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1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS
Pioglitazon Teva 15 mg Tabletten
Pioglitazon Teva 30 mg Tabletten
Pioglitazon Teva 45 mg Tabletten

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Pioglitazon Teva 15 mg Tabletten
Eine Tablette enthélt 15 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid).

Pioglitazon Teva 30 mg Tabletten
Eine Tablette enthélt 30 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid). @Q
Pioglitazon Teva 45 mg Tabletten 6

Eine Tablette enthélt 45 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid).

\’b
\Q

Vollstindige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siche Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Tablette

Pioglitazon Teva 15 mg Tabletten @
Die Tabletten sind weil} bis cremefarben, rund, gewolb en auf einer Seite die Prigung ‘15’

und auf der anderen Seite ‘TEVA’. \@.

Pioglitazon Teva 30 mg Tabletten Xw
Die Tabletten sind weil} bis cremefarben, W 0lbt und tragen auf einer Seite die Prigung ‘30’
und auf der anderen Seite ‘TEVA’. c)

Pioglitazon Teva 45 mg Tabletten 9
Die Tabletten sind weil} bis cre , rund, gewolbt und tragen auf einer Seite die Pragung ‘45’

und auf der anderen Seite '@

4. KLINISCHE&ABEN

4.1 Anwend@biete

Pioglitazo%g wie unten beschrieben, als Zweit- oder Drittlinientherapie des Typ 2 Diabetes
n

mel itu& endet:
als Mpnotherapie

- bei erwachsenen Patienten (insbesondere {ibergewichtigen Patienten), die durch Didt und
Bewegung unzureichend eingestellt sind und fiir die Metformin wegen Gegenanzeigen oder
Unvertraglichkeit ungeeignet ist.

als orale Zweifach-Kombinationstherapie zusammen mit

- Metformin bei erwachsenen Patienten (insbesondere libergewichtigen Patienten), deren
Blutzucker trotz einer Monotherapie mit maximal vertraglichen Dosen von Metformin
unzureichend eingestellt ist.

- einem Sulfonylharnstoff nur bei erwachsenen Patienten mit Metformin-Unvertraglichkeit oder
erwachsenen Patienten, bei denen Metformin kontraindiziert ist, und deren Blutzucker trotz



einer Monotherapie mit maximal vertraglichen Dosen eines Sulfonylharnstoffs unzureichend
eingestellt ist.

als orale Dreifach-Kombinationstherapie zusammen mit

- Metformin und einem Sulfonylharnstoff bei erwachsenen Patienten (insbesondere
iibergewichtigen Patienten), die trotz einer oralen Zweifach-Kombinationstherapie keine
ausreichende Blutzuckerkontrolle erreichen.

- Pioglitazon ist auch angezeigt fiir die Kombination mit Insulin bei erwachsenen Patienten mit
Typ 2 Diabetes mellitus, deren Blutzucker mit Insulin unzureichend eingestellt und bei denen
Metformin aufgrund von Kontraindikationen oder Unvertréglichkeit ungeeignet ist (siche
Abschnitt 4.4).

Drei bis sechs Monate nach Beginn einer Pioglitazon-Behandlung sollten Patienten nochmal Q
untersucht werden um zu beurteilen, ob diese angemessen auf die Therapie ansprechen (z %kung
des HbA|.). Bei Patienten, die nicht addquat auf die Therapie ansprechen, sollte Piogli gesetzt
werden. Im Hinblick auf die potentiellen Risiken bei langerer Therapiedauer sollten %
verschreibenden Arzte bei den nachfolgenden Routine-Untersuchungen bestitig der Nutzen
von Pioglitazon weiterhin fortbesteht (siche Abschnitt 4.4).

4.2 Dosierung und Art der Anwendung OQ

Dosierung

Die Behandlung mit Pioglitazon kann mit einmal téglich 15 rr@ 30 mg begonnen werden. Die
Dosis kann stufenweise auf bis zu 45 mg einmal taglich er erden.

Bei Kombination mit Insulin kann die bisherige D Si Insulins mit Beginn der
Pioglitazonbehandlung beibehalten werden. Bei N n, die iiber eine Hypoglykdmie berichten,
sollte die Dosis des Insulins reduziert werden.

Besondere Patientengruppen . C)Q
Altere Patienten Q\

Bei élteren Patienten ist keipe \anpassung erforderlich (siche Abschnitt 5.2). Arzte sollten
allerdings mit der niedriggjg‘ erfiigung stehenden Dosierung beginnen und diese schrittweise
erhohen, insbesondere ioglitazon in Kombination mit Insulin verschrieben wird (siche
Abschnitt 4.4 Flﬁ%si itsketention und Herzinsuffizienz).

Eingeschrinkte @rfunktion

Bei Patiew@ eingeschrinkter Nierenfunktion (Kreatinin-Clearance > 4 ml/min) ist eine
Dosisaripassdng nicht erforderlich (siehe Abschnitt 5.2). Fiir Dialysepatienten liegen keine Angaben
Vorvh darf Pioglitazon bei diesen Patienten nicht angewendet werden.

Eingeschrdnkte Leberfunktion

Pioglitazon darf nicht bei Patienten mit eingeschrénkter Leberfunktion angewendet werden (siche
Abschnitt 4.3 und 4.4).

Kinder und Jugendliche

Die Unbedenklichkeit und Wirksamkeit von Pioglitazon bei Kindern und Jugendlichen unter
18 Jahren ist nicht nachgewiesen. Es liegen keine Studien vor.

Art der Anwendung




Pioglitazon Tabletten werden einmal tdglich mit oder ohne Mabhlzeit eingenommen. Die Tabletten
sollten mit einem Glas Wasser geschluckt werden.

4.3 Gegenanzeigen

Pioglitazon ist kontraindiziert bei Patienten mit:

- Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen
Bestandteile

- Herzinsuffizienz oder Herzinsuffizienz in der Anamnese (NYHA 1 bis IV)

- eingeschrankter Leberfunktion

- diabetischer Ketoazidose
- bestehendem Blasenkrebs oder Blasenkrebs in der medizinischen Vorgeschichte
- ungeklarter Makrohédmaturie @

4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendun%b%

Fliissigkeitsretention und Herzinsuffizienz \
Pioglitazon kann eine Fliissigkeitsretention hervorrufen, die zu einem Au der zu einer

mindestens eines Risikofaktors (z.B. fritherer Herzinfarkt oder symptomatische koronare
Herzkrankheit oder éltere Patienten) geféhrdet sind, eine dekompensierte Herzinsuffizienz zu
entwickeln, sollte der Arzt die Behandlung mit der niedrigste gbaren Dosis beginnen und die
Dosis stufenweise erhdhen. Die Patienten sollten auf Anzej nd Symptome einer
Herzinsuffizienz, Gewichtszunahme oder Odeme hin b werden; besonders jene mit
reduzierter kardialer Reserve. Nach Markteinfithrung ¢ iiber Fille von Herzinsuffizienz berichtet,
wenn Pioglitazon in Kombination mit Insulin ang t wurde oder bei Patienten, die eine
Herzinsuffizienz in der Anamnese aufwiesen. Bie Patienten sollten auf Anzeichen und Symptome
einer Herzinsuffizienz, Gewichtszunahm@ me hin beobachtet werden, wenn Pioglitazon in

Verschlechterung einer Herzinsuffizienz fithren kann. Bei Patienten,‘;y h"das Vorhandensein

Kombination mit Insulin angewendet yird™LJa Insulin und Pioglitazon beide mit einer
Flissigkeitsretention assoziiert sind, i€ gleichzeitige Gabe das Risiko eines Odems erhéhen.
Nach der Markteinfiihrung wurden @VOH peripheren Odemen und Herzinsuffizienz bei Patienten
berichtet, die gleichzeitig mit Pidglitazon und nichtstereoidalen Entziindungshemmern, inklusive
COX-2-Hemmern, behandeK . Bei einer Verschlechterung der Herzfunktion muss Pioglitazon

abgesetzt werden. . \'

Eine kardiovaskul‘éir
Diabetes mellitus

téeme-Studie mit Pioglitazon bei Patienten unter 75 Jahren mit Typ 2
orbestehender fortgeschrittener makrovaskulirer Erkrankung wurde
durchgefiihrt. U then Zeitraum von bis zu 3,5 Jahren wurde Pioglitazon oder Placebo zur bereits
bestehendendntidiabetischen und kardiovaskuldren Therapie hinzugefiigt. In dieser Studie zeigte sich
eine Zuna&t% er Berichte iiber Herzinsuffizienz, was jedoch nicht zu einer Zunahme der Mortalitit
in der Studigfiihrte.

A"lterEPatienten

Die Kombination von Pioglitazon mit Insulin sollte bei &lteren Patienten wegen des erhohten Risikos
einer schweren Herzinsuffizienz mit Vorsicht erwogen werden.

Im Hinblick auf altersbedingte Risiken (insbesondere Blasenkarzinom, Frakturen und
Herzinsuffizienz), sollte vor als auch wahrend der Behandlung bei dlteren Patienten das Nutzen-Risiko
Verhiltnis sorgfaltig abgewogen werden.

Blasenkrebs



Fille von Blasenkarzinomen wurden in einer Meta-Analyse von kontrollierten klinischen Studien
unter Pioglitazon héufiger berichtet (19 Fille bei 12.506 Patienten, 0,15%) als in den Kontrollgruppen
(7 Félle von 10.212 Patienten, 0,07%) HR=2,64 (95% KI 1,11-6,31, p=0,029). Nach Ausschluss von
Patienten, die der Studienmedikation zum Zeitpunkt der Blasenkarzinom-Diagnose weniger als 1 Jahr
exponiert waren, gab es 7 Fille (0,06%) unter Pioglitazon und 2 Fille (0,02%) in den
Kontrollgruppen. Epidemiologische Studien deuteten ebenfalls auf ein leicht erhdhtes Risiko von
Blasenkarzinomen bei Diabetes-Patienten, die mit Pioglitazon behandelt wurden, hin, wobei nicht in
allen Studien ein statistisch signifikant erhohtes Risiko festgestellt wurde.

Risikofaktoren fiir Blasenkarzinome sollten vor Beginn einer Pioglitazon-Behandlung beurteilt werden
(zu den Risiken zéhlen Alter, Rauchen in der Anamnese, Exposition gegeniiber einigen
berufsbedingten oder chemotherapeutischen Stoffen, z.B. Cyclophosphamid oder friithere
Strahlenbehandlung im Beckenbereich). Jegliche Makrohdmaturie sollte vor Aufnahme einer

Pioglitazon-Therapie abgeklirt werden. Q

Behandlung eine Makrohdmaturie oder andere Symptome wie Dysurie oder vermehrte

Patienten sollten angehalten werden, umgehend ihren Arzt aufzusuchen, wenn wahrend d
ang
auftreten.

Kontrolle der Leberfunktion @\

Aus den Erfahrungen nach Markteinfiihrung liegen seltene Berichte iiber patozelluldre
Dysfunktion vor (siche Abschnitt 4.8). Es wird daher empfohlen, Pati \&h mit Pioglitazon
behandelt werden, einer regelméfBigen Kontrolle der Leberenzyme rziehen. Die Leberenzyme
sind bei allen Patienten vor Beginn der Therapie mit Pioglitazon 4u kontrollieren. Bei Patienten mit
erhohten Ausgangs-Leberenzymwerten (ALT > 2,5 x Obergr s Normbereichs) oder mit anderen
Anzeichen einer Lebererkrankung darf Pioglitazon nicht ei 7t werden.

Nach Beginn der Therapie mit Pioglitazon wird e o) Qdie Leberenzyme regelméfig zu
iiberpriifen, wenn dies klinisch angezeigt ist. Wer&"{&LT-Spiegel bis zum 3-fachen der Obergrenze
des Normbereichs erhoht sind, sind die Leber mwerte so bald wie mdglich erneut zu kontrollieren.
Falls die ALT-Spiegel iiber dem 3-fachen grenze des Normbereichs bleiben, ist die Therapie
abzusetzen. Falls ein Patient Symptome @lt, die auf eine hepatische Dysfunktion hinweisen,
wie z.B. ungeklarte Ubelkeit, Erbrech 1\ rbauchbeschwerden, Miidigkeit, Appetitlosigkeit und/
oder dunkler Harn, sind die Lebere erte zu Uberpriifen. Die Entscheidung, ob die Behandlung
des Patienten mit Pioglitazon fortgesetzt wird, sollte bis zum Vorliegen der Laborparameter von der
klinischen Beurteilung gele'tK' *Falls ein Ikterus auftritt, muss das Arzneimittel abgesetzt werden.

Gewichtszunahme ’\\'

In klinischen Studi @ioglitazon wurde eine dosisabhingige Gewichtszunahme nachgewiesen, die
von Fetteinlage herriihren kann und in einigen Fillen mit einer Fliissigkeitsretention verbunden
ist. In einig Allen kann eine Gewichtszunahme Symptom einer Herzinsuffizienz sein; deshalb ist
das Gewiﬁé maschig zu kontrollieren. Ein Teil der Behandlung des Diabetes ist die didtetische

Ko trolﬁ n Patienten sollte geraten werden, sich strikt an eine kalorienkontrollierte Ernédhrung zu
halts?u

Hdamatologie

Als Folge einer Himodilution trat unter der Therapie mit Pioglitazon eine geringfiigige Reduktion der
mittleren Himoglobinwerte (relative Reduktion um 4%) und des Hamatokrits (relative Reduktion um
4,1%) auf. Ahnliche Verinderungen wurden bei vergleichenden kontrollierten Studien mit Pioglitazon
bei Patienten unter Metformin (relative Reduktion des Hadmoglobins um 3 - 4% und des Hamatokrits
um 3,6 - 4,1%) und zu einem geringeren Ausmal auch bei Patienten unter Sulfonylharnstoff und
Insulin (relative Reduktion des Himoglobins um 1 - 2% und des Hématokrits um 1 - 3,2%)
beobachtet.



Hypoglykdmie

Als Folge der erhohten Insulinsensitivitdt besteht bei Patienten, die Pioglitazon als orale Zweifach-
oder Dreifach-Kombinationstherapie mit einem Sulfonylharnstoff oder als Zweifach-
Kombinationstherapie mit Insulin erhalten, das Risiko einer dosisabhidngigen Hypoglykdmie. Eine
Reduzierung der Dosierung des Sulfonylharnstoffs oder des Insulins kann erforderlich sein.

Augenerkrankungen

Nach der Markteinfithrung wurde unter der Behandlung mit Thiazolidindionen, einschlieBlich
Pioglitazon, iiber ein Auftreten oder eine Verschlechterung eines diabetischen Makuladdems mit einer
Verminderung der Sehschérfe berichtet. Bei vielen dieser Patienten traten gleichzeitig periphere
Odeme auf. Es ist unklar, ob es zwischen der Einnahme von Pioglitazon und dem Auftreten vo
Makuladdemen einen direkten Zusammenhang gibt, aber verordnende Arzte sollten sich der Q
Moglichkeit eines Makuladdems bewusst sein, wenn Patienten liber Storungen der Sehsché @
berichten; eine geeignete ophthalmologische Abklarung sollte in Betracht gezogen We%%

Weiteres \%

In einer zusammenfassenden Analyse von Nebenwirkungsmeldungen hinsj @Knochenbrﬁchen
aus randomisierten, kontrollierten, doppelblinden klinischen Studien iibe eitraum von bis zu
3,5 Jahren mit mehr als 8.100 Patienten, die mit Pioglitazon behandel @n und von tiber

7.400 Patienten, die Vergleichsmedikation erhielten, zeigte sich eine)evhte Inzidenz von
Knochenbriichen bei Frauen.

Frakturen wurden bei 2,6% der Frauen beobachtet, die Pio
bei Frauen, die mit einer Vergleichsmedikation behand,
mit Pioglitazon keine erhohte Frakturrate ermittelt €
wurden versus 1,5% bei Einnahme einer Vergleic

n einnahmen, verglichen mit 1,7%
n. Bei Ménnern wurde unter Therapie
el Ménnern, die mit Pioglitazon behandelt
ation).

Die errechnete Fraktur-Inzidenz betrug 1, Xfen pro 100 Patientenjahre bei den mit Pioglitazon
behandelten Frauen und 1,1 Frakturen pr Patientenjahre bei Frauen, die mit einer
Vergleichsmedikation behandelt wurggx aus ergibt sich ein erhdhtes zusatzliches Frakturrisiko

von 0,8 Frakturen pro 100 Patienten ei Frauen unter Pioglitazon.

In der PROactive Studie, eipe e liber 3,5 Jahre zur Untersuchung von kardiovaskuldren
Ereignissen, traten Frak{u 4/870 (5,1%; 1,0 Frakturen pro 100 Patientenjahre) der mit
Pioglitazon behandelte tinnen auf, verglichen mit 23/905 (2,5%; 0,5 Frakturen pro

100 Patienten; ahrg) ientinnen, die mit einer Vergleichsmedikation behandelt wurden. Bei
Ménnern wurde un herapie mit Pioglitazon keine erhdhte Frakturrate ermittelt (1,7% bei Ménnern,
die mit Pioglita andelt wurden versus 2,1% bei Einnahme einer Vergleichsmedikation).

Manche é{@)logische Studien wiesen auf ein dhnlich erhohtes Frakturrisiko bei Méannern und
Frayen in.

Bei §tienten unter Langzeittherapie mit Pioglitazon sollte das Frakturrisiko beriicksichtigt werden
(siehe Abschnitt 4.8).

Durch die verbesserte Insulinwirkung kann die Behandlung mit Pioglitazon bei Patientinnen mit
polyzystischem Ovarialsyndrom zum Wiedereinsetzen der Ovulation fiithren. Bei diesen Patientinnen
besteht die Moglichkeit einer Schwangerschaft. Die Patientinnen sollten sich der Moglichkeit einer
Schwangerschaft bewusst sein, und falls eine Patientin eine Schwangerschaft wiinscht oder diese
eintritt, ist die Behandlung abzusetzen (siche Abschnitt 4.6).

Bei gleichzeitiger Anwendung von Cytochrom P450 2C8-Inhibitoren (z.B. Gemfibrozil) oder
-Induktoren (z.B. Rifampicin) sollte Pioglitazon mit Vorsicht angewendet werden. Die
Blutzuckereinstellung sollte engmaschig kontrolliert werden. Eine Anpassung der Dosierung von



Pioglitazon innerhalb der Dosierungsempfehlung oder eine Anderung der Diabetesbehandlung sollte
erwogen werden (siche Abschnitt 4.5).

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Studien zur Untersuchung der Wechselwirkungen haben gezeigt, dass Pioglitazon keine relevanten
Wirkungen auf die Pharmakokinetik oder Pharmakodynamik von Digoxin, Warfarin, Phenprocoumon
und Metformin ausiibt. Eine gleichzeitige Anwendung von Pioglitazon und Sulfonylharnstoffen
scheint keinen Einfluss auf die Pharmakokinetik des Sulfonylharnstoffes zu haben. In Humanstudien
fanden sich keinerlei Hinweise auf eine Induktion des hauptséchlich induzierbaren Cytochroms P450,
1A, 2C8/9 und 3A4. In vitro-Studien zeigten keine Hemmung von Cytochrom P450-Subtypen.
Wechselwirkungen mit Arzneimitteln, die von diesen Enzymen metabolisiert werden, z.B. orale
Kontrazeptiva, Cyclosporin, Calciumkanalblocker und HMGCoA-Reduktasehemmer sind nichge

erwarten. @

Die gleichzeitige Anwendung von Pioglitazon mit Gemfibrozil (einem Cytochrom P45
Inhibitor) resultierte in einer Erhohung der AUC von Pioglitazon um das 3-fache.
mdglicherweise erhohten Risikos dosisabhéngiger Nebenwirkungen kann eine
Pioglitazondosierung erforderlich sein, wenn Gemfibrozil gleichzeitig Verabrea rd. Eine
engmaschige Blutzuckerkontrolle sollte erwogen werden (siche Abschnitt ic gleichzeitige
Anwendung von Pioglitazon mit Rifampicin (einem Cytochrom P450 2C %or) resultierte in
einer Senkung der AUC von Pioglitazon um 54 %. Eine Erhohung degPigglitazondosierung bei
gleichzeitiger Gabe mit Rifampicin kann erforderlich sein. Eine eng ige Blutzuckerkontrolle
sollte erwogen werden (sieche Abschnitt 4.4).

4.6 Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit Q

Schwangerschaft

Es liegen keine ausreichenden Daten am Men@r, um die Sicherheit von Pioglitazon wihrend
der Schwangerschaft zu belegen. In tierex ellen Studien mit Pioglitazon wurde ein verzogertes
Wachstum des Foten beobachtet. Dies is f zuriickzufiihren, dass unter Behandlung mit
Pioglitazon die in der Schwangerscha hende Hyperinsulindmie und erh6hte Insulinresistenz des
Muttertieres vermindert und dadurc¢

de

erfligbarkeit der metabolischen Substrate fiir das fotale
Wachstum verringert wird. Die utung dieses Wirkmechanismus fiir den Menschen ist unklar, so
dass Pioglitazon in der Sch@ haft nicht angewendet werden darf.

Stillzeit

Pioglitazon wurde @ilch sdugender Ratten nachgewiesen. Es ist nicht bekannt, ob Pioglitazon
in die Muttermi usgeschieden wird. Daher darf Pioglitazon nicht in der Stillzeit angewendet

werden. /vo

In tiekexperimentellen Studien zur Fertilitdt zeigten sich keine Auswirkungen auf das
Paarungsverhalten, die Befruchtung oder den Fruchtbarkeitsindex.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fihigkeit zum Bedienen von
Maschinen

Pioglitazon Teva hat keinen oder vernachldssigbaren Einfluss auf die Verkehrstiichtigkeit und die
Féhigkeit zum Bedienen von Maschinen. Dennoch sollten Patienten, bei denen Sehstérungen
auftreten, vorsichtig sein beim Fiihren von Fahrzeugen oder Bedienen von Maschinen.



4.8 Nebenwirkungen

Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen

Nebenwirkungen, die (mit > 0,5%) haufiger als unter Plazebo und in mehr als einem Einzelfall bei
Patienten auftraten, die in Doppelblindstudien Pioglitazon erhielten, sind im Folgenden gemaf3
MedDRA-Terminologie nach Organsystemklassen und absoluter Haufigkeit aufgefiihrt. Die
Haufigkeiten sind definiert als: sehr hdufig (> 1/10); haufig (> 1/100 bis < 1/10); gelegentlich

(> 1/1.000 bis < 1/100); selten (> 1/10.000 bis < 1/1.000); sehr selten (< 1/10.000); nicht bekannt
(Héufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar). Innerhalb jeder
Systemorganklasse werden die Nebenwirkungen nach abnehmendem Auftreten und nach
abnehmendem Schweregrad angegeben.

Nebenwirkung Haiufigkeit der Nebenwirkung von Pioglitazon @;
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Nebenwirkung
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Nebenwirkung
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Nebenwirkung Hiufigkeit der Nebenwirkung von Pioglitazon
nach Therapieschema
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therapie Metformin Sulfonyl- Metformin
harnstoff und

Sulfonyl-

harnstoff
Untersuchungen
Gewichts- haufig héufig héufig haufig héufig

zunahme Q‘
Anstieg der haufig @
Kreatinphospho- 6
kinase im Blut %

erhohte gelegentlich 1
Laktatdehydro- \b

genasewerte N
Anstieg der nicht nicht nicht nj nicht
Alaninamino- bekannt bekannt bekannt % bekannt
transferase’

Beschreibung ausgewihlter Nebenwirkungen é

'Nach der Markteinfiihrung wurden bei mit Pioglitazon belten Patienten
Uberempfindlichkeitsreaktionen berichtet. Diese Reak n ‘ nhalten Anaphylaxie, Angioddeme

und Urtikaria. \Q,

2 Sehstoérungen wurden iiberwiegend im Friihstadium der Behandlung berichtet und sind eine Folge
der Verdanderungen der Blutzuckerwerte be urch eine voriibergehende Veranderung des Turgors
und des Brechungsindexes der Linse, W'@ ch bei anderen hypoglykdmischen Wirkstoffen
beobachtet wird.

3 In kontrollierten klinischen S war die Haufigkeit von Berichten iiber Herzinsuffizienz unter der
Therapie mit Pioglitazon in den Plazebo-, Metformin- und Sulfonylharnstoff-
Behandlungsgruppen, al %ﬂ bei Anwendung im Rahmen einer Kombinationstherapie mit
Insulin. In einer Outco udle bei Patienten mit vorbestehender fortgeschrittener makrovaskularer
Erkrankung war die #anfigkeit einer schweren Herzinsuffizienz unter Pioglitazon um 1,6% hdher als
unter Placebo, w; glitazon bzw. Placebo zusitzlich zu einer Therapie gegeben wurde, die Insulin
beinhaltete. Diesulirte jedoch nicht zu einer Zunahme der Mortalitdt in dieser Studie. Bei Patienten,
die Pioglit d Insulin in dieser Studie erhalten haben, wurde ein hoherer Prozentsatz von
Patiente erzinsuffizienz in der Altersgruppe > 65 Jahren im Vergleich zu unter 65-Jahrigen

be l& ,7% verglichen mit 4,0%). Bei Patienten unter Insulinbehandlung ohne Pioglitazon war
dieo%nz fiir Herzinsuffizienz 8,2% bei Patienten > 65 Jahren, verglichen mit 4,0% bei Patienten
unter 65 Jahren. Seit der Markteinfithrung wurde unter Pioglitazon liber Herzinsuffizienz berichtet.
Diese Berichte waren héufiger, wenn Pioglitazon in Kombination mit Insulin oder bei Patienten mit
Herzinsuffizienz in der Anamnese angewendet wurde.

* Es wurde eine zusammenfassende Analyse von Nebenwirkungsmeldungen hinsichtlich
Knochenbriichen aus randomisierten, kontrollierten, doppelblinden klinischen Studien iiber einen
Zeitraum von bis zu 3,5 Jahre mit mehr als 8.100 Patienten in den mit Pioglitazon behandelten
Gruppen und iiber 7.400 Patienten in den mit Vergleichsmedikation behandelten Gruppen
durchgefiihrt. Bei Frauen, die Pioglitazon einnahmen, wurde eine hohere Frakturrate (2,6%)
beobachtet, verglichen mit 1,7% bei Frauen, die mit einer Vergleichsmedikation behandelt wurden.
Bei Ménnern wurde unter Therapie mit Pioglitazon keine erhohte Frakturrate ermittelt (1,3% bei
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Mainnern, die mit Pioglitazon behandelt wurden versus 1,5% bei Einnahme einer
Vergleichsmedikation).

In der iiber einen Zeitraum von 3,5 Jahre laufenden PROactive Studie, traten Frakturen bei

44/870 (5,1%) der mit Pioglitazon behandelten Patientinnen auf, verglichen mit 23/905 (2,5%) bei
Patientinnen, die mit einer Vergleichsmedikation behandelt wurden. Bei Mannern wurde unter
Therapie mit Pioglitazon keine erhohte Frakturrate ermittelt (1,7% bei Ménnern, die mit Pioglitazon
behandelt wurden versus 2,1% bei Einnahme einer Vergleichsmedikation). Nach der Markteinfithrung
wurden Knochenbriiche sowohl bei mannlichen als auch weiblichen Patienten berichtet (siche
Abschnitt 4.4).

5 Odeme traten bei 6 - 9% der Patienten auf, die in kogtrollierten, klinischen Studien iiber ein Jahr mit
Pioglitazon behandelt wurden. Die Haufigkeiten von Odemen in den Vergleichsgruppen
(Sulfonylharnstoff, Metformin) betrugen 2 - 5%. Die Odeme waren in der Regel leicht bis méiBiQ

ausgeprigt und machten fiir gewohnlich keinen Therapieabbruch erforderlich. @
¢ In kontrollierten Studien versus Vergleichsmedikation betrug die mittlere Gewichts

innerhalb eines Jahres unter Pioglitazon als Monotherapie 2-3 kg. Dies ist vergleich der
Gewichtszunahme, die in der Vergleichsgruppe unter Sulfonylharnstoff beobac e. In
Kombinationsstudien fiihrte die Gabe von Pioglitazon zusitzlich zu Metformi iner mittleren
Gewichtszunahme von 1,5 kg und von Pioglitazon zusitzlich zu Sulfonylh Zu einer

Gewichtszunahme von 2,8 kg innerhalb eines Jahres. In Vergleichsgrupp
Sulfonylharnstoff zusitzlich zu Metformin gegeben wurde, betrug dieg
1,3 kg. Bei Gabe von Metformin zusétzlich zu Sulfonylharnstoff zei
um 1,0 kg.

) nen
¢ Gewichtszunahme
tch eine Gewichtsreduktion

@das Dreifache der Obergrenze des
h seltener als in Vergleichsgruppen
erenzymwerte nahmen unter Behandlung

7 In klinischen Studien mit Pioglitazon traten ALT-Anstie
Normbereichs hinaus gleich hiufig auf wie unter Place
unter Metformin oder Sulfonylharnstoff. Die mittlerg
mit Pioglitazon ab. Seltene Falle erhohter Lebere erte und hepatozelluldrer Dysfunktion sind
nach Markteinfiithrung aufgetreten. Obwohl inXh; seltenen Fillen ein todlicher Ausgang berichtet
wurde, konnte ein Kausalzusammenhang j% cht nachgewiesen werden.

Meldung des Verdachts auf Neben "\( en
Die Meldung des Verdachts auf Ne irkungen nach der Zulassung ist von groBBer Wichtigkeit. Sie
ermdglicht eine kontinuierliche Bberwachung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses des Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheits sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung liber

das in Anhang V aufgefu'l& nale Meldesystem anzuzeigen.

4.9 I"Jberdosier‘un@

In klinischen St aben Patienten Pioglitazon in einer hoheren als der empfohlenen Hochstdosis
von 45 mg t3 ingenommen. Bei Einnahme der berichteten Hochstdosis von 120 mg/Tag {iber
vier Tag sehlieBend 180 mg/Tag iiber sieben Tage traten keine Symptome auf.

Ein glykdmie kann in Kombination mit Sulfonylharnstoffen oder Insulin auftreten. Bei einer
Uberdosierung sind symptomatische und allgemein unterstiitzende Malinahmen zu ergreifen.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Antidiabetika, exkl. Insuline; ATC-Code: A10BGO03.

Die Wirkungen von Pioglitazon werden wahrscheinlich {iber eine Verringerung der Insulinresistenz

vermittelt. Pioglitazon scheint {iber eine Aktivierung spezifischer Kernrezeptoren (Peroxisome
Proliferator activated Receptor-y (PPAR-y)) zu wirken, was im Tiermodell zu einer erhéhten
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Insulinsensitivitdt von Leber-, Fett- und Skelettmuskelzellen fiihrt. Es konnte gezeigt werden, dass
Pioglitazon die Glucoseproduktion in der Leber reduziert und die periphere Glucoseverwertung im
Falle einer Insulinresistenz steigert.

Die Niichtern- und postprandiale Blutzuckerkontrolle von Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 wird
verbessert. Diese verbesserte Blutzuckerkontrolle geht mit einer Senkung sowohl der Niichtern- als
auch der postprandialen Plasma-Insulinkonzentrationen einher.

Eine klinische Studie mit Pioglitazon versus Gliclazid als Monotherapie wurde iiber zwei Jahre
fortgefiihrt, um die Zeit bis zum Nachlassen des therapeutischen Effektes zu untersuchen (definiert als
HbA | > 8,0% nach den ersten 6 Behandlungsmonaten). Die Kaplan-Meier-Analyse zeigte unter
Gliclazid eine kiirzere Zeitperiode bis zum Nachlassen der Wirksamkeit als unter Pioglitazon. Zum
Zeitpunkt nach zwei Jahren nach Beginn der Therapie konnte eine Blutzuckerkontrolle (deﬁm

HbA | < 8,0%) durch Pioglitazon bei 69% der behandelten Patienten (gegeniiber 50% der P @
unter Gliclazid) aufrechterhalten werden.

In einer weiteren Studie iiber zwei Jahre wurden die Effekte einer Kombinationstherap'

Metformin mit jeweils Pioglitazon oder Gliclazid untersucht. Die glykédmische Kon emessen
als mittlere Anderung im Vergleich zu den HbA .-Ausgangswerten, war nach eiX r zwischen
den Behandlungsgruppen vergleichbar. Wahrend des zweiten Behandlungs;j ah@ schlechterten sich
die HbA -Werte unter Pioglitazon in geringerem Maf3e als unter Gliclazid.%

In einer placebokontrollierten Studie iiber 12 Monate, wurden Patient lutzucker trotz
dreimonatiger Optimierungsphase mit Insulin unzureichend eingestelltiwar, zu Pioglitazon oder
Placebo randomisiert. Bei Patienten unter Pioglitazon reduzierte sich der mittlere HbA . —Wert um
0,45%, verglichen mit den Patienten, die weiterhin nur Insuli i¢lten; eine Reduzierung der
Insulindosierung in der mit Pioglitazon behandelten Grup ¢ beobachtet.

Insulinsensitivitdt erhoht. Klinische Studien tiber re haben die Aufrechterhaltung dieser
Wirkung belegt. In klinischen Studien iiber eix&f igte sich unter Pioglitazon durchgéingig eine
statistisch signifikante Abnahme des Albu% tinin-Quotienten im Vergleich zu den

Ausgangswerten. . 0

Die Wirkung von Pioglitazon (Mon@pie mit 45 mg versus Plazebo) wurde in einer kleinen, auf
18 Wochen ausgelegten Untersuchung'an Typ-2-Diabetikern gepriift. Die Einnahme von Pioglitazon
war mit einer 51gn1ﬁkanten G zunahme verbunden. Dabei nahm das viszerale Fettgewebe
signifikant ab, wéihrend i § asse an extra-abdominalem Fettgewebe vergroBerte. Vergleichbare
Verénderungen der K ? ertellung unter Pioglitazon gingen mit einer Verbesserung der

Die HOMA-Analyse zeigt, dass Pioglitazon sowohi‘@' %zellfunktion verbessert als auch die
h

Insuhnsen51t1V1tat el

In den meisten en Studien wurden im Vergleich zu Placebo eine Reduktion der

Gesamtplas yzeride und der freien Fettsduren und ein Anstieg der HDL-Cholesterinspiegel
sowie gem ig, jedoch klinisch nicht signifikant erhohte LDL-Cholesterinspiegel beobachtet.
In k en Studien iiber einen Zeitraum von bis zu zwei Jahren reduzierte Pioglitazon im Vergleich

zu Plagebo, Metformin oder Gliclazid die Gesamtplasmatriglyzeride und die freien Fettsduren und
erhohte die HDL-Cholesterinspiegel. Im Vergleich zu Plazebo wurde unter Pioglitazon kein statistisch
signifikanter Anstieg der LDL-Cholesterinspiegel festgestellt, wahrend unter Metformin und Gliclazid
verminderte Werte beobachtet wurden.

In einer Studie iiber 20 Wochen reduzierte Pioglitazon nicht nur die Niichtern-Triglyceride, sondern
verbesserte dariiber hinaus auch die postprandial erhdhten Triglyceridspiegel, dies sowohl iiber einen
Effekt auf die Triglyzerid-Absorption als auch auf die hepatische Triglyzerid-Synthese. Diese
Wirkungen waren unabhéngig von den Pioglitazon-Effekten auf den Blutzuckerspiegel. Sie waren im
Vergleich zu Glibenclamid statistisch signifikant stérker ausgepragt
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In der PROactive-Studie, einer kardiovaskuldren Outcome-Studie, wurden 5.238 Patienten mit

Typ 2 Diabetes mellitus und vorbestehender fortgeschrittener makrovaskuldrer Erkrankung in
Gruppen randomisiert, die liber einen Zeitraum von bis zu 3,5 Jahren zusétzlich zur bereits
bestehenden antidiabetischen und kardiovaskuldren Therapie entweder Pioglitazon oder Placebo
erhielten. Die Studienpopulation hatte ein Durchschnittsalter von 62 Jahren; die durchschnittliche
Dauer des Diabetes betrug 9,5 Jahre. Anndhernd ein Drittel der Patienten erhielt Insulin in
Kombination mit Metformin und/oder einem Sulfonylharnstoff. Um in die Studie aufgenommen zu
werden, mussten bei den Patienten ein oder mehrere der folgenden Ereignisse aufgetreten sein:
Myokardinfarkt, Schlaganfall, perkutane kardiale Intervention oder koronararterieller Bypass, akutes
Koronarsyndrom, koronare Herzkrankheit oder periphere arterielle Verschlusskrankheit. Fast die
Halfte der Patienten hatte bereits einen Myokardinfarkt und anndhernd 20% einen Schlaganfall
erlitten. Etwa die Hélfte der Studienpopulation wies in der Anamnese mindestens zwei der
kardiovaskulédren Einschlusskriterien auf. Fast alle Patienten (95%) erhielten kardiovaskulére
Arzneimittel (Betablocker, ACE-Hemmer, Angiotensin II-Antagonisten, Calciumantagonist Q
Nitrate, Diuretika, Aspirin, Statine, Fibrate). @

Obwohl die Studie das Ziel hinsichtlich ihres primiren Endpunktes verfehlte, welc @
Kombination aus der Gesamtmortalitét, nicht-tddlichem Myokardinfarkt, Schla
Koronarsyndrom, Beinamputation oberhalb des Kndchels, koronarer Revasku
Revaskularisation der Beinarterien darstellte, legen die Ergebnisse nahe, d
Pioglitazon keine kardiovaskuldren Langzeitrisiken verbunden sind. Die
Gewichtszunahme und Herzinsuffizienz waren jedoch erhoht. Es wur
aufgrund einer Herzinsuffizienz beobachtet. m

Kinder und Jugendliche é

er Einnahme von
eiten von Odemen,
nstieg der Mortalitét

Ergebnissen zu Studien in allen pédiatrischen Grupp‘ en in Typ 2 Diabetes mellitus freigestellt

Die Europdische Arzneimittel-Agentur hat Pioglitazon erpflichtung zur Vorlage von
(siche Abschnitt 4.2 bzgl. Informationen zur Anv%\ bei Kindern und Jugendlichen).

5.2 Pharmakokinetische EigenschafteQ\'
*
Resorption \C)

Nach oraler Anwendung wird PN& schnell resorbiert, wobei die Spitzenkonzentrationen an
unverdandertem Pioglitazon jm a in der Regel 2 Stunden nach Anwendung erreicht werden.
Proportionale Anstiege d akonzentration wurden fiir Dosierungen im Bereich von 2 - 60 mg
beobachtet. Der Steady—;1 ird 4 - 7 Tage nach Beginn der Einnahme erreicht. Eine wiederholte

Anwendung fiihrt‘ni Akkumulation des Wirkstoffs oder seiner Metaboliten. Die Resorption
wird durch Nahrun& ahme nicht beeinflusst. Die absolute Bioverfiigbarkeit ist > 80%.

Verteilung QQ
Das ie&ﬁ e Verteilungsvolumen beim Menschen betrdgt 0,25 1/kg.

Pioglitazon und alle aktiven Metaboliten liegen {iberwiegend an Plasmaproteine gebunden vor
(> 99%).

Metabolisierung

Pioglitazon wird in der Leber durch Hydroxylierung der aliphatischen Methylengruppen umfassend
metabolisiert. Dies geschieht hauptséchlich liber das Cytochrom P450 2C8, jedoch konnen andere
Isoformen zusétzlich in geringerem Mal3e beteiligt sein. Drei der sechs identifizierten Metaboliten sind
aktiv (M-1I, M-III und M-IV). Wenn Aktivitit, Konzentration und Proteinbindung beriicksichtigt
werden, tragen Pioglitazon und der Metabolit M-III gleichermallen zur Wirksamkeit bei. Auf dieser
Basis entspricht der Beitrag von M-IV zur Wirksamkeit in etwa dem Dreifachen der Wirksamkeit von
Pioglitazon, wohingegen die relative Wirksamkeit von M-II minimal ausgepragt ist.
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In Studien in vitro konnten keinerlei Hinweise auf eine Hemmung eines Subtyps von Cytochrom P450
durch Pioglitazon gefunden werden. Die wichtigsten induzierbaren P450 Isoenzyme beim Menschen,
1A, 2C8/9 und 3A4, werden nicht induziert.

In Interaktionsstudien konnte nachgewiesen werden, dass Pioglitazon keinen relevanten Effekt auf die
Pharmakokinetik oder Pharmakodynamik von Digoxin, Warfarin, Phenprocoumon und Metformin
ausiibt. Die gleichzeitige Anwendung von Pioglitazon mit Gemfibrozil (einem Cytochrom P450 2C8-
Inhibitor) oder mit Rifampicin (einem Cytochrom P450 2C8-Induktor) erhdht bzw. senkt die
Plasmakonzentration von Pioglitazon (siehe Abschnitt 4.5).

Ausscheidung

Nach oraler Anwendung von radioaktiv markiertem Pioglitazon beim Menschen wurde der Q
hauptsédchlich im Fézes (55%) und zu einem geringeren Ausmalf} im Harn (45%) wiederg m Bei
Tieren lasst sich nur eine geringe Menge von unverdandertem Pioglitazon im Harn oder

nachweisen. Die mittlere Plasma-Eliminationshalbwertszeit von unverandertem Pio %ﬂ betragt
beim Menschen 5 - 6 Stunden, und die der gesamten aktiven Metaboliten liegt bi 3 Stunden.

Altere Patienten 9@
Die Pharmakokinetik im Steady-state ist bei élteren Patienten (65 Jah ilter) und jungen
Patienten vergleichbar. )L

Eingeschréinkte Nierenfunktion é

Die Plasmakonzentrationen von Pioglitazon und seine iten sind bei Patienten mit
eingeschrinkter Nierenfunktion niedriger als bei ) robanden, wobei sich die Raten der oralen
Clearance der Muttersubstanz aber dhneln. Die K ation von freiem (ungebundenem) Pioglitazon
bleibt somit unverindert. \

Eingeschrinkte Leberfunktion . ()Q

Die Gesamtkonzentration von Piogli@u im Plasma bleibt unverindert, aber das Verteilungsvolumen
nimmt zu. Die intrinsische Clearagce 18t daher verringert, was zu einer grofleren ungebundenen
Fraktion von Pioglitazon fii

*
5.3 Praklinische D QhSicherheit

In toxikologischeﬁ 1en traten bei Mausen, Ratten, Hunden und Affen iibereinstimmend nach
wiederholter Ve chung Plasmavolumen-Vergroflerung mit Haimodilution, Andmie und reversibler
exzentrische@ ypertrophie auf. Zusatzlich wurden vermehrte Fettablagerungen und Infiltrationen
beobachtetf \B&» Plasmakonzentrationen, die dem 4-fachen und weniger des Plasmaspiegels bei
klin'scl‘r& endung entsprechen, wurden diese Befunde bei allen Spezies gefunden. In Tierstudien
mit%b azon traten fotale Wachstumsverzogerungen auf. Dies ist darauf zuriickzufiihren, dass unter
Behandlung mit Pioglitazon die in der Gestation entstehende Hyperinsulindmie und erhdhte
Insulinresistenz des Muttertieres vermindert und dadurch die Verfiigbarkeit der metabolischen
Substrate fiir das fotale Wachstum verringert wird.

Pioglitazon zeigte in einer umfangreichen Serie von /n-vivo- und In-vitro-Studien kein genotoxisches
Potential. In Langzeitstudien (bis zu 2 Jahren) wurden bei der Ratte erhdhte Inzidenzen von
Hyperplasien (bei ménnlichen und weiblichen Ratten) und Tumoren (bei ménnlichen Ratten) des
Harnblasenepithels induziert.

Die Bildung bzw. das Vorhandensein von Harnsteinen mit nachfolgender Reizung und Hyperplasie

wurde als Grundlage fiir die beobachtete karzinogene Reaktion bei mannlichen Ratten angesehen.
Eine 24-monatige mechanistische Studie an ménnlichen Ratten zeigte, dass die Verabreichung von
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Pioglitazon zu einer erhohten Inzidenz von hyperplastischen Verdnderungen in der Blase fiihrte. Eine
durch Diét herbeigefiihrte Ansduerung verringerte die Inzidenz von Tumoren signifikant, beseitigte sie
jedoch nicht. Das Vorhandensein von Mikrokristallen verschlimmerte die hyperplastische Reaktion,
wurde aber nicht als primére Ursache fiir die hyperplastischen Verdanderungen angesehen. Eine
Relevanz der karzinogenen Befunde, die bei mannlichen Ratten auftraten, kann fiir den Menschen
nicht ausgeschlossen werden.

Bei Méusen beiderlei Geschlechts traten keine Tumoren auf. Hyperplasien der Harnblase wurden bei
Hunden und Affen, die bis zu 12 Monate mit Pioglitazon behandelt wurden, nicht beobachtet.

In einem Tiermodell der familidren adenomatdsen Polyposis (FAP) fiihrte die Behandlung mit zwei
anderen Thiazolidindionen zu einer erhdhten Haufigkeit von Kolontumoren. Die Relevanz dieser

Befunde ist unbekannt. Q

Beurteilung der Risiken fiir die Umwelt (Environmental Risk Assessment [ERA]): Auswi auf
die Umwelt werden bei klinischer Anwendung von Pioglitazon nicht erwartet. %

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN @\
6.1 Liste der sonstigen Bestandteile OQ
Mannitol $

Carmellose-Calcium K
Hyprolose @
Magnesiumstearat Q

6.2 Inkompatibilitiiten o‘(b.o

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit C)Q

*

2 Jahre Q\
6.4 Besondere Vorsicht\mi@\nmen fiir die Aufbewahrung

Fiir dieses Arzneimitte ine besonderen Lagerungsbedingungen erforderlich.
6.5 Artund Ink es Behiltnisses

Aluminium/ %um-Blisterpackung, Packungen mit 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98, 112 und
196 Tabletten.

Es moglicherweise nicht alle PackungsgroBen in den Verkehr gebracht.
6.6 Besondere VorsichtsmaBinahmen fiir die Beseitigung

Keine besonderen Anforderungen fiir die Beseitigung.

7. INHABER DER ZULASSUNG

Teva B.V.
Swensweg 5,
2031GA Haarlem
Niederlande
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8. ZULASSUNGSNUMMER(N)

Pioglitazon Teva 15 mg Tabletten
EU/1/12/757/001-010

Pioglitazon Teva 30 mg Tabletten
EU/1/12/757/011-020

Pioglitazon Teva 45 mg Tabletten
EU/1/12/757/021-030

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGERUNG DER 6

ZULASSUNG %
Datum der Erteilung der Zulassung: 26. Mirz 2012 \@0
Datum der letzten Verldngerung der Zulassung: 17. Februar 2017 @

10. STAND DER INFORMATION /vé !

{MM/JIIT}

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel si@@ Website der Européischen
r.

Arzneimittel-Agentur http://www.ema.europa.eu Vt‘%
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HERSTELLER, DER (DIE) FUR DIE CHQ:}PNFREIGABE
VERANTWORTLICH IST (SIND) @

ANHANG II

BEDINGUNGEN ODER EINSC NGEN FUR DIE
ABGABE UND DEN GEB

SONSTIGE BEDINGUN hND AUFLAGEN DER
GENEHMIGUNG FW INVERKEHRBRINGEN

* o ..
BEDINGUNGE EINSCHRANKUNGEN FUR DIE

SICHERE UN SAME ANWENDUNG DES
ARZNEIMI‘&Q:
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A. HERSTELLER, DER (DIE) FUR DIE CHARGENFREIGABE VERANTWORTLICH
IST (SIND)

Name und Anschrift des (der) Hersteller(s), der (die) fiir die Chargenfreigabe verantwortlich ist (sind)

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13

4042 Debrecen

Ungarn

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5, 2031 GA Haarlem

Niederlande Q

Teva Operations Poland Sp z.0.0.

ul. Mogilska 80. 31-546, Krakow 6
Polen &
Merckle GmbH \

Ludwig-Merckle Strasse 3 @
89143 Blaubeuren
Deutschland /LO

Balkanpharma Dupnitsa AD K
3 Samokovsko Shosse Str., @
Dupnitsa 2600,

Bulgarien Q

Auf der Packungsbeilage des Arzneimittels miiss @ und Anschrift des Herstellers, der fiir die
Freigabe der betreffenden Charge Verantwortl ist,'angegeben werden.

‘(\

B. BEDINGUNGEN ODER EI ANKUNGEN FUR DIE ABGABE UND DEN
GEBRAUCH

Arzneimittel, das der Versc@spﬂlcht unterliegt.

C. SONSTIG (@ UNGEN UND AUFLAGEN DER GENEHMIGUNG FUR DAS
N

INVERKE GEN

° Rege aktualls1erte Unbedenklichkeitsberichte [Periodic Safety Update Reports
*r ]

Die erungen an die Einreichung von PSURs fiir dieses Arzneimittel sind in der nach Artikel

107 cyAbsatz 7 der Richtlinie 2001/83/EG vorgesehenen und im europiischen Internetportal fiir
Arzneimittel veroffentlichten Liste der in der Union festgelegten Stichtage (EURD-Liste) - und allen
kiinftigen Aktualisierungen - festgelegt.

D. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE SICHERE UND
WIRKSAME ANWENDUNG DES ARZNEIMITTELS

. Risikomanagement-Plan (RMP)

Der Inhaber der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen (MAH) fiihrt die notwendigen, im
vereinbarten RMP beschriebenen und in Modul 1.8.2 der Zulassung dargelegten
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Pharmakovigilanzaktivititen und Mallnahmen sowie alle kiinftigen vereinbarten
Aktualisierungen des RMP durch.

Ein aktualisierter RMP ist einzureichen:

e nach Aufforderung durch die Européische Arzneimittel-Agentur;

e jedes Mal wenn das Risikomanagement-System gedndert wird, insbesondere infolge neuer
eingegangener Informationen, die zu einer wesentlichen Anderung des Nutzen-Risiko-
Verhiéltnisses fiihren konnen oder infolge des Erreichens eines wichtigen Meilensteins (in
Bezug auf Pharmakovigilanz oder Risikominimierung).
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ANHANG III $

ETIKETTIERUNG UND PACKU@EILAGE



A. ETIKETTIERUNG



ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

UMKARTON

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Pioglitazon Teva 15 mg Tabletten
Pioglitazon

2.  WIRKSTOFF(E) \

Jede Tablette enthilt 15 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid). @

| 3. SONSTIGE BESTANDTEILE N (ﬁ"

| 4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT R,

AN
14 Tabletten /v

28 Tabletten \
30 Tabletten

50 Tabletten @
56 Tabletten Q

84 Tabletten Ny

90 Tabletten \@'

98 Tabletten

112 Tabletten Q\

196 Tabletten

5. HINWEISE ZUR UND &T(EN) DER ANWENDUNG
g

Packungsbeilage beachte\n\\o@

Zum Einnehmen. @
*

tel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

Verwendbar bis:

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Teva B.V.
Swensweg 5,
2031GA Haarlem
Niederlande Q

)]

12.  ZULASSUNGSNUMMER(N)

&°
EU/1/12/757/001-010 \%
A

13. CHARGENBEZEICHNUNG R,
AN

Ch.-B.: $/v

14. VERKAUFSABGRENZUNG

O
<
Verschreibungspflichtig @

| 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAU

R

| 16.  ANGABEN IN BLINDBNSCHRIFT

N
Pioglitazon Teva 15 mg}%

| 17.  INDIVIDUEPLES ERKENNUNGSMERKMAL — 2D-BARCODE
»

2D-Barcode® ividuellem Erkennungsmerkmal.

%

18. IVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL —- VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC:

SN:
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MINDESTANGABEN AUF BLISTERPACKUNGEN ODER FOLIENSTREIFEN

BLISTERPACKUNG

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Pioglitazon Teva 15 mg Tabletten
Pioglitazon

2. NAME DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Teva B.V.
o

3. VERFALLDATUM N

N\
Verwendbar bis: Q@
4, CHARGENBEZEICHNUNG ‘ 'tv
Ch.-B.: Q\
5. WEITERE ANGABEN (FUR KALEND KUNGEN)

il \\
b Q
Sa \

. 29
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

UMKARTON

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Pioglitazon Teva 30 mg Tabletten
Pioglitazon

2.  WIRKSTOFF(E)

Jede Tablette enthélt 30 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid).

‘ 3. SONSTIGE BESTANDTEILE N

‘ 4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

14 Tabletten $

28 Tabletten

30 Tabletten QQK

50 Tabletten

56 Tabletten o Q
84 Tabletten ‘@
90 Tabletten \

98 Tabletten

112 Tabletten Q\

196 Tabletten .\0

5. HINWEISE ZUR UND \I‘(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachte\\\"

Zum Einnehmen. @
*

7>
6. WA WEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AU WAHREN IST

Arv&ttel fiir Kinder unzugiinglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

Verwendbar bis:

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Teva B.V.
Swensweg 5,
2031GA Haarlem
Niederlande Q

)]

12.  ZULASSUNGSNUMMER(N)

&°
EU/1/12/757/011-020 \%
A

13. CHARGENBEZEICHNUNG R,
AN

Ch.-B.: $/v

14. VERKAUFSABGRENZUNG

O
<
Verschreibungspflichtig @

| 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAU

R

| 16.  ANGABEN IN BLINDBNSCHRIFT

N
Pioglitazon Teva 30 mg}%

| 17.  INDIVIDUEPLES ERKENNUNGSMERKMAL — 2D-BARCODE
»

2D-Barcode® ividuellem Erkennungsmerkmal.

%

18. IVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL —- VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC:

SN:
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MINDESTANGABEN AUF BLISTERPACKUNGEN ODER FOLIENSTREIFEN

BLISTERPACKUNG

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Pioglitazon Teva 30 mg Tabletten
Pioglitazon

2. NAME DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Teva B.V.
o

3. VERFALLDATUM N

N\
Verwendbar bis: Q@
4, CHARGENBEZEICHNUNG ‘ 'tv
Ch.-B.: Q\
5. WEITERE ANGABEN (FUR KALEND KUNGEN)

il \\
b Q
Sa \

. 29
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

UMKARTON

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Pioglitazon Teva 45 mg Tabletten
Pioglitazon

2. WIRKSTOFF(E)

Jede Tablette enthilt 45 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid). @

| 3. SONSTIGE BESTANDTEILE N (ﬁ"

| 4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT R,

AN
14 Tabletten /v

28 Tabletten \
30 Tabletten

50 Tabletten @
56 Tabletten Q

84 Tabletten Ny

90 Tabletten \@'

98 Tabletten

112 Tabletten Q\

196 Tabletten

5. HINWEISE ZUR UND &T(EN) DER ANWENDUNG
g

Packungsbeilage beachte\n\\o@

Zum Einnehmen. @
*

tel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

Verwendbar bis:

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Teva B.V.
Swensweg 5,
2031GA Haarlem
Niederlande

)]

| 12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

S
EU/1/12/757/021-030 \(b

13. CHARGENBEZEICHNUNG \C)\

Ch.-B.: /v\> -

N\
14. VERKAUFSABGRENZUNG Q@

*

Verschreibungspflichtig @Q
X,

[ 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUGH \,”

o\o‘

| 16.  ANGABEN IN BLINDENS(QRIFT

N
Pioglitazon Teva 45 mg TK\;'@’
.
\

17. INDIVIDUK&&ERKENNUNGSMERKMAL —2D-BARCODE

2D-Barcode &Viduellem Erkennungsmerkmal.

18. IVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
ORMAT

PC:

SN:
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MINDESTANGABEN AUF BLISTERPACKUNGEN ODER FOLIENSTREIFEN

BLISTERPACKUNG

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Pioglitazon Teva 45 mg Tabletten
Pioglitazon

2. NAME DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Teva B.V. 6
o C_d
3. VERFALLDATUM \
N\
Verwendbar bis: QQ
4, CHARGENBEZEICHNUNG . ,tv
Ch.-B.: : Q\
QUNGEN)

5.  WEITERE ANGABEN (FUR KALEND%

il \\
b Q
Sa \

So %)
S
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B. PACKUNGSBEILAGE



Gebrauchsinformation: Information fiir den Anwender

Pioglitazon Teva 15 mg Tabletten

Pioglitazon Teva 30 mg Tabletten

Pioglitazon Teva 45 mg Tabletten
Pioglitazon

Lesen Sie die gesamte Packungsbeilage sorgfaltig durch, bevor Sie mit der Einnahme dieses

Arzneimittels beginnen, denn sie enthiilt wichtige Informationen.

- Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht mochten Sie diese spiter nochmals lesen.

- Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker.

- Dieses Arzneimittel wurde Thnen personlich verschrieben. Geben Sie es nicht an Dritte weiter.
Es kann anderen Menschen schaden, auch wenn diese die gleichen Beschwerden haben wigSie.

- Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker gilt
auch fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind. Sie @

Abschnitt 4. %
Was in dieser Packungsbeilage steht \@

1. Was ist Pioglitazon Teva und wofiir wird es angewendet?

2. Was sollten Sie vor der Einnahme von Pioglitazon Teva beachten? Q
3. Wie ist Pioglitazon Teva einzunehmen?

4. Welche Nebenwirkungen sind moglich? $

5. Wie ist Pioglitazon Teva aufzubewahren? K

6. Inhalt der Packung und weitere Informationen @

1. Was ist Pioglitazon Teva und wofiir wird $ Qvendet?

Pioglitazon Teva enthilt Pioglitazon. Es ist ei %abetikum, das zur Behandlung von Diabetes

mellitus vom Typ 2 (nicht insulinpflichtig achsenen angewendet wird, wenn Metformin nicht
geeignet ist oder nur unzureichend gewir Diese Diabetesform tritt gewdhnlich erst im
Erwachsenenalter auf. \

Wenn Sie an Typ-2-Diabetes erhe&l:t ind, unterstiitzt Pioglitazon Teva die Kontrolle Thres
Blutzuckerspiegels, indem ¢s ssere Verwertung des korpereigenen Insulins herbeifiihrt. Thr Arzt

wird, 3 bis 6 Monate na mit der Einnahme begonnen haben, iiberpriifen, ob Pioglitazon
Teva wirkt. \

Pioglitazon Teva k QPatienten, die kein Metformin einnehmen kénnen und bei denen eine
Behandlung mit nd Bewegung nicht zur Blutzuckerkontrolle ausgereicht hat, allein angewendet
werden oder@ ndere Therapien (wie Metformin, Sulfonylharnstoff oder Insulin), die nicht zu
einer ausgéichdnden Blutzuckerkontrolle gefiihrt haben, ergénzen.

2. EWas sollten Sie vor der Einnahme von Pioglitazon Teva beachten?

Pioglitazon Teva darf nicht eingenommen werden,

- wenn Sie allergisch gegen Pioglitazon oder einen der in Abschnitt 6. genannten sonstigen
Bestandteile dieses Arzneimittels sind.

- wenn Sie an einer Herzinsuffizienz leiden oder in der Vergangenheit an Herzinsuffizienz
gelitten haben.

- wenn Sie an einer Lebererkrankung leiden.

- wenn Sie an diabetischer Ketoazidose (einer Komplikation des Diabetes, die raschen
Gewichtsverlust, Ubelkeit oder Erbrechen verursacht) gelitten haben.

- wenn Sie Blasenkrebs haben oder jemals gehabt haben.

- wenn Sie Blut im Urin haben und Thr Arzt das nicht untersucht hat.
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Warnhinweise und Vorsichtsmalinahmen

Bitte sprechen Sie mit Ihrem Arzt oder Apotheker, bevor Sie Pioglitazon Teva einnehmen (siehe auch

Abschnitt 4).

- wenn sich Wasser in Threm Korper ansammelt (Fliissigkeitsretention) oder Sie Probleme mit
Herzinsuffizienz haben, insbesondere wenn Sie &lter als 75 Jahre sind. Wenn Sie
entziindungshemmende Arzneimittel einnehmen, die ebenso Fliissigkeitsretention und
Schwellungen verursachen konnen, miissen Sie auch dies Ihrem Arzt mitteilen.

- wenn Sie an einer bestimmten diabetischen Augenerkrankung leiden, die als Makuladdem
bezeichnet wird (Schwellung des Augenhintergrundes).

- wenn Sie an Eierstockzysten leiden (polyzystisches Ovarialsyndrom). Die Wahrscheinlichkeit
schwanger zu werden, wenn Sie Pioglitazon Teva einnehmen, kann durch das Wiedereinsetzen
des Eisprungs erhoht sein. Falls dies auf Sie zutrifft, verwenden Sie geeignete
Verhiitungsmethoden, um die Mdglichkeit einer ungeplanten Schwangerschaft zu Veﬁ

- wenn Sie Leber- oder Herzprobleme haben. Bevor Sie mit der Einnahme von Pioglj eva

beginnen, wird Ihre Leberfunktion durch eine Blutuntersuchung liberpriift. Dies suchung
kann in Abstéinden wiederholt werden. Bei einigen Patienten mit langjéhrige Diabetes
n Teva und

Insulin behandelt wurden, entwickelte sich eine Herzinsuffizienz. Infor ie so bald wie
moglich Thren Arzt, wenn Sie Anzeichen einer Herzinsuffizienz bei si tellen, wie z.B.
ungewoOhnliche Kurzatmigkeit oder rasche Gewichtszunahme oder chwellungen

mellitus und einer Herzerkrankung oder friiherem Schlaganfall, die mit Pg’ i
s

(Odeme). /k
Wenn Sie Pioglitazon Teva zusammen mit anderen Antidiabetikﬁr;n men, ist es wahrscheinlicher,
dass Ihr Blutzuckerwert unter das normale Niveau fallt (Hypo@a ie).

Es kann zu einer Verminderung der Anzahl Threr Bliltk'@'@ (Andmie) kommen.

*

Knochenbriiche \
Bei Patienten (insbesondere Frauen), die Piogfgz;)n innahmen, zeigte sich eine erhdhte Anzahl von
Knochenbriichen. Ihr Arzt wird dies bei de% dlung Thres Diabetes beriicksichtigen.

*
Kinder und Jugendliche 0
Die Anwendung bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren wird nicht empfohlen.

Einnahme von Pioglitazon T ammen mit anderen Arzneimitteln

Informieren Sie Thren Ag, potheker, wenn Sie andere Arzneimittel einnehmen/anwenden,
kiirzlich andere Arznei & ingenommen/angewendet haben oder beabsichtigen andere Arzneimittel
einzunehmen/ anzgw&

Normalerweise
Arzneimittelfo
Dennoch st e

Sie unter der Behandlung mit Pioglitazon Teva die Einnahme anderer
ren.
ei einigen Arzneimitteln besonders wahrscheinlich, dass sie den Zuckergehalt Thres

- fibrozil (zur Cholesterolsenkung)

- ifampicin (zur Behandlung von Tuberkulose und anderen Infektionen)

Teilen Sie Threm Arzt oder Apotheker mit, wenn Sie eines dieser Arzneimittel einnehmen. Thr
Blutzuckerwert wird kontrolliert und Ihre Dosis fiir Pioglitazon Teva muss mdglicherweise angepasst
werden.

Einnahme von Pioglitazon Teva zusammen mit Nahrungsmitteln und Getrinken
Sie konnen Thre Tabletten unabhéngig von oder zu einer Mahlzeit einnehmen. Schlucken Sie die
Tabletten zusammen mit einem Glas Wasser.

Schwangerschaft und Stillzeit

Wenn Sie schwanger sind oder stillen, oder wenn Sie vermuten, schwanger zu sein oder beabsichtigen,
schwanger zu werden, fragen Sie vor der Einnahme dieses Arzneimittels Thren Arzt um Rat.
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Ihr Arzt wird Thnen raten, dieses Arzneimittel nicht weiter einzunehmen.

Verkehrstiichtigkeit und die Fihigkeit zum Bedienen von Maschinen
Dieses Arzneimittel wird Thre Féhigkeit zur Teilnahme am Stralenverkehr oder zum Bedienen von
Maschinen nicht beeintrachtigen. Seien Sie dennoch vorsichtig, falls bei Ihnen Sehstérungen auftreten.

3. Wie ist Pioglitazon Teva einzunehmen?

NehmenSie dieses Arzneimittel immer genau nach Absprache mit lhrem Arzt oder Apotheker ein.
Fragen Sie bei Ihrem Arzt oder Apotheker nach, wenn Sie sich nicht sicher sind.

Die iibliche Startdosis betrédgt einmal taglich eine Tablette mit 15 mg oder 30 mg Pioglitazon. [ Zt
kann die Dosis auf maximal einmal tdglich 45 mg anheben. Thr Arzt wird IThnen mitteilen, w

Dosis Sie einzunehmen sollen.
Wenn Sie den Eindruck haben, dass die Wirkung von Pioglitazon Teva nicht ausreiche sprechen
Sie mit Threm Arzt.

Wenn Sie Pioglitazon Teva in Kombination mit anderen Arzneimitteln zur Be ng von Diabetes
einnehmen (wie beispielsweise Insulin, Chlorpropamid, Glibenclamid, Gli olbutamid), wird
Ihr Arzt Thnen mitteilen, ob Sie die Dosis Ihrer Arzneimittel reduzieren

Ihr Arzt wird Sie bitten, unter der Behandlung mit Pioglitazon Teva wgelmaﬁlgen Abstinden
Blutuntersuchungen durchfiihren zu lassen. Dies dient zur Kontrelle einer normalen Leberfunktion.

Wenn Sie eine spezielle Diit fiir Diabetes befolgen, ﬁlhrer%%se unter Behandlung mit Pioglitazon
Teva fort.

Kontrollieren Sie Thr Gewicht in regelmifigen A @n falls Thr Gewicht zunimmt, informieren Sie
bitte Ihren Arzt.

Wenn Sie eine grofiere Menge von Pjo n Teva eingenommen haben, als Sie sollten

Wenn Sie versehentlich zu viele Tabl ingenommen haben oder wenn ein anderer oder ein Kind
Ihr Arzneimittel eingenommen hat, r‘: >§en Sie sich umgehend mit einem Arzt oder Apotheker in
Verbindung setzen. Ihr Blutzuck8gwert'kdnnte unter das normale Niveau fallen und kann durch die
Einnahme von Zucker erhoht . Es wird empfohlen, dass Sie Wiirfelzucker, StiBigkeiten, Kekse
oder zuckerhaltigen Frug sich fiihren.

Wenn Sie die Ein‘n e'von Pioglitazon Teva vergessen haben

Nehmen Sie Piogli eva tdglich - entsprechend den Anweisungen Thres Arztes - ein. Wenn Sie
aber dennoch ei ine Dosis vergessen haben sollten, nehmen Sie die néchste Dosis einfach wie
gewohnt ein@ en Sie nicht die doppelte Dosis ein, wenn Sie die vorherige Einnahme vergessen
haben.

We?i die Einnahme von Pioglitazon Teva abbrechen

Pioglitazon Teva sollte jeden Tag eingenommen werden, um richtig zu wirken. Falls Sie die Einnahme
von Pioglitazon Teva beenden, konnte Thr Blutzuckerwert ansteigen. Sprechen Sie mit IThrem Arzt,
bevor Sie diese Behandlung beenden.

Wenn Sie weitere Fragen zur Anwendung des Arzneimittels haben, fragen Sie Ihren Arzt oder
Apotheker.

4. Welche Nebenwirkungen sind moglich?

Wie alle Arzneimittel kann auch dieses Arzneimittel Nebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem
auftreten miissen.
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Insbesondere sind die folgenden ernsten Nebenwirkungen bei Patienten aufgetreten:

Herzinsuffizienz ist hdufig (kann bis zu 1 von 10 Behandelten betreffen) bei Patienten unter
Behandlung mit Pioglitazon in Kombination mit Insulin aufgetreten. Symptome sind ungewo6hnliche
Kurzatmigkeit oder rasche Gewichtszunahme oder lokale Schwellungen (Odeme). Wenn eines dieser
Symptome bei Ihnen auftritt, insbesondere wenn Sie iiber 65 Jahre alt sind, konsultieren Sie sofort
einen Arzt.

Blasenkrebs ist gelegentlich (kann bis zu 1 von 100 Behandelten betreffen) bei Patienten unter
Behandlung mit Pioglitazon aufgetreten. Anzeichen und Symptome umfassen Blut im Urin,
Schmerzen beim Harnlassen oder plétzlichen Harndrang. Wenn Sie eines dieser Anzeichen oder
Symptome beobachten, sprechen Sie so bald wie moglich mit Ihrem Arzt. Q

Lokale Schwellungen (Odeme) sind ebenfalls sehr hiufig (kann mehr als 1 von 10 Behangdel
betreffen) bei Patienten unter Behandlung mit Pioglitazon in Kombination mit Insulin q eten.

Wenn diese Nebenwirkung bei Thnen auftritt, sprechen Sie so bald wie moglich mit Arzt.
Knochenbriiche wurden haufig (kann bis zu 1 von 10 Behandelten betreffen) iblichen Patienten
unter Behandlung mit Pioglitazon berichtet, und auBerdem bei minnlichen n (Héufigkeit auf

Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschitzbar) unter Behandlung mi itazon. Wenn diese
Nebenwirkung bei Ihnen auftritt, sprechen Sie so bald wie moglich myj %ﬂ rzt.

Verschwommenes Sehen aufgrund einer Schwellung (oder Fh‘iss%‘eitsansammlung) im
Augenhintergrund (Héufigkeit auf Grundlage der verfiigbare nicht abschétzbar) ist ebenfalls
bei Patienten unter Behandlung mit Pioglitazon berichtet -~ Wenn dieses Symptom erstmals bei
Ihnen auftritt, sprechen Sie so bald wie moglich mit Th Wenn Sie bereits an
verschwommenem Sechen leiden und die Beschwerd? verschlimmern, sprechen Sie ebenfalls so
bald wie moglich mit Threm Arzt. ?3

Allergische Reaktionen (Héufigkeit auf G der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar) wurden
bei Patienten unter Behandlung mit Piggli berichtet. Wenn bei Thnen eine schwere allergische
Reaktion mit Blasenbildung auf der x sselsucht) und Schwellung des Gesichts, der Lippen, der
Zunge oder im Hals auftritt, die Ate@ r Schluckbeschwerden verursachen kann, nehmen Sie das
Arzneimittel nicht weiter ein und\gprechen Sie so bald wie moglich mit Threm Arzt.

Andere Nebenwirkungen, einigen Patienten unter Behandlung mit Pioglitazon auftraten, sind:

hiufig (kann bis zu @ Behandelten betreffen)
i0

- Atemwegsin
- Sehstoru K

- Gewl ahme

- Ta% gefiihl

gel h (kann bis zu 1 von 100 Behandelten betreffen)
- asennebenhdhlenentziindung (Sinusitis)
- Schlaflosigkeit (Insomnie)

nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschéitzbar)
- Erhéhung der Leberenzymwerte

- allergische Reaktionen

Andere Nebenwirkungen, die bei einigen Patienten auftraten, die Pioglitazon in Kombination mit
anderen Antidiabetika eingenommen haben, sind:

sehr hiufig (kann mehr als 1 von 10 Behandelten betreffen)
- verminderter Blutzuckerspiegel (Hypoglykidmie)
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haufig (kann bis zu 1 von 10 Behandelten betreffen)

- Kopfschmerz

- Benommenheit

- Gelenkschmerzen

- Impotenz

- Riickenschmerzen

- Kurzatmigkeit

- geringfiligige Abnahme der Anzahl roter Blutkdrperchen
- Flatulenz

gelegenthch (kann bis zu 1 von 100 Behandelten betreffen)

Zucker im Harn, Eiweiss im Harn
- erhohte Enzymwerte Q
- Schwindel (Vertigo) @
- Schwitzen 6

- Miidigkeit

- vermehrter Appetit \@

Meldung von Nebenwirkungen

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt od eker Dies gilt auch
fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben si onnen
Nebenwirkungen auch direkt {iber das in Anhang V aufgefiihrte nati Meldesystem anzeigen .

Indem Sie Nebenwirkungen melden, kénnen Sie dazu beltragen ss mehr Informationen tiber die
Sicherheit dieses Arzneimittels zur Verfiigung gestellt Werde

5. Wie ist Pioglitazon Teva aufzubewahren?+ Q
Bewahren Sie dieses Arzneimittel fiir Kinder %glich auf.

Sie diirfen dieses Arzneimittel nach dgm @‘n Umkarton und der Blisterpackung nach
,Verwendbar bis* angegebenen Verf: 8& nicht mehr anwenden. Das Verfalldatum bezieht sich
auf den letzten Tag des Monats.

Fiir dieses Arzneimittel sind k \esonderen Lagerungsbedingungen erforderlich.

das Arzneimittel zu ofgen ist, wenn Sie es nicht mehr verwenden. Sie tragen damit zum Schutz der

.
Entsorgen Sie Arzneimj @cht im Abwasser oder Haushaltsabfall. Fragen Sie Ihren Apotheker, wie
Umwelt bei. ‘\d E

InbﬁvQPackung und weitere Informationen

itazon Teva enthilt
- er Wirkstoff ist Pioglitazon.
Jede Pioglitazon Teva 15 mg Tablette enthidlt 15 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid).
Jede Pioglitazon Teva 30 mg Tablette enthdlt 30 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid).
Jede Pioglitazon Teva 45 mg Tablette enthilt 45 mg Pioglitazon (als Hydrochlorid).
- Die sonstigen Bestandteile sind Mannitol, Carmellose-Calcium, Hyprolose und
Magnesiumstearat.

Wie Pioglitazon Teva aussieht und Inhalt der Packung

- Pioglitazon Teva 15 mg Tabletten sind weil3 bis cremefarben, rund, gewolbt mit der Zahl ‘15’
auf einer Seite und der Aufschrift “TEVA’ auf der anderen Seite.

- Pioglitazon Teva 30 mg Tabletten sind weil} bis cremefarben, rund, gewolbt mit der Zahl 30’
auf einer Seite und der Aufschrift “TEVA’ auf der anderen Seite.
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- Pioglitazon Teva 45 mg Tabletten sind weil3 bis cremefarben, rund, gew6lbt mit der Zahl ‘45’
auf einer Seite und der Aufschrift ‘TEVA’ auf der anderen Seite.

Die Tabletten stehen in Blisterpackungen in Packungen mit je 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98, 112 oder
196 Tabletten zur Verfiigung.

Es werden moglicherweise nicht alle Packungsgrofien in Verkehr gebracht.
Pharmazeutischer Unternehmer und Hersteller
Pharmazeutischer Unternehmer:

Teva B.V. Q
Swensweg 5, @

2031GA Haarlem 6

Niederlande %
Hersteller: \@'

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company q@

Pallagi 1t 13,

4042 Debrecen

Ungarn /v
Pharmachemie B.V. é

Swensweg 5,
2031 GA Haarlem . Q
Niederlande M

Teva Operations Poland Sp z.0.0. \

ul. Mogilska 80. 31-546, Krakow Q
Polen . C)
Merckle GmbH \Q\

Ludwig-Merckle Strasse 3
89143 Blaubeuren

Deutschland . \\',
Balkanpharma D@r@)
3 Samokovsko S 03\ tr.,

Dupnitsa 2600
Bulgarien Q
Falls w &

nformationen iiber das Arzneimittel gewiinscht werden, setzen Sie sich bitte mit dem

ortli ertreter des pharmazeutischen Unternehmers in Verbindung:
Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Teva Pharma Belgium N.V./S.A/AG UAB Teva Baltics
Tél/Tel: +32 38207373 Tel: +370 52660203
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Tesa ®apma EAJ] ratiopharm GmbH
Temn.: +359 24899585 Allemagne/Deutschland

Tél/Tel: +49 73140202

Ceska republika Magyarorszag
Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o. Teva Gyogyszergyar Zrt.
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Tel: +420 251007111 Tel: +36 12886400

Danmark Malta
Teva Denmark A/S Teva Pharmaceuticals Ireland
TIf: +45 44985511 L-Irlanda
Tel: +44 2075407117
Deutschland Nederland
TEVA GmbH Teva Nederland B.V.
Tel: +49 73140208 Tel: +31 8000228400
Eesti Norge
UAB Teva Baltics Eesti filiaal Teva Norway AS
Tel: +372 6610801 TIf: +47 66775590 @Q
E)Mada Osterreich 6
Specifar A.B.E.E. ratiopharm Arzneimittel Vertgi @mbH
TnA: +30 2118805000 Tel: +43 1970070 \
Espaiia Polska @
Teva Pharma, S.L.U. Teva Pharmaceutic ka Sp. z 0.0.
Tel: +34 913873280 Tel: +48 22345
France Portugal
Teva Santé Teva P - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: +33 155917800 Tel: 14767550

Hrvatska
Pliva Hrvatska d.o.o. a Pharmaceuticals S.R.L.
Tel: +385 13720000 Tel: +40 212306524

< Q{nia
Ireland . Q Slovenija
O

Teva Pharmaceuticals Ireland Pliva Ljubljana d.o.o.
Tel: +44 2075407117 \Q Tel: +386 15890390

island @ Slovenska republika
Teva Pharma Iceland eh&\" TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 257267911

Simi: +354 5503300 \

Italia ’\@ Suomi/Finland

Teva Italia S.r. Teva Finland Oy

Tel: +39 0 1 Puh/Tel: +358 201805900

K 'np%/y Sverige

Sp .B.E.E. Teva Sweden AB

EXA o0 Tel: +46 42121100

TnA: +30 2118805000

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
UAB Teva Baltics filiale Latvija Teva Pharmaceuticals Ireland

Tel: +371 67323666 Ireland

Tel: +44 2075407117
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Diese Packungsbeilage wurde zuletzt iiberarbeitet im {MM.JJJJ}.

Weitere Informationsquellen

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel sind auf der Website der Europdischen
Arzneimittel-Agentur http://www.ema.europa.eu verfiigbar.
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