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1. LAAKEVALMISTEEN NIMI
Glidipion 15 mg tabletit

Glidipion 30 mg tabletit
Glidipion 45 mg tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Glidipion 15 mg tabletit
Yksi tabletti sisaltdaa 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan:
Yksi tabletti sisaltaa 37,77 mg laktoosimonohydraattia (ks. kohta 4.4). OQ

.\
Glidipion 30 myg tabletit R
Yksi tabletti sisaltad 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). $

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan:
Yksi tabletti sisaltaa 75,54 mg laktoosimonohydraattia (ks. kohta 4.4).

>

*
Glidipion 45 mg tabletit o’éb

Yksi tabletti sisaltaa 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan: @
Yksi tabletti sisaltdaa 113,31 mg Iaktoosimonohydraat@s. kohta 4.4).

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1. ‘\O
<
3. LAAKEMUOTO \\(b
%,

Tabletti. \@

Glidipion 15 mg tabletit *&)

Tabletit ovat valkoisia, littelta; viistottuja ja pyoreitd, halkaisijaltaan n.5,5 mm. Niiden toiselle
puolelle on kaiverrettuN 5.

Glidipion 30

Tabletit ovat isia, litteitd, viistottuja ja pyoreitd, halkaisijaltaan n.7 mm. Niiden toiselle puolelle
on kaivi Z30”.

*

*
%{Tﬂ 45 mg tabletit
Tab ovat valkoisia, litteitd, viistottuja ja pyoreitd, halkaisijaltaan n.8 mm. Niiden toiselle puolelle
on kaiverrettu "TZ45”.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttdaiheet



Pioglitatsonin kayttoaihe on tyypin 2 diabetes mellituksen toisen tai kolmannen linjan hoito alla
kuvatun mukaisesti:

Monoterapiana

- kun aikuispotilaan (etenkin ylipainoisen) diabetestasapainoa ei saada hallintaan
ruokavaliohoidon ja liikunnan avulla eik&d metformiinia voida kayttaa vasta-aiheiden tai
haittavaikutusten vuoksi.

Osana kahden suun kautta otettavan diabetesldékkeen yhdistelmahoitoa

- metformiinin kanssa (etenkin ylipainoisille) aikuisille potilaille, kun metformiinin
maksimiannos yksinaan ei riitd diabetestasapainon hallintaan.

- sulfonyyliurean kanssa vain hoidettaessa aikuispotilaita, jotka eivét siedd metformiinia tai
metformiini on vasta-aiheinen, kun sulfonyyliurean maksimiannos yksindan ei riita ®®~

diabetestasapainon hallintaan.

Osana kolmen suun kautta otettavan diabetesldékkeen yhdistelméhoitoa . 0 !

- metformiinin ja sulfonyyliurean kanssa (erityisesti ylipainoisille) aikuisille le, kun
metformiinin ja sulfonyyliurean yhdistelmahoito ei riita diabetestasapai&h intaan.

akittaessd aikuisia
ren glukoositasoa ja
(katso kohta 4.4).

- Pioglitatsonin kéyttdaihe on myds yhdistelmahoito insuliinin kanss
tyypin 2 diabetespotilaita, joille insuliini yksindén ei riita sdatelerfiag
joille metformiini on vasta-aiheinen tai ei sovi siedettavyydet}ﬁld

*

pioglitatsonihoidon aloittamisesta. Potilaiden, joille ei saa avaa vastetta, pioglitatsonilaékitys
tulee lopettaa. Pitkdaikaishoidon mahdollisen riskin huomiotéén laakarin tulee varmistaa
rutiinitarkastuksien yhteydessa, etté potilas hyotyy p@tsonihoidosta (ks. kohta 4.4).

*
Potilaan hoitovaste (esim. HbAlc-arvon pienentyma) tuleed%F@ - 6 kuukauden kuluttua

4.2 Annostus ja antotapa ‘\O
Annostus @

Pioglitatsonihoito aloitetaan annoksel@g tai 30 mg kerran péivassa. Annosta voidaan suurentaa
asteittain 45 mg:aan kerran péivéssé@

Yhdistelméhoitona insuliinin , kun pioglitatsoni aloitetaan, insuliinin annosta ei tarvitse
muuttaa. Jos potilaille tuleé glykemiaa, insuliinin annosta tulisi pienentaa.

Erityispotilasryhmat

( \
lakkaat poti Ia@ﬁ
Annosta ei% muuttaa hoidettaessa ikdantyneitd potilaita (katso kohta 5.2). L&&ké&rin on
aloitettav pienimmalla mahdollisella annoksella ja suurennettava annosta vahitellen, etenkin
jos pioglitétsonia kaytetaan yhdessa insuliinin kanssa (ks. kohta 4.4 Nesteretentio ja sydamen

vaj@ inta).

Munuaisten vajaatoiminta

Annosta ei tarvitse muuttaa hoidettaessa munuaisten vajaatoimintaa sairastavia potilaita (kun
kreatiniinipuhdistuma > 4 ml/min) (katso kohta 5.2). Dialyysipotilaita koskevaa tietoa ei ole, joten
pioglitatsonia ei pida kayttaa naiden potilaiden ladkkeeksi.

Maksan vajaatoiminta
Pioglitatsonia ei tule kayttéa, jos potilaalla on heikentynyt maksan toiminta (ks. kohdat 4.3 ja 4.4).

Pediatriset potilaat
Glidipion -tablettien turvallisuutta ja tehoa alle 18-vuotiaiden lasten ja nuorten hoidossa ei ole
varmistettu. Tietoja ei ole saatavilla.




Antotapa
Pioglitatsonitabletit otetaan suun kautta kerran paivassa ruokailun yhteydessa tai tyhjaan mahaan.

Tabletit niellaan vesilasillisen kanssa.
4.3 Vasta-aiheet

Pioglitatsoni on kontraindikoitu, jos potilaalla on:

- yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai ladkkeen jollekin apuaineelle.
- sydamen vajaatoiminta tai aikaisemmin ollut sydamen vajaatoiminta (NYHA-luokka I - IV).
- maksan vajaatoiminta

- diabeettinen ketoasidoosi

- todettu tai aiemmin sairastettu virtsarakon syopa
- tutkimaton makroskooppinen hematuria.

4.4 Varoitukset ja kayttdon liittyvat varotoimet .@Q

Nesteretentio ja sydamen vajaatoiminta

Pioglitatsoni saattaa aiheuttaa nesteretentiota, joka voi pahentaa sydamen vaj
hoidetaan sellaisia potilaita, joilla on ainakin yksi riskitekija sydamen vaj ifnan kehittymiselle
(kuten aikaisempi sydaninfarkti tai oireileva sepelvaltimotauti tai i&kés Joti ladkarin pitdisi
aloittaa hoito pienimmélld mahdollisella annoksella ja suurentaa anf@sta vahitellen. Potilailta tulisi
seurata sydamen vajaatoiminnan merkkejé ja oireita, painon nou %urvotusta erityisesti niilta
potilailta, joiden sydamen pumppausreservi on heikentynyt. oille tulon jélkeen on raportoitu
sydamen vajaatoimintatapauksia, kun pioglitatsonia on k& yhdessa insuliinin kanssa tai kun
pioglitatsonilla on hoidettu potilaita, joilla on jo aikaisem siintynyt syddmen vajaatoimintaa. Kun
pioglitatsonia kaytetadn yhdessa insuliinin kanssa, ai@a tulee seurata sydamen vajaatoiminnan,

painonnousun ja turvotuksen merkkeja ja oireita. sekd insuliinin etta pioglitatsonin kayttoon
saattaa liittya nesteretentiota, naiden samanaikaiperkaytto voi lisata turvotuksen riskié.
Markkinoilletulon jéalkeisessa kaytdssa on ral \u my0s déreisturvotusta ja sydamen
vajaatoimintaa, kun potilas on kayttanyt samnanaikaisesti pioglitatsonia ja tulehduskipulaakkeita
(NSAID-laékeitd), mukaan lukien sela@’a COX-2-estdjia. Pioglitatsonihoito tulee lopettaa, jos
sydantilanne heikkenee. @

Pioglitatsonilla tehtiin kardio
oli tyypin 2 diabetes ja edelt

arinen péatetapahtumatutkimus alle 75-vuotiaille potilaille, joilla
i todettu Kliinisesti merkitsevé valtimonkovetustauti. Potilaalle
lisattiin pioglitatsoni tai@s idke aiemmin maaratyn diabetes- ja sydadn- ja verisuonitautiladkityksen
ohella. Hoidon kesto 0N, 8,5 vuoteen saakka. Tdssa tutkimuksessa sydamen vajaatoimintaraportit
lisdéntyivat, mutta isuus ei kuitenkaan lisaantynyt.

lakkaat potil @
Yhteiskay ihsuliinin kanssa on harkittava tarkasti idkkaille vakavan sydamen vajaatoiminnan

suure% riskin vuoksi.

IkMttyvien riskien (etenkin virtsarakon syévan, murtumien ja syddmen vajaatoiminnan) vuoksi
hyoty/riski-arviointi on tehtdva huolellisesti seka ennen hoitoa etta sen aikana iakkaita hoidettaessa.

Virtsarakon sydpa

Kontrolloitujen Kliinisten tutkimusten meta-analyysissa virtsarakon sydpaa ilmoitettiin useammin
pioglitatsonia saaneilla potilailla (19 tapausta, 12 506 potilasta, 0.15 %) kuin kontrolliryhméassa

(7 tapausta, 10 212 potilasta, 0,07 %) HR=2,64 (95 % CI 1,11 - 6,31, P=0,029). Kun jatettiin pois
potilaat, jotka olivat saaneet tutkimuslaéakettd vahemman kuin vuoden ajan virtsarakon sydvén
diagnoosihetkelld, tapauksia oli seitsemén (0,06 %) pioglitatsonia saaneilla ja kaksi tapausta (0,02 %)
kontrolliryhmassa. Epidemiologiset tutkimukset ovat viitanneet myds lievasti suurentuneeseen
virtsarakon syovan riskiin diabeetikoilla, jotka saavat pioglitatsonia: kaikissa tutkimuksissa ei
kuitenkaan ole todettu tilastollisesti merkitsevéa riskin suurenemista.
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Virtsarakon sydpaan liittyvat riskitekijat on arvioitava ennen pioglitatsonihoidon aloittamista (riskeja
ovat ikd, tupakointi, tydperainen altistus syopaéa aiheuttaville aineille tai altistus solunsalpaajille,
kuten syklofosfamidille tai aiempi sadehoito lantion alueelle). Mahdollinen makroskooppinen
hematuria on tutkittava ennen pioglitatsonihoidon aloittamista.

Potilaita on neuvottava ottamaan heti yhteytta laékériin, jos hoidon aikana ilmenee makroskooppista
hematuriaa tai muita oireita, kuten dysuriaa tai virtsaamispakkoa.

Maksan toiminnan seuranta
Markkinoille tulon jalkeen on raportoitu harvoin maksasolutoiminnan hairidita (katso kohta 4.8). Siksi
suositellaan, ettd pioglitatsonia saavien potilaiden maksan toimintaa seurataan saannéllisin valiajoin.
Maksaentsyymien toiminta tulee tarkistaa kaikilta potilailta ennen pioglitatsonihoidon aI0|ttam|st
Pioglitatsonihoitoa ei pida aloittaa potilaille, joiden maksa-arvot ovat lahtétilanteessa kohoII
(ALAT > 2,5 kertaa normaalin ylérajan) tai jos potilaalla on joitakin merkkeja maksasairau Q

ika

Pioglitatsonihoidon aloittamisen jélkeen suositellaan maksaentsyymien toiminnan t
ajoin Kliinisen harkinnan mukaan. Jos ALAT-arvo nousee 3 kertaa yli normaalin y
pioglitatsonihoidon aikana, maksan toimintakokeet tulisi uusia niin pian kuin m
Pioglitatsonihoito tulee keskeyttéd, jos ALAT-arvo on pysyvasti yli 3 kertaa
potilaalle kehittyy maksan toiminnan hairi6ihin viittaavia oireita, kuten seliftafpatonta pahoinvointia,
oksentelua, vatsakipuja, vasymystd, ruokahaluttomuutta ja/tai virtsan t ta,
maksaentsyymitoiminta tulee tarkistaa. Hoidon jatkamisesta voidaa@éé aa kliinisen arvion

Ista.
aalin yléarajan. Jos

perusteella laboratorioléyddkset huomioiden. Jos havaitaan kel , ladkevalmisteen kaytto tulee

lopettaa.
o)

Painon nousu

Kliinisten tutkimusten aikana pioglitatsonin havaittii @uttavan annosriippuvaisesti painon nousua.
Painon nousu voi johtua rasvan keradantymisesté, j@xakin tapauksissa siihen on liittynyt nesteen
kerddntymista. Joissakin tapauksissa painon notgu Vel olla oire sydamen vajaatoiminnasta. Nain ollen
potilaan painoa tulee seurata. Oikea ruokavaléosa diabeteksen hoitoa. Potilaita on neuvottava
noudattamaan tiukasti energiamaaraltaan wa ruokavaliota.

Hematologia

Pioglitatsonihoidon aikana hemoﬁlarvot (4 %:n suhteellinen lasku) ja hematokriittiarvot
(4,1 %:n suhteellinen lasku) laskivat vahdn, mika saattaa liittya hemodiluutioon. Vertailevissa
kliinisissa tutkimuksissa hawaifhin samanlaisia muutoksia metformiinia saaneilla potilailla
(suhteellinen hemoglobij sku 3 - 4 % ja hematokriitin 3,6 - 4,1 %) seka vahemmassa maéarin
sulfonyyliureaa ja in ia saaneilla potilailla (suhteellinen hemoglobiinin lasku 1 - 2 % ja
hematokriitin 1 - 3

Insuliin den lisddntymisesta voi aiheutua, ettd hypoglykemian vaara voi annoksesta riippuen
lisaa potilas saa pioglitatsonia yhtena kahden tai kolmen oraalisen diabeteslaakkeen
yhdistelad, jossa on mukana sulfonyyliurea tai insuliinin ja sulfonyyliurean yhdistelma. Tall6in
sulf liurean tai insuliinin annoksen pienentdminen voi olla tarpeen.

Silmé&

Kliinisen kayton alettua on saatu raportteja diabeettisen makulaedeeman ilmaantumisesta tai
pahenemisesta, kun potilaita on hoidettu tiatsolidiinidioneilla, mukaan lukien pioglitatsoni. Tahéan on
liittynyt nadntarkkuuden heikkenemista. Monille néista potilaista ilmoitettiin kehittyneen
samanaikainen perifeerinen edeema. On epaselvad, onko pioglitatsonin ja makulaedeeman vélill&
suoraa yhteyttd, mutta ladkarien tulisi ottaa huomioon makulaedeeman mahdollisuus, jos potilas
valittaa ndontarkkuuden heikentymista. Talldin on harkittava potilaan lahettamistd asianmukaiseen
oftalmologiseen tutkimukseen.



Muut

Naisilla havaittiin olevan lisdantynyt murtumien esiintyvyys yhteisanalyysissd, jossa tarkasteltiin
Kliinisissé tutkimuksissa haittavaikutuksina esiintyneitd murtumia. Tutkimukset olivat
satunnaistettuja, kontrolloituja kaksoissokkotutkimuksia, joiden pioglitatsoniryhmassa oli yli

8 100 potilasta ja vertailuryhméssa yli 7 400 potilasta. Hoitoaika oli enimmillaéan 3,5 vuotta.

Pioglitatsoniryhméssa havaittiin murtumia 2,6 %:lla naisista ja vertailuryhméssa 1,7 %:lla naisista.
Miehilld, jotka saivat pioglitatsonia, ei havaittu murtumien lisdéntymista vertailuvalmisteeseen
néhden (pioglitatsoni 1,3 % vs. vertailuvalmiste 1,5 %).

Pioglitatsoniryhméssad murtumien laskettu ilmaantuvuus oli 1,9 murtumaa sataa naispotilasvuotta
kohti, vertailuryhmassé vastaava luku oli 1,1. Téassa tutkimustietokannassa havaittu naisten lisariski
saada murtumia pioglitatsonihoidossa on néin ollen 0,8 murtumaa sataa potilasvuotta kohti.

Kolme ja puoli vuotta kestaneessa PROactive-tutkimuksessa, jossa seurattiin Q
sydanverisuonitapahtumia, 44/870 pioglitatsonilla hoidetuista naisista sai murtumia. 0
(5,1 %, 1,0 murtumaa sataa potilasvuotta kohti), kun taas vertailuryhmassa murtum %‘23/905
(2,5 %, 0,5 murtumaa sataa potilasvuotta kohti). Miehilla, jotka saivat pioglitatspQiay ei havaittu
murtumien lisdantymisté vertailuvalmisteeseen nahden (pioglitatsoni 1,7 %§

vs. vertailuvalmiste 2,1 %).
Jotkut epidemiologiset tutkimukset viittaavat siihen, ettd murtuman’?&'s§enee yhté paljon seké
miehill3 ettd naisilla. .‘®.

Kun potilaita hoidetaan pioglitatsonilla, murtumavaara tuIe@ huomioon pitkaaikaishoidossa (ks.
kohta 4.8).

Koska pioglitatsoni tehostaa insuliinin toimintaa, s@vtaminen munasarjojen monirakkulatautia
sairastaville potilaille voi johtaa ovulaation uudelleer kdynnistymiseen. Néilla potilailla saattaa olla
raskausriski. Potilaita on informoitava raskau \nahdollisuudesta. Jos potilas suunnittelee raskautta
tai tulee raskaaksi pioglitatsonihoidon ailiﬁa, ito on lopetettava (katso kohta 4.6).

Pioglitatsonin kaytdssa tulee noudatg\{\afovaisuutta, jos potilas kayttad samanaikaisesti CYP2C8:n
isoentsyymin estajia (esim. gemfi li) tai induktoreja (esim. rifampisiini). Veren

glukoositasapainoa tulee seur oin. Pioglitatsoniannoksen muuttamista suositellun annosalueen
rajoissa tai diabeteksen hoit uuttamista tulee harkita (ks. kohta 4.5).
Glidipion -tabletit si at laktoosimonohydraattia. Potilaiden, joilla on harvinainen perinnéllinen

galaktoosi—intoleigx aamelaisilla esiintyva laktaasinpuutos tai glukoosi-galaktoosin
imeytymishairi'@' ule kayttaa tata laaketta.

45 Y, %ai kutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset
*

*
Im%a‘l:f%utkimuksissa on todettu, etté pioglitatsonilla ei ole olennaista vaikutusta digoksiinin,
varfasiinin, fenprokumonin ja metformiinin farmakokinetiikkaan tai farmakodynamiikkaan.
Pioglitatsonin samanaikainen anto sulfonyyliureoiden kanssa ei nayté vaikuttavan sulfonyyliurean
farmakokinetiikkaan. Ihmiselle tehdyissa tutkimuksissa ei havaittu sytokromi P450, 1A, 2C8/9 tai
3A4:n induktiota. In vitro -tutkimuksissa ei ole osoitettu minkaan sytokromin P450 alatyypin
inhibitiota. Interaktioita naiden entsyymien kautta metaboloituvien ladkkeiden (esim. suun kautta
otettavat ehkaisyvalmisteet, siklosporiini, kalsiuminsalpaajat ja HMG-CoA-reduktaasin estéjat)
kanssa ei ole odotettavissa.

Pioglitatsonin ja gemfibrotsiilin (CYP2C8:n estdjd) yhteiskayton on ilmoitettu johtaneen
pioglitatsonin AUC-arvojen kolminkertaistumiseen. Annosriippuvaisten haittavaikutusten
lisdédntyminen on mahdollista, joten pioglitatsonin annoksen pienentdminen saattaa olla tarpeen, jos
potilas kayttaa samanaikaisesti gemfibrotsiilia. Diabeteksen hoitotasapainon huolellista seurantaa
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tulee harkita (ks. kohta 4.4). Pioglitatsonin ja rifampisiinin (CYP2C8:n induktori) yhteiskéytén on
ilmoitettu johtaneen pioglitatsonin AUC-arvojen pienenemiseen 54 %. Pioglitatsoniannoksen
suurentaminen saattaa olla tarpeen, jos potilas kayttdd samanaikaisesti rifampisiinia. Diabeteksen
hoitotasapainon huolellista seurantaa tulee harkita (ks. kohta 4.4).

4.6 Fertiliteetti, raskaus ja imetys

Raskaus

Pioglitatsonista ei ole riittavasti ihmistd koskevaa tietoa sen turvallisen kdyton méaarittamiseksi
raskauden aikana. Elaimilla tehdyt pioglitatsonikokeet osoittivat selvaa sikion kasvun hidastumista.
Taman voitiin todeta johtuvan siitd, etta pioglitatsoni vahentaa didin hyperinsulinemiaa seka
raskauden aikana yleensa lisd&ntyvaa insuliiniresistenssid, vahentéen ndin sikion kasvuun tarvittayan
ravinnon saatavuutta. Taman mekanismin merkitys ihmiselle on epéaselva ja siksi ploglltatsoné

kayttaa raskauden aikana. Q

Imetys
Pioglitatsonin on osoitettu erittyvan imettavien rottien maitoon. Pioglitatsonin mah %esta
erittymisesta didinmaitoon ei ole tietoa, joten pioglitatsonia ei saa antaa imett@ eille.

Hedelmallisyys ﬂ
Hedelmallisyyteen kohdistuvia vaikutuksia selvittdneissa eIéinkokeissa@ ynyt vaikutuksia
paritteluun, hedelmdittymiseen eikd hedelmallisyysindeksiin. .’(b

*

*
4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn Q@'

Glidipion -valmisteella ei ole haitallista vaikutusta tai on vglnen vaikutus ajokykyyn ja koneiden
kayttokykyyn. Potilaan on kuitenkin oltava varovain@essaan autoa tai kayttaessaan koneita, jos

hénella esiintyy nakohairidita. O
*
48  Haittavaikutukset Q\
Kliinisissa kak30|ssokkotutk|muk5|ss oitiin pioglitatsonipotilaille ilmenneen seuraavia

yksittédistapauksina. Haittavaikut luokiteltu MEdDRA-terminologian, elinryhmien ja
esiintyvyyden mukaan seuraa n yleinen (> 1/10); yleinen (> 1/100, < 1/10); melko
harvinainen (> 1/1 000, < T’ harvmalnen (> 1/10 000, < 1/1 000); hyvin harvinainen

(< 1/10 000); tuntemato a saatawssa oleva tieto ei riita arviointiin). Haittavaikutukset on
esitetty kussakin ylei okassa haittavaikutuksen ilmaantuvuuden ja vakavuuden mukaan
alenevassa jarjesty.

haittavaikutuksia enemman kum& etta saaneille (> 0,5 %) ja enemman kuin
1

o 3
Haittavaiktfus Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys
Y hoidoittain
“(0'(0 Yhdistelmahoito
\/ Mono- metfor- sulfo- metfor- insuliinin
terapia miinin nyyliurean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfo-
nyyliurean
kanssa

Infektiot
ylahengitystie- yleinen yleinen yleinen yleinen yleinen
infektio
keuhkoputken- yleinen
tulehdus
sinuiitti melko melko melko melko melko




Haittavaikutus

Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys

hoidoittain
Yhdistelmé&hoito
Mono- metfor- sulfo- metfor- insuliinin
terapia miinin nyyliurean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfo-
nyyliurean
kanssa
harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen
Veri ja
imukudos
anemia | yleinen | | | PR
Immuuni- .
jarjestelméa A
Yliherkkyys- ja tuntematon | tuntematon | tuntematon | tuntematon aton
allergiset \,
reaktiot" \{\
Aineen- %\\
vaihdunta ja
ravitsemus N (Q
hypoglykemia melko ’@h)?vin yleinen
harvinainem> yleinen
ruokahalun melka("\Y
lisdantyminen harvir@p
Hermosto P
hypestesia yleinen yleinen | \i€inen yleinen yleinen
paansarky yleinen “melko
~\.| harvinainen
heitehuimaus yleinen
unettomuus melko r@(o melko melko melko
harvinainen ainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen
Silmat .
Nakohairio? erineﬁ\"C’ yleinen melko
+.Cn harvinainen
makulaturvotus t aton | tuntematon | tuntematon | tuntematon | tuntematon
Kuulo ja
tasapainoelin ‘(\
Kiertohuimaussy, melko
L harvinainen
Sydan s Ne~
Sydé yleinen
aja inta?
n-ja
pahanlaatuiset
kasvaimet
(mukaan lukien
kystat ja
polyypit)
virtsarakon syopé melko melko melko melko melko
harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen

Hengityselimet,
rintakeha ja
vélikarsina

hengenahdistus

yleinen




Haittavaikutus Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys
hoidoittain

Yhdistelméahoito
Mono- metfor- sulfo- metfor- insuliinin
terapia miinin nyyliurean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfo-
nyyliurean
kanssa
Ruoansulatus-
elimistd
ilmavaivat melko yleinen
harvinainen

A
Iho ja ‘O
ihonalainen OQ
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Valittujen haittavaikutusten kuvaus

! Pioglitatsonihoitoa saavilla potilailla on raportoitu markkinoille tulon jalkeen yliherkkyysreaktioita,
kuten anafylaksiaa, angioedeemaa ja nokkosihottumaa.

2 Nakohairidita on raportoitu paaasiassa hoidon alkuvaiheessa ja ne liittyvat verensokeripitoisuuden
muutoksiin linssin turvotuksen ja taitekertoimen tilapdisen vaihtelun seurauksena, kuten muidenkin
hypoglykeemisten hoitojen yhteydessa on havaittu.

¥ Kontrolloiduissa kliinisissé tutkimuksissa syddmen vajaatoimintaa raportoitiin pioglitatsoniryhmassé
saman verran kuin lume-, metformiini- ja sulfonyyliurearyhmissé, mutta sen esiintyvyys kasvoi
pioglitatsoni-insuliiniyhdistelmassa. Paatetapahtumatutkimuksessa, jossa potilailla oli entuudestaan
Kliinisesti merkitsevé valtimonkovetustauti, vakavan sydamen vajaatoiminnan esiintyvyys oli

suurempi pioglitatsonilla kuin lumelaédkkeelld, kun pioglitatsoni lisattiin hoitoon, jossa insuli i
mukana. Tama ei kuitenkaan johtanut kuolleisuuden lisdéntymiseen. Téassa tutkimuksess ittiin,
ettd sekd pioglitatsonia ettd insuliinia kayttaville > 65-vuotiailla potilailla oli enem en

vajaatoimintaa kuin alle 65-vuotiailla potilailla (9,7 % vs. 4,0 %). Jos potilas kéytth@&u iinia mutta ei

pioglitatsonia, syddmen vajaatoiminnan ilmaantuvuus oli 8,2 % > 65-vuotiailla jal4,8 % alle 65-
vuotiailla. Sydamen vajaatoimintaa on raportoitu pioglitatsonin markkinoille alkeen, ja
useammin silloin, kun pioglitatsonia kédytettiin yhdistettyna insuliiniin tai pQti , joilla oli

esiintynyt syddmen vajaatoimintaa aikaisemmin.

*Kliinisten tutkimusten aikana haittavaikutuksina ilmoitetuista
Tutkimukset olivat satunnaistettuja, vertailevia kaksoissokkot
oli yli 8 100 potilasta ja vertailuryhmassa yli 7 400 potilast tkimukset kestivat enimmillaan
3,5 vuotta. Naisilla havaittiin enemman murtumia pioglitatséairyhméssa (2,6 %) kuin
vertailuryhmassé (1,7 %). Miehillg, jotka saivat pi(ﬁc@nia, ei havaittu murtumien lisaantymista

rtumista tehtiin yhteisanalyysi.
sia, joissa pioglitatsoniryhméssa

vertailuvalmisteeseen nédhden (pioglitatsoni 1,3 % rtailuvalmiste 1,5 %).

Kolme ja puoli vuotta kestédneessa PROactive-tugkimuaksessa, 44/870 (5,1 %) pioglitatsonilla
hoidetuista naisista sai murtumia, vertailuryh% murtumia oli 23/905 (2,5 %).

Miehilla, jotka saivat pioglitatsonia, ei hayaitt"murtumien lisdéntymisté vertailuvalmisteeseen
néhden (pioglitatsoni 1,7 % vs. vertail@nte 2,1 %). Markkinoilletulon jalkeen luunmurtumia on

ilmoitettu seka miehilla etta naisilla hta 4.4).

® Pioglitatsonia saaneista poti ’&9 %:lla ilmeni turvotusta yli vuoden kesténeissa kontrolloiduissa
Kliinisissé tutkimuksissa. V@erhmissé turvotusta ilmeni 2-5 %:1la (sulfonyyliurea, metformiini).
Turvotus oli yleensa lievaa tai’kohtalaista eika tavallisesti vaatinut hoidon keskeyttamista.

® Vaikuttavalla vertdifUaineella kontrolloiduissa tutkimuksissa painon keskimaarainen nousu oli

i un pioglitatsonin yhteydessa 2 - 3 kg vuoden aikana. Samankaltainen nousu

4, joka sai sulfonyyliureahoitoa vaikuttavana vertailuaineena. Tutkimuksissa, joissa
pioglitatsg ttiin metformiinihoitoon, paino nousi vuoden aikana keskiméaarin 1,5 kg ja
squon‘Yé&ahoitoon lisdttynd paino nousi vuoden aikana keskimaarin 2,8 kg. Sulfonyyliurean
lisgdmifien metformiinihoitoon johti verrokkiryhmassa keskimaérin 1,3 kg:n painon nousuun ja

met iinin lisddminen sulfonyyliureahoitoon johti keskimadrin 1,0 kg:n painon laskuun.

’ Pioglitatsonilla tehdyissa Kliinisissa tutkimuksissa ALAT-arvon suurenemista yli kolminkertaiseksi
normaalien viitearvojen ylarajaan nahden ilmaantui yhta usein kuin lumeldékeryhmassé, mutta
harvemmin kuin metformiinia tai sulfonyyliureaa saaneissa verrokkiryhmissa. Keskimadaréinen
maksaentsyymipitoisuus pieneni pioglitatsonihoidon yhteydessd. Kohonneita
maksaentsyymipitoisuuksia ja maksasolujen toimintahdirioita esiintyi harvinaisina tapauksina
valmisteen markkinoille tulon jalkeisen kayttokokemuksen yhteydessa. Vaikka kuolemantapauksia
raportoitiin hyvin harvinaisina tapauksina, syy-yhteytta ei voitu vahvistaa.

Epaillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen
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On tarkedd ilmoittaa myyntiluvan myéntamisen jélkeisista ladkevalmisteen epéillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ld&dkevalmisteenhy6ty-haitta —tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetaan ilmoittamaan kaikista epaillyista haittavaikutuksista
liitteessa V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelman kautta.

4.9 Yliannostus
Potilaat ovat ottaneet kliinisissa tutkimuksissa pioglitatsonia yli suositellun 45 mg:n
enimmaispéivaannoksen. Suurin tiedossa oleva annos, mihin ei liittynyt mitdan oireita, on 120 mg/vrk

neljén paivan ajan ja sen jalkeen 180 mg/vrk seitseman paivén ajan.

Hypoglykemiaa saattaa esiintyd sulfonyyliurean tai insuliinin yhdistelmahoidossa.
Yliannostustapauksissa on ryhdyttava oireenmukaisiin ja yleisiin tukitoimiin.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET Q\QQ
N

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: diabeteslaakkeet, veren glukoosipitoisuutta ntavat ladkkeet, lukuun
ottamatta insuliineja; ATC-koodi: A10BGO03.

Pioglitatsonin vaikutus ndyttaa perustuvan insuliiniresistenssin p
vaikuttaa aktivoimalla tiettyja tumareseptoreita (peroksisomip
gammareseptori). Tumareseptorien aktivoituminen johtaa ssa, rasvasoluissa ja poikkijuovaisissa
lihassoluissa lisadantyneeseen insuliiniherkkyyteen. Pioglitatsenihoidon on voitu osoittaa vahentévén
maksan glukoosin tuottoa ja lisdadvan glukoosin kéytw\@uliiniresistenssissé.

iseen. limeisesti pioglitatsoni
attorin aktivoima

Tyypin 2 diabetesta sairastavien sekd paastona ir@ etta myds aterianjélkeinen
verensokeritasapaino paranee. Parantuneesee nsokeritasapainoon on liittynyt alentunut paasto- ja
aterian jalkeinen insuliinitaso. Kliinista tmm ta, jossa verrattiin pioglitatsonia ja gliklatsidia
monoterapiana, jatkettiin kaksi vuotta»%1 oitiin arvioida aika hoidon tehon menetykseen
(mé&ériteltynd HbAlc > 8,0 % ensimyma kuuden kuukauden hoidon jalkeen).
Kaplan-Meier-analyysi osoitti, ettégliklatsidihoidon teho heikkeni lyhyemmassa ajassa kuin
pioglitatsonin. Kahden vuodep,aikana pioglitatsonia saaneista 69 %:n verensokeritasapaino pysyi
hallinnassa (madriteltyna Hh@ < 8,0 %), kun gliklatsidia saaneiden vastaava luku oli 50 %. Kaksi
vuotta kesténeessa tutki sa pioglitatsonia verrattiin gliklatsidiin metformiiniin liitettyna.

paino oli samanlainen molemmissa hoitoryhmissé, kun mittana kaytettiin

& muutosta lahtéarvoon verrattuna. Toisen vuoden aikana HbAlc-taso huononi
onilla kuin gliklatsidilla.

Lum;%?‘ﬁdussa tutkimuksessa potilaat, joiden diabetesta ei saatu tasapainoon huolimatta

3 ku insuliinihoidon optimoinnista, satunnaistettiin joko pioglitatsonille tai lumelaakkeelle
12kuukatiden ajaksi. HbAlc pieneni keskimaéarin 0,45 prosenttiyksikkéa enemman
pic&tsoniryhmén potilailla kuin niill&, jotka jatkoivat pelkéll& insuliinihoidolla, huolimatta siit,
etta insuliiniannosta vahennettiin pioglitatsoniryhmassa.

HOMA-analyysi (Homeostasis Model Assessment) osoittaa, ettd pioglitatsoni parantaa seké
beetasolujen toimintaa etta lisaa insuliiniherkkyyttd. Kaksi vuotta kesténeet tutkimukset ovat
osittaneet tdman vaikutuksen pysyvyyden.

Vuoden kestaneissa kliinisissa tutkimuksissa pioglitatsonilla saavutettiin johdonmukaisesti
lahtdarvoon verrattuna tilastollisesti merkitseva aleneminen albumiini/kreatiniini suhteessa.

Pioglitatsonin vaikutusta tutkittiin pienessé kahdeksantoista viikkoa kestaneessa tutkimuksessa
(pioglitatsonimonoterapia 45 mg vs. lume), joka tehtiin tyypin 2 diabetespotilaille.

11


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Pioglitatsonihoitoon todettiin liittyvan merkitsevaa painon nousua. Viskeraalinen rasva véheni
huomattavasti, kun taas ekstra-abdominaalinen rasva lisdéntyi. Samankaltaisten kehon rasvamuutosten
myota insuliiniherkkyyden on todettu parantuvan pioglitatsoni hoidon aikana. Useimmissa Kliinisisséa
tutkimuksissa plasman triglyseridien ja vapaiden rasvahappojen pitoisuudet laskivat ja
HDL-kolesterolitaso nousi lumeladkkeeseen verrattuna. Tahan liittyi pieni, muttei kliinisesti
merkitseva LDL-kolesterolitason nousu.

Lumeldédkkeeseen, metformiiniin ja gliklatsidiin verrattuna pioglitatsoni laski plasman triglyseridien
ja vapaiden rasvahappojen kokonaispitoisuutta ja nosti HDL-kolesterolitasoa kaksi vuotta kestaneisséa
Kliinisissé tutkimuksissa. Lumeldakkeeseen verrattuna pioglitatsoni ei tilastollisesti merkitsevasti
nostanut LDL-kolesterolitasoa, kun taas metformiini ja gliklatsidi alensivat LDL-kolesterolitasoa.
Kaksikymmenté viikkoa kesténeessa tutkimuksessa pioglitatsoni seké véhensi paaston jalkeisia
triglyserideja etté alensi aterianjalkeistd hypertriglyseridemiaa vaikuttamalla sekéd imeytyneisii ]
maksassa syntetisoituihin triglyserideihin. Nama vaikutukset olivat riippumattomia pioglita é&v
vaikutuksista sokeritasapainoon ja ne olivat tilastollisesti merkitsevasti erilaisia kuin gl% midilla.
N

PROactive-tutkimus, jonka péaatetapahtumina olivat sydén- ja verisuonitautitapahttﬁ\?} ehtiin

5 238:lle tyypin 2 diabetespotilaalle, joilla oli entuudestaan merkittavé valtimo ustauti. Potilaat
saivat aiemman diabeteslaakityksen seké sydan- ja verisuonitautiladkityksen lisaksi satunnaisarvonnan
mukaan joko pioglitatsonia tai lumeladketta. Hoito kesti 3,5 vuoteen saakka™Rutkimushenkildiden
keski-iké oli 62 vuotta ja diabeteksen keskimaaréinen kesto oli 9,5 vuott@NNoin kolmannes potilaista
sai insuliinia metformiinin ja/tai sulfonyyliurean kanssa. Tutkimukmi idnottoon vaadittiin, ettd
potilaalla oli ollut yksi tai useampia seuraavista: sydaninfarkti, a aus, perkutaaninen
sepelvaltimotoimenpide tai sepelvaltimoiden ohitusleikkaus, oronaarioireyhtyma,
sepelvaltimotauti tai perifeerinen valtimoiden ahtauma. Me@%uolella potilaista oli ollut
sydéninfarkti ja noin 20 %:lla oli ollut aivohalvaus. Noin pelella tutkimukseen osallistuneista oli
ainakin kaksi sisadnottokriteereihin kuuluvista sydéng jeverisuonitautitapahtumista. Melkein kaikki
(95 %) saivat sydan- ja verisuonitautien hoitoon k avid ladkevalmisteita (beetasalpaajia, ACE:n
estdjid, angiotensiini Il -reseptorin salpaajia, kalsiumKanavan salpaajia, nitraatteja, diureetteja,
asetyylisalisyylihappoa, statiineja, fibraatteja@

Tutkimuksen ensisijainen paatetapah aika satunnaistamisesta siihen, kun potilaalle ilmaantui
jokin seuraavista: kuolema (kaikki sygt)»Mei-kuolemaan-johtaneet sydaninfarktit, aivohalvaus, akuutti

koronaarioireyhtyma, suuri alaraaf putaatio, sepelvaltimotoimenpiteet ja alaraajan
verisuonitoimenpiteet. Tutki uitenkaan osoittanut merkitsevaa vahenemisté ensisijaisessa

patetapahtumassa. Tulosté ssa pioglitatsonin kayttoon ei liity pitkalla aikavalilla sydan- ja
verisuonitauteihin liittyvi lia. Kuitenkin turvotuksen, painon nousun ja sydamen vajaatoiminnan
esiintyvyys suureni. en vajaatoiminnasta johtuva kuolleisuus ei lisdaantynyt.

Pediatriset pot@x
Euroopan ldakegirasto on myontényt vapautuksen velvoitteesta toimittaa tutkimustulokset Glidipion
tablettienj%ﬁa kaikkien pediatristen potilasryhmien tyypin 2 diabeteksen hoidossa. Katso

kohd ohjeet kaytosta pediatristen potilaiden hoidossa.

5.2\/Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Pioglitatsoni imeytyy nopeasti suun kautta annettuna. Muuttumattoman pioglitatsonin huippupitoisuus
veressd saavutetaan yleensa 2 tuntia ladkkeen oton jélkeen. Plasman laakeainepitoisuudet suurenivat
lineaarisesti annoksen suuruudesta riippuen valilla 2 - 60 mg. Tasapainotila saavutetaan 4 - 7 péivan
kuluttua laakityksen aloittamisesta. Saannollinen laékitys annostus ei johda yhdisteen tai
metaboliittien kertymiseen. Ruoan nauttiminen ei vaikuta imeytymiseen. Absoluuttinen biologinen
hyotyosuus on yli 80 %.

Jakautuma
Arvioitu jakautumistilavuus on ihmisen elimistossé 0,25 I/kg.
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Pioglitatsoni ja sen kaikki aktiiviset aineenvaihduntatuotteet sitoutuvat voimakkaasti plasman
proteiineihin (> 99 %).

Biotransformaatio

Pioglitatsoni metaboloituu suuressa maarin maksassa alifaattisten metyleeniryhmien hydroksylaation
kautta. TAmé tapahtuu pééasiassa P450 2C8 -vélitteisesti, joskin myds muut isoformit saattavat
osallistua véh&isemmassa maérin metaboliaan. Kolme kuudesta tunnetusta metaboliitista on aktiivisia
(M-11, M-I ja M-1V). Kun aktiivisuus, pitoisuudet ja sitoutuminen proteiineihin otetaan huomioon,
pioglitatsoni ja sen metaboliitti M-111 vaikuttavat yhté paljon valmisteen tehoon. Talla perusteella
M-1V:n vaikutus tehoon on noin kolminkertainen pioglitatsonin vaikutukseen néhden, kun taas M-I1:n
suhteellinen teho on hyvin vahainen. ®

In vitro -tutkimukset eivat ole osoittaneet pioglitatsonin estavan minkaan sytokromi P450- @*
isoentsyymin toimintaa. Aine ei indusoi CYP1A:n, CYP2C8/9:n eikd CYP3A4:n toimint @nisessé.
Yhteisvaikutustutkimukset ovat osoittaneet, etta pioglitatsonilla ei ole merkitsevaa \@@'
digoksiinin, varfariinin, fenprokumonin eikd metformiinin farmakokinetiikkaan tai
farmakodynamiikkaan. limoitusten mukaan pioglitatsonin pitoisuus plasmassa s
kaytetdan yhdessa gemfibrotsiilin kanssa (CYP2C8:n estéjd), ja pienenee, kupesité
rifampisiinin kanssa (CYP2C8:n induktori) (ks. kohta 4.5). @
*

ee, kun sita
aytetdan yhdessé

Eliminaatio .
Kun radioaktiivisesti merkittya pioglitatsonia annettiin suun kaw @henkiléille, yli puolet

merkkiaineesta todettiin ulosteessa (55 %) ja pienempi osa vir (45 %). Eldinten virtsassa tai
ulosteessa voidaan havaita vain pienid maaria muuttumato ioglitatsonia. Pioglitatsonin
keskimaarainen puoliintumisaika plasmassa on 5 - 6 tuntia. iivien aineenvaihduntatuotteiden

puoliintumisaika on 16 - 23 tuntia. \@

1akkaat henkilot ¢
Tasapainotilan farmakokinetiikka on samanl \nuorten ja 65-vuotiaiden tai sitd vanhempien

elimistossa. (b
: \ilaat

mintaa pioglitatsonin ja sen aineenvaihduntatuotteiden
n potilaissa, joilla on normaali munuaistoiminta, mutta
massakin potilasryhmassa. Siksi vapaan (sitoutumattoman)
ennallaan.

Munuaisten vajaatoiminnasta karsi
Potilaissa, joilla on munuaisten vaj
pitoisuus plasmassa on piene
puhdistuma on samanlaine
pioglitatsonin pitoisuus

Maksan vajaatoimi
Pioglitatsonin aispitoisuus plasmassa pysyy muuttumattomana, mutta jakautumistilavuus
kasvaa. Tal% td puhdistuma pienenee ja suurempi osuus pioglitatsonista on vapaana.
*
*

5.3 ‘}ﬁliiniset tiedot turvallisuudesta

KMsisuuskokeissa hiirille, rotille, koirille ja apinoille annettiin valmistetta toistuvasti, niilla
voitiin todeta johdonmukaisesti plasmatilavuuden kasvua, joka johti hemodiluutioon, anemiaan ja
ohimenevéaan, epakeskiseen sydamen hypertrofiaan. Liséksi havaittiin lisddntynyttd rasvan kertymista
jainfiltraatiota, joita havaittiin kaikilla elainlajeilla, kun plasman laékeainepitoisuudet olivat

< 4-kertaiset kliiniseen altistukseen verrattuna. El&inkokeissa nakyi sikion kehityksen hidastumista
pioglitatsonihoidon aikana. Tdmén voitiin todeta johtuvan siitd, etta pioglitatsoni vahentéa didin
hyperinsulinemiaa seka raskauden aikana yleensa lisdantyvaa insuliiniresistenssia, vahentden néin
sikion kasvuun tarvittavan ravinnon saatavuutta.

a karsivat potilaat

Pioglitatsonin ei havaittu olevan genotoksinen kattavassa in vivo ja in vitro -koesarjassa. Yli 2 vuoden
ajan pioglitatsonilla hoidetuilla rotilla todettiin lisdéntyneen virtsarakon epiteelin hyperplasia
(koirailla ja naarailla) ja kasvainten lisaantymista (koirailla).
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Virtsatiekivia ja niiden muodostumista seka niistd johtuvaa arsytysta ja hyperplasiaa pidettiin
urosrotista havaitun tuumorigeenisen vasteen mekanistisena selityksend. 24 kuukautta kestdneessa
mekanistisessa tutkimuksessa urosrotilla todettiin, ettd pioglitatsoni suurensi virtsarakon
hyperplastisten muutosten ilmaantuvuutta. Ruokavalion happamoittaminen vahensi merkitsevasti
kasvainten ilmaantuvuutta, mutta ei poistanut sita kokonaan. Mikrokiteiden esiintyminen pahensi
hyperplastista vastetta, mutta sen ei katsottu olevan hyperplastisten muutosten padasiallinen
aiheuttaja. Naiden urosrotilla todettujen tuumorigeenisten 16yddsten merkitystd ihmiselle ei voida
sulkea pois.

Hiirissa sukupuolesta riippumatta ei havaittu tuumorigeenisté vaikutusta. Virtsarakon hyperplasiaa ei
todettu enintddn 12 kuukautta pioglitatsonilla hoidetuissa koirissa tai apinoissa.

Familiaalisen adenomatoottisen polypoosin (FAP) eldinmallissa kahden muun tiatsolidiinidi nto
lisasi paksusuolen tuumorien kirjoa. Taman 1dyddksen merkitysta ei tiedeta.

*
Ympéristoon kohdistuvien riskien arviointi: pioglitatsonin kliinisesta kaytosta ei o@aiheutuvan

ympéristdon kohdistuvia vaikutuksia. %

6. FARMASEUTTISET TIEDOT @
\J

6.1 Apuaineet .‘®'

Karmelloosikalsium @Q

Hydroksipropyyliselluloosa

Laktoosimonohydraatti \@
@)

Magnesiumstearaatti

6.2 Yhteensopimattomuudet Q\
Ei oleellinen. \\(b
6.3 Kestoaika @6

<
3 vuotta. \6

AN

Tama Iéakeval@Aei vaadi erityisia sailytysolosuhteita.

6.4 Séilytys

65 P \&styyppi ja pakkauskoot

*
A@en lapipainopakkaus. Pakkauksessa on 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98 tai 100 tablettia.

14, 28, 56, 84 ja 98 tablettia sisdltdvien pakkausten lapipainolevyihin on merkitty viikonpéivien
lyhenteet (Ma, Ti, Ke, To, Pe, La, Su).

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamatta ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet havittamiselle

Ei erityisvaatimuksia.
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7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Actavis Group PTC ehf.
Reykjavikurvegi 76 - 78
220 Hafnarfjorour
Islanti

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/12/756/001
EU/1/12/756/002
EU/1/12/756/003
EU/1/12/756/004 0o}
EU/1/12/756/005 Q
EU/1/12/756/006 \0
EU/1/12/756/007 R
EU/1/12/756/008

EU/1/12/756/009 $
EU/1/12/756/010 *
EU/1/12/756/011 .{Q
EU/1/12/756/012 .
EU/1/12/756/013 o
EU/1/12/756/014

EU/1/12/756/015 Q
EU/1/12/756/016 %)
EU/1/12/756/017 \Q

EU/1/12/756/018 Q)

EU/1/12/756/019 '\

EU/1/12/756/020 72

EU/1/12/756/021

EU/1/12/756/022 \\(b'

EU/1/12/756/023 QO

EU/1/12/756/024

EU/1/12/756/025 \,@

EU/L/12/756/026 &
EU/1/12/756/027 \(Q
9, MYY@NJVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntilu Ontamisen paivamaara: 15 maaliskuuta 2012
Viimejsi n uudistamisen paivamaéara: 11 marraskuuta 2016

A%

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisatietoa tastd ladkevalmisteesta on Euroopan laékeviraston verkkosivuilla
http://www.ema.europa.eu/.
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A.  ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Eran vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Actavis Ltd.

BLB 016 Bulebel Industrial Estate
Zejtun ZTN 3000

Malta

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LHTTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

O

Reseptilaake. @
C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET .@Q

o Maadraaikaiset turvallisuuskatsaukset Q

maadritelty Euroopan unionin viitepaivamaarat (EURD) ja toimittamisv et siséltavassa
luettelossa, josta on séadetty Direktiivin 2001/83/EC 107 ¢ artiklan@%h assa, ja kaikissa luettelon
myOhemmissa paivityksissa, jotka on julkaistu Euroopan ladkewvi erkkosivuilla.

Q

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOS \@I’ LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAY TR

O

e Riskienhallintasuunnitelma (RMP) '\

Taman laakevalmisteen osalta velvoitteet maaraaikaisten turvallisuuskéﬁ@it imittamisesta on

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut [daketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan moduulissa
1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintas man sekd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman my6henpién paivitysten mukaisesti.

Paivitetty RMP tulee toimitta. \Q
e Euroopan lakevird yynnosta
o kun riskienhalliptajasjestelmaa muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hyoty, rofiilin merkittdvaan muutokseen, tai kun on saavutettu térkeé tavoite
innassa tai riskien minimoinnissa).
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glidipion 15 mg tabletit

pioglitatsoni
0
2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) O\
\ 4
Jokainen tabletti siséltdd 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). ;\3\0

3. LUETTELO APUAINEISTA

N
Siséltaa laktoosimonohydraattia. Katso tarkemmat tiedot pakkaussgd st&.

>

O

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA A\
<

14 tablettia @
o

28 tablettia
30 tablettia ‘\
50 tablettia @

56 tablettia

84 tablettia \\@
90 tablettia @

98 tablettia @

100 tablettia

&

5. ANTOTAPA J WFARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)
L

Lue pakkausse@'gnnen kayttoa.
Suun kaut
o
*

*
6.&TYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

‘ 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Actavis Group PTC ehf. @Q
220 Hafnarfjordur Q
Islanti 0

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

D)
EU/1/12/756/001 [14 tablettia] 6\\\
EU/1/12/756/002 [28 tablettia] R
EU/1/12/756/003 [30 tablettia] o
EU/1/12/756/004 [50 tablettia] >
EU/1/12/756/005 [56 tablettia] Q
EU/1/12/756/006 [84 tablettia] %)

EU/1/12/756/007 [90 tablettia] @

EU/1/12/756/008 [98 tablettia] O\
EU/1/12/756/009 [100 tablettia] .

__ oD
13. ERANUMERO ~

Lot

(4
X
X9

| 14.  YLEINEN TOIMITRAMISLUOKITTELU

N
| 15. KAYTTOOHOEET

<O
*
16 % T PISTEKIRJOITUKSELLA

e
4
Glidipitn 15 mg

‘ 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltaa yksilollisen tunnisteen.
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18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC:
SN:
NN:
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glidipion 30 mg tabletit

pioglitatsoni
0
2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) O\
\ 4
Jokainen tabletti siséltdd 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). ;\3\0

3. LUETTELO APUAINEISTA

N
Siséltaa laktoosimonohydraattia. Katso tarkemmat tiedot pakkaussgd st&.

>

O

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA A\
<

14 tablettia @
o

28 tablettia
30 tablettia ‘\
50 tablettia @

56 tablettia

84 tablettia \\@
90 tablettia @

98 tablettia @

100 tablettia

&

5. ANTOTAPA J \WFARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)
L

Lue pakkausse@'gnnen kayttoa.
Suun kaut
o
*

*
6.&TYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

‘ 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Actavis Group PTC ehf. @Q
220 Hafnarfjordur Q
Islanti 0

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

D)
EU/1/12/756/010 [14 tablettia] 6\\\
EU/1/12/756/011 [28 tablettia] R
EU/1/12/756/012 [30 tablettia] o
EU/1/12/756/013 [50 tablettia] >
EU/1/12/756/014 [56 tablettia] Q
EU/1/12/756/015 [84 tablettia] %)

EU/1/12/756/016 [90 tablettia] @

EU/1/12/756/017 [98 tablettia] O\
EU/1/12/756/018 [100 tablettia] .

__ oD
13. ERANUMERO ~

Lot

(4
X
X9

| 14.  YLEINEN TOIMITRAMISLUOKITTELU

N
| 15. KAYTTOOHOEET

<O
*
16 % T PISTEKIRJOITUKSELLA

e
4
Glidipitn 30 mg

‘ 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltaa yksildllisen tunnisteen.

‘ 18.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC:
SN:
NN:
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glidipion 45 mg tabletit

pioglitatsoni
0
2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) O\
\ 4
Jokainen tabletti siséltdd 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). ;\3\0

3. LUETTELO APUAINEISTA

N
Siséltaa laktoosimonohydraattia. Katso tarkemmat tiedot pakkaussgd st&.

>

O

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA A\
<

14 tablettia @
o

28 tablettia
30 tablettia ‘\
50 tablettia @

56 tablettia

84 tablettia \\@
90 tablettia @

98 tablettia @

100 tablettia

&

5. ANTOTAPA J WFARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)
L

Lue pakkausse@'gnnen kayttoa.
Suun kaut
o
*

*
6.&TYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

‘ 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Actavis Group PTC ehf. @Q
220 Hafnarfjordur Q
Islanti 0

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

D)
EU/1/12/756/019 [14 tablettia] 6\\\
EU/1/12/756/020 [28 tablettia] R
EU/1/12/756/021 [30 tablettia] o
EU/1/12/756/022 [50 tablettia] >
EU/1/12/756/023 [56 tablettia] Q
EU/1/12/756/024 [84 tablettia] %)

EU/1/12/756/025 [90 tablettia] @

EU/1/12/756/026 [98 tablettia] O\
EU/1/12/756/027 [100 tablettia] .

__ oD
13. ERANUMERO ~

Lot

(4
X
X9

| 14.  YLEINEN TOIMITRAMISLUOKITTELU

N
| 15. KAYTTOOHOEET

<O
*
16 % T PISTEKIRJOITUKSELLA

e
4
Glidipitn 45 mg

‘ 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltaa yksilollisen tunnisteen.
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18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC:
SN:
NN:
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

ALUMIINIFOLIO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glidipion 15 mg tabletit

pioglitatsoni ®

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI \\ﬁ
Actavis Group PTC ehf. (logo) Q’\'\\
3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA R)

EXP o

4. ERANUMERO

4
N
Lot
.\O

%)

5. MUUTA (VIIKONPAIVIEN Y}&NTEET 14, 28, 56, 84 JA 98 TABLETIN
KALENTERIPAKKAUKSI

o
- N
PR

Su
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

ALUMIINIFOLIO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glidipion 30 mg tabletit

pioglitatsoni ®

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI \\ﬁ
Actavis Group PTC ehf. (logo) Q’\'\\
3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA R)

EXP o

4. ERANUMERO

4
N
Lot
.\O

%)

5. MUUTA (VIIKONPAIVIEN Y}&NTEET 14, 28, 56, 84 JA 98 TABLETIN
KALENTERIPAKKAUKSI

o
- N
PR

Su
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

ALUMIINIFOLIO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glidipion 45 mg tabletit

pioglitatsoni ®

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI \\ﬁ
Actavis Group PTC ehf. (logo) Q’\'\\
3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA R)

EXP o

4. ERANUMERO

4
N
Lot
.\O

%)

5. MUUTA (VIIKONPAIVIEN Y}&NTEET 14, 28, 56, 84 JA 98 TABLETIN
KALENTERIPAKKAUKSI

o
- N
PR

Su
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Pakkausseloste: Tietoa kayttajalle

Glidipion 15 mg, 30 mg ja 45 mg tabletit
Glidipion 15 mg tabletit
Glidipion 30 mg tabletit
Glidipion 45 mg tabletit

pioglitatsoni

Lue tama pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat ladkkeen kayttamisen, silla se sisaltaa

sinulle tarkeita tietoja.

- Sailytd tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd mydhemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kaanny laékarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tama ladke on maaréatty vain sinulle eika sité tule antaa muiden kayttoon. Se voi ai @
haittaa muille, vaikka heill& olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla. éﬂ

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kaanny laékérin tai apteekkihenkilokunnan p
koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tas

pakkausselosteessa. Ks. kohta 4
Tassa pakkausselosteessa esitetdan: @
Mité Glidipion on ja mihin sita kdytetdan @
Mité sinun on tiedettava ennen kuin kéytat Glidipion -valmis%
Miten Glidipion -valmistetta kdytetdan Y
Mahdolliset haittavaikutukset Q@'
<

Glidipion -valmisteen sdilyttdminen
Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

AN

1. Mita Glidipion on ja mihin sita kaytetﬁio
Glidipion sisaltaa pioglitatsonia. Sita kb@ yypin 2 diabeteksen hoitoon (insuliinista riippumaton

diabetes) silloin, kun metformiinia ei ayttaa tai se ei tehoa riittavasti. Tyypin 2 diabetes
esiintyy yleensa aikuisilla.

Glidipion auttaa verensokerisj
elimistoasi kayttamaan par
hoidon aloittamisesta, t

P

Glidipion valmlst? idaan kayttaa yksinaan potilaille, jotka eivat voi kayttdd metformiinia ja kun

yssd, kun sinulla on tyypin 2 diabetes. Glidipion auttaa
tuottamaansa insuliinia. Ladkari tarkistaa 3-6 kuukauden kuluttua
aako Glidipion.

ruokavaliohoit ikunta eivat riita verensokerin hallintaan, tai ne voidaan yhdistdd muihin hoitoihin
(kuten me sulfonyyliurea tai insuliini), joilla verensokeria ei ole saatu riittavasti hallintaan.

0
: ’0
%a sinun on tiedettéava ennen kuin kaytat Glidipion valmistetta

Ala kayta Glidipion -valmistetta

- jos olet yliherkké (allerginen) pioglitatsonille tai Glidipion -valmisteen jollekin muulle aineelle
(lueteltu kohdassa 6)

- jos sinulla on sydamen vajaatoiminta tai sinulla on aiemmin ollut sydamen vajaatoimintaa

- jos sinulla on maksasairaus

- jos sinulla on ollut diabeettinen ketoasidoosi (diabeteksen komplikaatio, joka aiheuttaa nopeaa
laihtumista, pahoinvointia tai oksentelua)

- jos sinulla on tai on ollut virtsarakon syopéa

- jos sinulla esiintyy verivirtsaisuutta, jonka syyta ladkari ei ole tutkinut.
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Varoitukset ja varotoimet Keskustele 14&kérin kanssa ennen kuin otat Glidipion -valmistetta:

- jos sinulla on nesteen kertymista elimistdon tai syddmen vajaatoimintaa, etenkin jos olet yli
75-vuotias. Kerro myos laakarillesi, jos kaytat tulehduskipulaédkkeitd, jotka voivat myos
aiheuttaa nesteen kertymisté elimistéon ja turvotusta.

- jos sinulla on erityinen diabeettinen silmésairaus nimeltd makulaedeema (turvotus silmén
takaosassa).

- jos sinulla on munasarjakysta (munasarjojen monirakkulatauti). Raskauden mahdollisuus
saattaa olla suurentunut, koska sinulla saattaa esiintya jalleen ovulaatio Glidipion -hoidon
aikana. Jos tdma koskee sinua, kdytd asianmukaista ehkéisya suunnittelemattoman raskauden
mahdollisuuden estdmiseksi.

- jos sinulla on maksa- tai sydanongelmia. Sinulta on otettava verikoe ennen Glidipion -hoidon
aloittamista maksasi toiminnan tarkistamiseksi. Maksan toiminta saatetaan tarkistaa uudellgen
saanndllisin véliajoin. Muutamille tyypin 2 diabetesta pitk&an sairastaneille potilaille, jai i
sydénsairaus tai aiempi aivohalvaus, kehittyi sydamen vajaatoiminta, kun heita hoide %
pioglitatsonilla ja insuliinilla. Kerro laakarillesi mahdollisimman pian, jos huoma ‘@men
vajaatoiminnan oireita, kuten epatavallista hengenahdistusta, nopeaa painon nméa
paikallista turvotusta (edeema).

Jos kéytét Glidipion -valmistetta muiden diabetesladkkeiden kanssa, on toden %mpéé, ettad
verensokeripitoisuutesi laskee alle normaalin pitoisuuden (hypoglykem%

*

*
Luunmurtumat @'

Potilailla, erityisesti naisilla on havaittu enemmaén qunmur@ioglitatsonihoidon yhteydessa.
Ladkari ottaa tdman huomioon diabeteksesi hoidossa.

Sinulla saattaa esiintyd myds verenkuvan muutoksia (anemiaa). .’(b

Lapset ja nuoret Q\
Kayttod alle 18-vuotiaiden lasten hoitoon ei su%e .

Muut ladkevalmisteet ja Glidipion
Kerro laakarille tai apteekkihenkilok He’ jos parhaillaan kaytat, olet askettéin ottanut tai saatat
ottaa muita ldakkeita. @

Tietyt ladkkeet vaikuttavat kuitehkin erityisen todennakdisesti verensokeripitoisuuteen:
- gemfibrotsiili (k& an veren kolesterolipitoisuuden pienentdmiseen)
- rifampisiini (kaytewéan tuberkuloosin ja muiden infektioiden hoitoon)

Kerro laakarille tai issa, jos kaytét jotakin ndistd. Verensokeripitoisuutesi on tarkistettava ja
Glidipion -ann@ssaattaa olla tarpeen muuttaa.

Glidipi(y%?histeen ruoan ja juoman kanssa
Tablet} aan ottaa joko ruokailun yhteydessa tai ilman ruokaa. Niele tabletti vesilasillisen kanssa.

RaskeUs ja imetys
Jos olet raskaana tai imetét, epailet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
ladkariltd neuvoa ennen tdman ladkkeen kayttoa.

Voit tavallisesti jatkaa muidegﬁ&eidesi kayttamistd samaan aikaan kun saat Glidipion -hoitoa.
{

Laakari kehottaa sinua lopettamaan taman ladkkeen kayton.
Ajaminen ja koneiden kaytto

Pioglitatsoni ei vaikuta ajokykyyn tai kykyyn kayttada koneita, mutta ole varovainen, jos sinulla on
nakohairioita.
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Glidipion —valmiste sisaltaa laktoosimonohydraattia
Jos ladkarisi on kertonut, etté sinulla on jokin sokeri-intoleranssi, keskustele ladkarisi kanssa ennen
tdman ladkevalmisteen ottamista.

3. Miten Glidipion valmistetta kaytetaan

Kéyta tata ladkettd juuri siten kuin laékari on maérannyt tai apteekkihenkildkunta on neuvonut.
Tarkista ohjeet laakarilta tai apteekista, jos olet epdvarma.

Tavanomainen aloitusannos onyksi 15 mg:n tai 30 mg:n pioglitatsonitabletti kerran vuorokaudessa.
Laakari saattaa suurentaa annosta enintdén 45 mg:n annokseen kerran vuorokaudessa.

Laakari kertoo, mika annos sinun tulee ottaa.

Jos sinusta tuntuu, ettd Glidipion -valmisteen teho ei riita, keskustele asiasta laékarisi kanss Q®

Glidipion -valmisteen voi ottaa ruokailun yhteydessé tai ilman ruokaa.

Kun Glidipion -valmistetta kaytetdan yhdessd muiden diabeteksen hoitoon tarkaitet Jen Iaakkelden
kanssa (esimerkiksi insuliini, klooripropamidi, glibenklamidi, gliklatsidi, tol idi), 1aékéri kertoo,

onko muun ladkityksen vahentdminen aiheellista
Kun kaytat Glidipion -valmistetta, sinun pita4 laakérisi lahettdmand’ka ﬁrikokeessa aika ajoin.
Nain varmistetaan, ettd maksasi toiminta on normaalia.

Mikéli noudatat erityisté diabeetikon ruokavaliota, jatka sit@@waaliin tapaan Glidipion -hoidon
aikana.

Painosi tulee tarkistaa saannéllisin valiajoin. Miké@hosi nousee, keskustele asiasta laakarisi
kanssa. ‘\

Jos otat vahingossa liian monta tablet s joku muu tai lapsi ottaa ladkettasi, kerro asiasta
valittomasti laakérille tai apteekkih Jkunnalle. Verensokeripitoisuutesi saattaa pienentya alle
normaalipitoisuuden ja sita void rentaa nauttimalla sokeria. Sinun on suositeltavaa pitaa
mukanasi sokeripaloja, makei seja tai sokeripitoista mehua.

>

Jos otat enemman Glidipion —valmistet?ku sinun pitaisi

-valmistetta
ttdin saamiesi ohjeiden mukaisesti. Jos kuitenkin yksi annos jaa valiin, ota
aiseen aikaan. Alé ota kaksinkertaista annosta korvataksesi unohtamasi

Jos unohdat ottaa Glidiai
Ota Glidipion -tabletj
seuraava annos ta&

tabletin.
14, 28, 56, @8 tablettia sisaltdvien pakkausten osalta voit lapipainolevyihin painettujen
vukonpm% henteiden avulla tarkistaa mina viikonpaivana otit viimeisimman Glidipion -tablettisi.

Io&t Glidipion -valmisteen kayton
Glidigion -valmistetta on otettava joka péiva, jotta se vaikuttaa asianmukaisella tavalla. Jos lopetat
Glidipion -valmisteen kédyttamisen, verensokeripitoisuus saattaa suurentua. Keskustele laékérin kanssa
ennen taman laakkeen kayton lopettamista.

Jos sinulla on kysymyksia tamén laakkeen kaytosta, kaanny ladkérin tai apteekkihenkilokunnan
puoleen.
4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki ladkkeet, timéakin l1adke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niita
saa.
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Potilailla on havaittu etenkin seuraavia vakavia haittavaikutuksia:

Sydamen vajaatoimintaa on havaittu yleisesti (esiintyy 1 henkil6lld 10:std ) potilailla, jotka kayttavéat
pioglitatsonia yhdessé insuliinin kanssa. Oireisiin kuuluu epétavallinen hengenahdistus tai nopea
painonnousu tai paikallinen turvotus (edeema). Jos huomaat mitéén naista oireista ja etenkin jos olet
yli 65-vuotias, ota valittomasti yhteys laakariin.

Virtsarakon sydpad on havaittu melko harvinaisesti (esiintyy 1 henkil6lla 100:sta) potilailla, jotka
kayttavat pioglitatsonia. Virtsarakon syovan oireita ja merkkeja ovat verivirtsaisuus, kipu virtsatessa
tai akillinen virtsaamistarve. Jos sinulla esiintyy jotakin naista oireista, ota yhteys laakariin
mahdollisimman pian.

Myaos paikallista turvotusta (edeema) on havaittu hyvin yleisesti potilailla, jotka pioglitatsonia
yhdessa insuliinin kanssa. Jos huomaat tallaisen haittavaikutuksen, kerro siita ladkéarillesi @
mahdollisimman pian. Q

*
Luunmurtumia on havaittu yleisesti (esiintyy 1 henkil6lla 10:sta) naispotilailla, jo yttavat
pioglitatsonia, ja niita on ilmoitettu myos tabletteja kayttavilla miespotilailla (y S tuntematon,
koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin). Jos huomaat tallaisen haittavafkutuksen, kerro siita

ladkarillesi mahdollisimman pian.

Myds nddn hamartymista silman takaosan turpoamisen vuoksi (tai teeﬁrtyessé silman
takaosaan) on havaittu (yleisyysluokitusta ei tunneta) potilailla, yttavat pioglitatsonia. Jos
sinulla esiintyy tallaisia oireita ensimmaisté kertaa tai jos oire nevat, kerro siita laakarille
mahdollisimman pian. @

sinulla on vakava allerginen reaktio, johon liittyy sihottumaa ja mahdollisesti hengitys- tai
nielemisvaikeuksia aiheuttavaa kasvojen, huul% en tai nielun turvotusta, lopeta ladkkeen kaytto
ja ota mahdollisimman pian yhteys laakariin. @

Glidipion valmistetta kayttavilla potilailla on havaitE @rgisia reaktioita (yleisyys tuntematon). Jos

Muita haittavaikutuksia, joita on esi@ osalla pioglitatsonia kéayttaneista potilaista, ovat:

Yleiset (voi esiintya enintééng&éllé 10:std )
- hengitystieinfektio *

- nakohairiot
- painon nousu
- kosketustun utuminen.

- Si tulehdus (sinuiitti)

- .% eudet (unettomuus).

TLNaton (saatavissa oleva tieto ei riitd esiintymistiheyden arviointiin)
- kohonnut maksaentsyymipitoisuus.
- allergiset reaktiot

Melko harEi'k;E@' (voi esiintyd enintaédn 1 henkil6llda 100:sta )

Myo6s muita haittavaikutuksia on esiintynyt, kun jotkut potilaat ovat kdyttaneet pioglitatsonia
samanaikaisesti muiden diabetesladkkeiden kanssa:

Hyvin yleiset (voi esiintyéd 1 henkil6lla 10:std )
- pienentynyt verensokeripitoisuus (hypoglykemia).

Yleiset (voi esiintya 1 henkil611a 10:std )
- paansarky
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- huimaus

- nivelkipu

- impotenssi

- selkékipu

- hengastyneisyys

- veren punasolumééran vahainen pieneneminen
- ilmavaivat.

Melko harvinaiset (voi esiintyd 1 henkil6lld 100:sta )

- sokeria virtsassa, valkuaisaineita (proteiineja) virtsassa
- entsyymien lisaantyminen

- py6rimisen tunne (vertigo)

- hikoilu Qo3

- vasymys

- ruokahalun lisadntyminen. Q
A

Haittavaikutuksista ilmoittaminen 5\\

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ladkarille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle.
Tama koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainit :

ilmoitusjérjestelméan kautta. Ilmoittamalla haittavaikutuksista voit autta. n enemman tietoa
tdman ladkevalmisteen turvallisuudesta. **,

2°
5. Glidipion valmisteen sailyttaminen @Q

Ei lasten ulottuville eika nakyville. \@

Al kayta Glidipion -tabletteja kotelossa ja lap ir@vyissa mainitun viimeisen kayttopaivamaaran
("EXP”) jéalkeen. Viimeinen kayttopadivamaar oittaa kuukauden viimeista paivaa.

Tama laakevalmiste ei vaadi erityisia@olosuhteita.

Ladkkeita ei tule heittdd viemarii
ladkkeiden havittamisestd aptecki
>

avittaa talousjatteiden mukana. Kysy kayttamattémien
. Nain menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sjSalté ja muuta tietoa
Mita Glidipio N&miste sisaltaa
- Vai aQ)aine on pioglitatsoni.
Yh%labletissa on 15 mg, 30 mg tai 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
‘% sé tabletissa on 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
essé tabletissa on 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
\'?hdessé tabletissa on 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
- Muut aineet ovat laktoosimonohydraatti, hydroksipropyyliselluloosa, karmelloosikalsium ja
magnesiumstearaatti.

Laakevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot

Glidipion 15 mg tabletit ovat valkoisia, litteitd, viistottuja ja pyoreitd, halkaisijaltaan n.5,5 mm.
Niiden toiselle puolelle on kaiverrettu "TZ15”.

Glidipion 15 mg tabletit ovat valkoisia, litteitd, viistottuja ja pyoreitd, halkaisijaltaan n.5,5 mm.
Niiden toiselle puolelle on kaiverrettu "TZ30".

Glidipion 15 mg tabletit ovat valkoisia, litteitd, viistottuja ja pyoreitd, halkaisijaltaan n.5,5 mm.
Niiden toiselle puolelle on kaiverrettu "TZ45”.
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Tabletit on pakattu alumiinil&pipainopakkauksiin. Pakkauskoot ovat 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98 ja
100 tablettia.

14, 28, 56, 84 ja 98 tablettia sisdltdvien pakkausten lapipainolevyihin on merkitty viikonpéivien
lyhenteet (Ma, Ti, Ke, To, Pe, La, Su).

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamatta ole myynnissa.
Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija
Actavis Group PTC ehf.
Reykjavikurvegi 76 - 78
220 Hafnarfjérour

Islanti

Valmistaja .\OQ
Actavis Ltd. \\

BLB 016 Bulebel Industrial Estate $

Zejtun ZTN 3000

>

Q0

Malta
Lisatietoja t&sté la&kevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikapg@staja:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Actavis Group PTC ehf. UAB 'Wiotech"
IJsland / Islande / Island Tel: +3%Q’5 266 0203
Bouarapus @xembourg/Luxemburg
Axrasuc EAJ] ‘\ ctavis Group PTC ehf.
Ten.: +359 2 489 95 85 @ Islande / Island

Ceska republika \\(b Magyarorszag
Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o. @ Teva Gybgyszergyar Zrt.

Tel: +420 251 007 111 @ Tel.: +36 1 288 6400
Danmark ’\6 Malta
Teva Denmark A/S @ Actavis Ltd.
TIf: +45 44 98 55 11® Tel: +35621693533
Deutschland A Nederland
Actavis Gru ehf. Actavis Group PTC ehf.
Island  +% %‘ IJsland
O
Ee&i;b' Norge
UABNSicor Biotech" Eesti filiaal Teva Norway AS
Tel: +372 661 0801 TIf: +47 66 77 55 90
EAAGSa Osterreich
Specifar ABEE ratiopharm Arzneimittel Vertriebs-GmbH
TnA: +30 210 5401500 Tel: +43(0)1 97007 0
Espafia Polska
Actavis Group PTC ehf. Actavis Export Int. Ltd., Malta.
Islandia Kontakt w Polsce:

Tel: (+48 22) 512 29 00
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France Portugal

Actavis Group PTC ehf. Aurovitas, Unipessoal, Lda

Islande Tel: +351 214 185 104

Hrvatska Romaénia

Pliva Hrvatska d.o.o. Teva Pharmaceuticals S.R.L

Tel: +385 1 37 20 000 Tel: +4021 230 65 24

Ireland Slovenija

Actavis Ireland Limited Pliva Ljubljana d.o.o.

Tel: +353 (0)21 4619040 Tel: +386 1 58 90 390

Island Slovenska republika %
Actavis Group PTC ehf. TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.oT ®~
Simi: +354 550 3300 +4212572679 11

Italia Suomi/Finland \
Aurobindo Pharma (ltalia) s.r.l. ratiopharm Oy Q

Tel: +39 0296392601 Puh/Tel: +358 (0)20 1@)

Kvnpog Sverige @

Specifar ABEE Teva Sweden

TnA: +30 210 5401500 +46 42 12 1@
EALGSaL Q
Latvija Uniteo@ngdom

UAB "Sicor Biotech" filiale Latvija (@S UK Limited
Tel: +371 673 23 666 : +44 1271 385257
>

Tama pakkausseloste on tarkistettu viigagksi {KK.VVVV}.

Lisatietoa tastd ladkevalmisteesta or@a\/illa Euroopan ladkeviraston verkkosivuilta

http://www.ema.europa.eu/. @
\
@)
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