCCT Standardizacia) a znamky zacinajucej re-
tinopatie. Rozhodla som sa nasadit mu empagliflozin.
Dnes, 0 10 rokov neskdr, ma stabilné glykémie bez po-
treby inzulinu, zachovanu funkciu oblic¢iek a nepreko-
nal Ziadnu KV-prihodu.

Tieto vysledky sa nedaju zredukovat na ¢isla: su to
infarkty, ktoré sa nestali, mozgové prihody, ktoré ne-
nastali, a dialyza, ktorej sa vyhol. To, ¢o pre pacienta
znamena 10 rokov kvalitného Zivota navyse, je v Sta-
tistikdch EMPA-REG OUTCOME vyjadrené Ciselne ako
napr. 38 % redukcia KV-mortality [1]. Podobné skuse-
nosti potvrdzuju aj viacerf moji kolegovia - menej hos-
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pitalizacif pri srdcovom zlyhavani a menej pacientov
postupujucich do dialyzatného programu.

Bezpecnost a ekonomické aspekty
Empagliflozin ma priaznivy a dobre preskimany bez-
pecnostny profil. NajcastejSim neZiaducim Ucinkom
su genitalne mykotické infekcie (2-6 %), ktoré s mier-
neho charakteru a dobre zvladnutené prispravnej hy-
giene a vcasnej liecbe [1]. Riziko euglykemickej ketoa-
ciddzy je velmi nizke (< 0,1 %), no vyZaduje prevenciu
edukaciou pacienta o potrebe doCasného prerusenia
lieCby pri akutnych stavoch alebo pred chirurgickym
vykonom [13]. Pri zacati terapie sa mdze objavit tran-
zitérny pokles eGFR, ktory je predvidatelny a rever-
zibilny, pricom dlhodobo liek prindsa renoprotekciu
[14]. Vyhodou je aj nizke riziko hypoglykémie, pokial
empagliflozin nie je kombinovany so sulfonylureou
alebo inzulinom.

Okrem toho sa opakovane potvrdzuju dalSie be-
nefity, ktoré vyznamne prispievaju k znizeniu celko-
vého KV- a rendlneho rizika: pokles telesnej hmotnosti
(v priemere o 2-3 kg), redukcia systolického krvného
tlaku o 3-5 mm Hg, pokles hladiny kyseliny mocovej,
nizsie riziko periférneho artériového ochorenia, reti-
nopatie, nefrolitidzy a demencie [15-20]. U pacientov
s metabolickou dysfunkciou asociovanou s tukovou
chorobou pecene (MASLD) liecba empagliflozinom
vyznamne redukovala obsah tuku v peceni a hladiny
AST, zatial ¢o u pacientov s metabolickou dysfunk-
ciou asociovanou so steatohepatitidou (MASH) zni-
Zila rozsah steatézy, vyskyt balénovej degeneracie
hepatocytov, stupen fibrézy pecene, hodnoty GMT
a celkového cholesterolu [21,22].

Z ekonomického hladiska sa empagliflozin radi medzi
nakladovo efektivne terapie. Analyzy ukazujd reduk-
ciu hospitalizacii pre srdcové zlyhavanie o priblizne
35 %, oddialenie potreby dialyzy a prediZenie Zivota
0 2-4,5 roka v prepocte na quality-adjusted life years
(QALY) v zavislosti od veku pacienta [12,17]. Tymto
spbdsobom sa investicia do lie¢by kompenzuje nizsimi
nakladmi na akutne komplikacie a chronickd starost-
livost.

Budicnost’

Vyskum so SGLT2i sa rozSiruje za hranice diabetoldgie
- prebiehaju Stddie v oblasti obezity, MASLD a v kom-
bindciach s GLP1-RA, ktoré ukazuju synergické ucinky
na glykémiu, hmotnost aj KV-vysledky. Pre klinickd prax
na Slovensku je podstatné, Ze empagliflozin je uz dnes
dostupny v druhejlinii po metformine. To znamena, Ze
jednym liekom dokazeme ovplyvnit viacero klicovych
oblastf: stabilizovat glykémiu, zniZit riziko vzniku alebo
zhor$enia srdcového zlyhavania aj spomalit' vznik alebo
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progresiu chronickej choroby obli¢iek a predizit Zivot.
Vysledkom su stabilnejsi pacienti, mene] komplikacif,
akutnych hospitalizacii a viac priestoru pre lekara su-
stredit'sa na prevenciu a dlhodobé planovanie starost-
livosti. Takto sa meni paradigma diabetoldgie: od re-
aktivneho rieSenia komplikacii k proaktivnej ochrane
zdravia a kvality Zivota.

Zaver: od dokazov k zmyslu liecby
Dekada po EMPA-REG OUTCOME potvrdila, Ze medi-
cina sa neda redukovat na ¢isla ani algoritmy. Studia,
ktora zacala ako dbkaz uclinnosti antidiabetika, pre-
rastla v manifest o podstate lieCby: nie o laboratérny
parameter, ale o Zivot v plnosti. Empagliflozin ukazal,
ze HbA,_je len prostriedok, skuto¢nym cielom je zni-
7enie rizika smrti, ochrana organov a predizenie aktiv-
nych rokov Zivota.

Pokrok v diabetoldgii neprichadza pridanim dalSieho
lieku, ale zmenou optiky: od glukocentrizmu ku kar-
dio-reno-metabolickej stratégii, od sledovania cisel
k ovplyvneniu osudu pacienta. Kazdé v¢asné nasade-
nie empagliflozinu je preto viac nez klinické rozhodnu-
tie - je vyjadrenim filozofie, Ze medicina ma chranit to
najvzacnejsie: kvalitu a ddstojnost’ Zivota. Ako pripo-
minal Hipokrates: ,Najvy$Sim umenim mediciny je
predchadzat chorobe, nie ju iba liecit.”
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