


1. LAAKEVALMISTEEN NIMI
Glustin 15 mg tabletit
Glustin 30 mg tabletit
Glustin 45 mg tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Glustin 15 mg tabletit
Yksi tabletti sisdltdd 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan @Q
Yksi tabletti sisdltdd 92,87 mg laktoosimonohydraattia (ks. kohta 4.4). OQ

Glustin 30 mg tabletit \§\

Yksi tabletti sisdltdd 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan @

Yksi tabletti sisdltdd 76,34 mg laktoosimonohydraattia (ks. kohta 4.4).

>

Glustin 45 mg tabletit . ’@

Yksi tabletti sisdltdd 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). ’%

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan @Q

Yksi tabletti sisdltdd 114,51 mg 1aktoosimonohydraatti@s. ohta 4.4).

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1. . O

3.  LAAKEMUOTO \(b

Tabletti Q\

Glustin 15 mg tabletit . 5@

Tabletit ovat valkoisia tai valkoisia, pyoreiti ja kuperapintaisia. Toisella puolella on merkinta

‘15’ ja toisella puolella

Glustin 30 mg table
Tabletit ovat valkowsia tai melkein valkoisia, pyoreitd ja tasapintaisia. Toisella puolella on merkinta
‘30’ ja toisgl lella ADA4.

i
*
*

Glusti‘?#g tabletit
T% at valkoisia tai melkein valkoisia, pyoreiti ja tasapintaisia. Toisella puolella on merkinté
SN

‘4 oisella puolella ADA4.




4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Pioglitatsonin kdyttdaihe 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 eikd metformiinia voida kéyttdéd vasta-aiheiden tai
haittavaikutusten vuoksi.

Osana kahden suun kautta otettavan diabeteslddkkeen yhdistelméihoitoa @,

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

- sulfonyyliurean kanssa vain hoidettaessa aikuispotilaita, jotka eivit siedd metf
metformiini on vasta-aiheinen, kun sulfonyyliurean maksimiannos yksindin é
diabetestasapainon hallintaan. \'

Osana kolmen suun kautta otettavan diabeteslddkkeen yhdistelméihoitoa
- metformiinin ja sulfonyyliurean kanssa (erityisesti ylipainoisille) ai potilaille, kun
metformiinin ja sulfonyyliurean yhdistelmahoito ei riitd diabetestasapainon hallintaan.
*

>
Pioglitatsonin kayttoaihe on myds yhdistelméhoito insuliinin kaf akittidessd aikuisia tyypin 2
diabetespotilaita, joille insuliini yksindén ei riitd sddtelemddn yferenrglukoositasoa ja joille metformiini
on vasta-aiheinen tai ei sovi siedettdvyyden takia (ks. kohta@ ’

Potilaan hoitovaste (esim. HbA . -arvon pienentyma ¢ arvioida 3-6 kuukauden kuluttua
pioglitatsonihoidon aloittamisesta. Potilaiden, _]0111 (el)saada riittdvad vastetta, pioglitatsonilaakitys
tulee lopettaa. Pitkdaikaishoidon mahdollisen riskin huomioiden l44kérin tulee varmistaa
rutiinitarkastuksien yhteydessa, ettd potilas h pioglitatsonihoidosta (ks. Valmisteyhteenvedon

kohta 4.4). (b
S

4.2  Annostus ja antotapa

Annostus . 6

Pioglitatsonihoito aloite@nnoksella 15 mg tai 30 mg kerran péivassd. Annosta voidaan suurentaa
asteittain 45 mg:aan paividssa.

Yhdistelmﬁhoi@\wsuliinin kanssa, kun pioglitatsoni aloitetaan, insuliinin annosta ei tarvitse
muuttaa. J % ille tulee hypoglykemiaa, insuliinin annosta tulisi pienent&a.

*

*
Eritvie%érvhmat
Vanh

u
Ah ei tarvitse muuttaa hoidettaessa ikdéntyneité potilaita (ks. kohta 5.2). Lédkérin on aloitettava
hoito pienimmaélla mahdollisella annoksella ja suurennettava annosta véhitellen, etenkin jos
pioglitatsonia kdytetdin yhdessd insuliinin kanssa (ks. kohta 4.4 Nesteretentio ja syddmen
vajaatoiminta).

Munuaisten vajaatoiminta

Annosta ei tarvitse muuttaa hoidettaessa munuaisten vajaatoimintaa sairastavia potilaita (kun
kreatiniinipuhdistuma > 4 ml/min) (ks. kohta 5.2). Dialyysipotilaita koskevaa tietoa ei ole, joten
pioglitatsonia ei pidd kayttdd ndiden potilaiden ladkkeeksi.

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



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

Antotapa

Pioglitatsonitabletit otetaan suun kautta kerran péivissd ruokailun yhteydessa tai tyhjdén mahaan.
Tabletit nielldédn vesilasillisen kanssa.

4.3 Vasta-aiheet
Pioglitatsoni on kontraindikoitu, jos potilaalla on: @,

- yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille
- syddmen vajaatoiminta tai aikaisemmin ollut syddmen vajaatoiminta (NYHA-I )
- maksan vajaatoiminta. ’§

- diabeettinen ketoasidoosi \'

- todettu tai aiemmin sairastettu virtsarakon syopa @Q

- tutkimaton makroskooppinen hematuria.

4.4 Varoitukset ja kidyttoon liittyvit varotoimet . @
*
* @
Nesteretentio ja syddmen vajaatoiminta ’@.

Pioglitatsoni saattaa aiheuttaa nesteretentiota, joka voi pah@deémen vajaatoimintaa. Kun
hoidetaan sellaisia potilaita, joilla on ainakin yksi riskitgkija §yddmen vajaatoiminnan kehittymiselle
(kuten aikaisempi sydaninfarkti tai oireileva sepelva@uﬁ tai idkas potilas), ladkérin pitiisi aloittaa
hoito pienimmaélld mahdollisella annoksella ja suu annosta vihitellen. Potilailta tulisi seurata
syddmen vajaatoiminnan merkkejé ja oireita, paw\r/} nousua ja turvotusta erityisesti niilta potilailta,
joiden syddmen pumppausreservi on heikent arkkinoille tulon jdlkeen on raportoitu syddmen
vajaatoimintatapauksia, kun pioglitatsoni kaytetty yhdessé insuliinin kanssa tai kun
pioglitatsonilla on hoidettu potilaita, J% jo aikaisemmin esiintynyt syddmen vajaatoimintaa. Kun
pioglitatsonia kdytetddn yhdessa ins kanssa, potilailta tulee seurata syddmen vajaatoiminnan,
painonnousun ja turvotuksen er@ ja oireita. Koska sekd insuliinin ettd pioglitatsonin kayttoon
saattaa liittya nesteretentio‘ga, ns&a samanaikainen kéytto voi lisédtd turvotuksen riskia.
Markkinoilletulon jalkeise ﬁ'\%rtésséi on raportoitu myos ddreisturvotusta ja syddmen vajaatoimintaa,
kun potilas on kayttén naikaisesti pioglitatsonia ja tulehduskipulddkkeitd (NSAID-ladkkeitd),
mukaan lukien selek <\ COX-2-estdjid. Pioglitatsonihoito tulee lopettaa, jos sydédntilanne
heikkenee.

Pioglitatsoni @tﬁn kardiovaskulaarinen péétetapahtumatutkimus alle 75-vuotiaille potilaille, joilla
oli tyypis, %ﬁetes ja edeltdvisti todettu kliinisesti merkitseva valtimonkovetustauti. Potilaalle
liséitti%(@ﬁtatsoni tai lumelddke aiemmin maariatyn diabetes- ja sydédn- ja verisuonitautilddkityksen
ohglla. Eoidon kesto oli 3,5 vuoteen saakka. Téssé tutkimuksessa syddmen vajaatoimintaraportit
li&ivé‘c, mutta kuolleisuus ei kuitenkaan lisdéntynyt.

lakkaat

Yhteiskdyttod insuliinin kanssa on harkittava tarkasti idkkaille vakavan syddmen vajaatoiminnan
suurentuneen riskin vuoksi.

Ikdén liittyvien riskien (etenkin virtsarakon syovin, murtumien ja syddmen vajaatoiminnan) vuoksi
hyoty/riski-arviointi on tehtdva huolellisesti sekd ennen hoitoa ettd sen aikana idkkaitd hoidettaessa.



Virtsarakon syopa

Kontrolloitujen kliinisten tutkimusten meta-analyysissd virtsarakon syopé ilmoitettiin useammin
pioglitatsonia saaneilla potilailla (19 tapausta, 12 506 potilasta, 0.15 %) kuin kontrolliryhméssa

(7 tapausta, 10 212 potilasta, 0,07 %) HR = 2,64 (95 % CI 1,11-6,31, p = 0,029). Kun jétettiin pois
potilaat, jotka olivat saaneet tutkimusladkettd vihemmain kuin vuoden ajan virtsarakon syovén
diagnoosihetkelld, tapauksia oli seitsemin (0,06 %) pioglitatsonia saaneilla ja kaksi tapausta (0,02 %)
kontrolliryhméssi. Epidemiologiset tutkimukset ovat viitanneet myds lievisti suurentuneeseen
virtsarakon syovén riskiin diabeetikoilla, jotka saavat pioglitatsonia ; kaikissa tutkimuksissa ei
kuitenkaan ole todettu tilastollisesti merkitsevéa riskin suurenemista.

Virtsarakon syopéan liittyvét riskitekijat on arvioitava ennen pioglitatsonihoidon aloittamista (riskeji
ovat ikd, tupakointi, tydperédinen altistus syopéd aiheuttaville aineille tai altistus solunsalpaajille,@,
kuten syklofosfamidille tai aiempi sddehoito lantion alueelle). Mahdollinen makroskooppiner@,
hematuria on tutkittava ennen pioglitatsonihoidon aloittamista.

Potilaita on neuvottava ottamaan heti yhteyttd lddkériin, jos hoidon aikana ilmenee @ooppista
hematuriaa tai muita oireita, kuten dysuriaa tai virtsaamispakkoa.

Maksan toiminnan seuranta @

Markkinoille tulon jélkeen on raportoitu harvoin maksasolutoiminngn haig16ité (ks. kohta 4.8). Siksi
suositellaan, etti pioglitatsonia saavien potilaiden maksan toimintaa ataan sdannollisin valiajoin.
Maksaentsyymien toiminta tulee tarkistaa kaikilta potilailta ennéf pioglitatsonihoidon aloittamista.
Pioglitatsonihoitoa ei pidd aloittaa potilaille, joiden maksa-ar t lahtotilanteessa koholla (ALAT
> 2,5 kertaa normaalin ylérajan) tai jos potilaalla on j oitaki@ kkejd maksasairaudesta.

Pioglitatsonihoidon aloittamisen jilkeen suositellaan\@aentsyymien toiminnan tarkistusta aika
ajoin kliinisen harkinnan mukaan. Jos ALAT-arvo @s e 3 kertaa yli normaalin ylérajan
pioglitatsonihoidon aikana, maksan toimintakoh&t tulisi uusia niin pian kuin mahdollista.
Pioglitatsonihoito tulee keskeyttda, jos ALA 0 on pysyvisti yli 3 kertaa normaalin ylarajan.
Jos potilaalle kehittyy maksan toiminnan f#iri6ihin viittaavia oireita, kuten selittdméatonta
pahoinvointia, oksentelua, vatsakipuj %ys‘[é, ruokahaluttomuutta ja/tai virtsan tummumista,
maksaentsyymitoiminta tulee tarkis oidon jatkamisesta voidaan paatta kliinisen arvion
perusteella laboratorioloydokset oiden. Jos havaitaan keltaisuutta, lddkevalmisteen kéytto tulee
lopettaa. %\,

)
Painon nousu \
oS

Kliinisten tutkimu: ana pioglitatsonin havaittiin aiheuttavan annosriippuvaisesti painon nousua.
Painon nousu v, ﬁintua rasvan kerdéntymisesti ja joissakin tapauksissa sithen on liittynyt liittynyt
nesteen kegia istd. Joissakin tapauksissa painon nousu voi olla oire syddmen vajaatoiminnasta.
Néin olle%. aan painoa tulee seurata. Oikea ruokavalio on osa diabeteksen hoitoa. Potilaita on

n e% oudattamaan tiukasti energiamaaréltaan oikeaa ruokavaliota.

euv
HeMlogia

Pioglitatsonihoidon aikana hemoglobiiniarvot (4 %:n suhteellinen lasku) ja hematokriittiarvot (4,1 %:n
suhteellinen lasku) laskivat vahédn, mik4 saattaa liitty&d hemodiluutioon. Vertailevissa kliinisissa
tutkimuksissa havaittiin samanlaisia muutoksia metformiinia saaneilla potilailla (suhteellinen
hemoglobiinin lasku 3—4 % ja hematokriitin 3,6-4,1 %) sekd vihemmaéssd médrin sulfonyyliureaa ja
insuliinia saaneilla potilailla (suhteellinen hemoglobiinin lasku 1-2 % ja hematokriitin 1-3,2 %).

Hypoglykemia

Insuliiniherkkyyden lisdéintymisesti voi aiheutua, ettd hypoglykemian vaara voi annoksesta riippuen
lisdédnty4, jos potilas saa pioglitatsonia yhtend kahden tai kolmen oraalisen diabeteslddkkeen



yhdistelmas, jossa on mukana sulfonyyliurea tai insuliinin ja sulfonyyliurean yhdistelma. Téll6in
sulfonyyliurean tai insuliinin annoksen pienentdminen voi olla tarpeen.

Silmé

Kliinisen kdyton alettua on saatu raportteja diabeettisen makulaedeeman ilmaantumisesta tai
pahenemisesta, kun potilaita on hoidettu tiatsolidiinidioneilla, mukaan lukien pioglitatsoni. Tdhdn on
liittynyt ndontarkkuuden heikkenemistd. Monille néistd potilaista ilmoitettiin kehittyneen
samanaikainen perifeerinen 6deema. On epdselviad, onko pioglitatsonin ja makuladdeeman vililld
suoraa yhteyttd, mutta ladkéarien tulisi ottaa huomioon makuladdeeman mahdollisuus, jos potilas
valittaa ndontarkkuuden heikentymisté. Télloin on harkittava potilaan ldhettdmistd asianmukaiseen
oftalmologiseen tutkimukseen.

Nt >0

Naisilla havaittiin olevan lisddntynyt murtumien esiintyvyys yhteisanalyysissa, jossa‘ rkasgeltiin
kliinisissé tutkimuksissa haittavaikutuksina esiintyneitd murtumia. Tutkimukset olix nnaistettuja,
kontrolloituja kaksoisokkotutkimuksia, joiden pioglitatsoniryhméssé oli yli 8100 ta ja

vertailuryhmaéssa yli 7400 potilasta. Hoitoaika oli enimmilldén 3,5 vuotta.

Pioglitatsoniryhméssé havaittiin murtumia 2,6 %:lla naisista ja vertailu % 1,7 %:lla naisista.
Micehilld, jotka saivat pioglitatsonia, ei havaittu murtumien lisddntymist ailuvalmisteeseen ndhden
*

(pioglitatsoni 1,3 % vs. vertailuvalmiste 1,5 %). K

Pioglitatsoniryhmédssd murtumien laskettu ilmaantuvuus oli 1 umaa sataa naispotilasvuotta
kohti, vertailuryhméssa vastaava luku oli 1,1. Téassa tutkimi kannassa havaittu naisten lisariski
saada murtumia pioglitatsonihoidossa on ndin ollen 0,8 surtiimaa sataa potilasvuotta kohti.

Kolme ja puoli vuotta kestineessd PROactive—tlltki \essa, jossa seurattiin
syddnverisuonitapahtumia, 44/870 pioglitatsonila hoidetuista naisista sai murtumia (5,1 %,

1,0 murtumaa sataa potilasvuotta kohti), kun vertailuryhméssa murtumia oli 23/905 (2,5 %,

0,5 murtumaa sataa potilasvuotta kohti). Mijehill4, jotka saivat pioglitatsonia, ei havaittu murtumien
lisdéntymistd vertailuvalmisteeseen na\ pioglitatsoni 1,7 % vs. vertailuvalmiste 2,1 %).

Jotkut epidemiologiset tutkim s@ taavat siihen, ettd murtumariski suurenee yhté paljon sekd
miehilld ettd naisilla. . 6

Kun potilaita hoidetaan @a‘[sonilla, murtumavaara tulee ottaa huomioon pitkéaaikaishoidossa (ks.
kohta 4.8).

Koska pioglite:@(e?;staa insuliinin toimintaa, sen antaminen munasarjojen monirakkulatautia
sairastavil ille voi johtaa ovulaation uudelleen kdynnistymiseen. Niilld potilailla saattaa olla
raskausﬁ%%ﬁilaita on informoitava raskauden mahdollisuudesta. Jos potilas suunnittelee raskautta
tai tubds aaksi pioglitatsonihoiton aikana, hoito on lopetettava (ks. kohta 4.6).

Pioglitatsonia tulee kéyttdd varoen samanaikaisten sytokromi P450 2C8:n estéjien (esim.
gemfibrotsiili) tai induktorien (esim. rifampisiini) kdyton yhteydessé. Diabetestasapainoa tulee seurata
tarkoin. Pioglitatsonin annosmuutosta suositellulla annosalueella tai muutoksia diabeteshoitoon tulee
harkita (ks. kohta 4.5).

Glustin-tabletit sisdltdvit laktoosimonohydraattia. Potilaiden, joilla on harvinainen perinnéllinen
galaktoosi-intoleranssi, tdydellinen laktaasinpuutos tai glukoosi-galaktoosi-imeytymishéirio, ei pida
kayttas tata 1adketta.



4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Interaktiotutkimuksissa on todettu, etté pioglitatsonilla ei ole olennaista vaikutusta digoksiinin,
varfariinin, fenprokumonin ja metformiinin farmakokinetiikkaan tai farmakodynamiikkaan.
Pioglitatsonin samanaikainen anto sulfonyyliureoiden kanssa ei ndytd vaikuttavan sulfonyyliurean
farmakokinetiikkaan. IThmiselle tehdyissé tutkimuksissa ei havaittu sytokromin P450, 1A, 2C8/9 tai
3A4:n induktiota. In vitro -tutkimuksissa ei ole osoitettu minkdan sytokromin P450 alatyypin
inhibitiota. Interaktioita ndiden entsyymien kautta metaboloituvien lddkkeiden (esim. suun kautta
otettavat ehkiisyvalmisteet, siklosporiini, kalsiuminsalpaajat ja HMGCoA -reduktaasi:n estdjit) kanssa
ei ole odotettavissa.

Pioglitatsonin annostelun yhdessd gemfibrotsiilin (sytokromi P450 2C8:n estijd) kanssa on raportoitu
johtavan pioglitatsonin pitoisuuskéyrén alle jadvén alan (AUC) suurenemiseen kolminkertaiseks@,
Koska annosriippuvaiset haittavaikutukset voivat lisddntya, pioglitatsonin annosta voidaan jo@
pienentimédin samanaikaisen gemfibrotsiilin kiyton yhteydessé. Diabetestasapainon tarkk: antaa
on harkittava (ks. kohta 4.4). Pioglitatsonin ja rifampisiinin (sytokromi P450 2C8:n i

yhtéaikaisen kdyton on raportoitu johtavan pioglitatsonin AUC:n pienenemiseen 5 ;% glitatsonin
annosta voidaan joutua suurentamaan, kun rifampisiinia kéytetdin samanaikaisestj
Diabetestasapainon tarkkaa seurantaa on harkittava (ks. kohta 4.4). $

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys @
\J

Raskaus R ’(b
L 4

Pioglitatsonista ei ole riittdvasti ihmisti koskevaa tietoa sen t\)@en kayton maarittaimiseksi
raskauden aikana. Eldimillé tehdyt pioglitatsonikokeet osoi@ selvia sikion kasvun hidastumista.
Tamaén voitiin todeta johtuvan siitd, ettd pioglitatsoni vahgntaa didin hyperinsulinemiaa sekd raskauden
aikana yleensa lisddntyvaa insuliiniresistenssia, Véheﬁﬁg‘néin sikion kasvuun tarvittavan ravinnon
saatavuutta. Tdmdn mekanismin merkitys ihmi§ell@ paselvi ja siksi pioglitatsonia ei tule kayttaa
raskauden aikana. @\
Imetys \(b

Pioglitatsonin on osoitettu erittyvin @ avien rottien maitoon. Pioglitatsonin mahdollisesta
erittymisesté didinmaitoon ei ole @) , joten pioglitatsonia ei saa antaa imettiville dideille.

Hedelmallisyys ’\6

Hedelmaillisyyteen k uvia vaikutuksia selvittineissé eldinkokeissa ei esiintynyt vaikutuksia
paritteluun, hedelmgi iseen eikd hedelmallisyysindeksiin.

4.7 Vaiw l&okykyyn ja koneidenkiyttokykyyn
&=
Glustif teilla ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkdyttokykyyn. Potilaan on
itenkin/oltava varovainen ajaessaan autoa tai kdyttidessddn koneita, jos hinelld esiintyy
mriaita.

4.8 Haittavaikutukset

Haittavaikutustaulukko

Kliinisissa kaksoissokkotutkimuksissa raportoitiin pioglitatsonipotilaille ilmenneen seuraavia
haittavaikutuksia enemmén kuin lumeldékettd saaneille (> 0,5 %) ja enemmaén kuin
yksittdistapauksina. Haittavaikutukset on luokiteltu MEdDRA -terminologian, elinryhmien ja
esiintyvyyden mukaan seuraavasti: hyvin yleinen (> 1/10); yleinen (> 1/100, < 1/10); melko
harvinainen (> 1/1 000, < 1/100); harvinainen (= 1/10 000, < 1/1 000); hyvin harvinainen (< 1/10 000);
tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin). Haittavaikutukset on



esitetty kussakin elinluokassa haittavaikutuksen ilmaantuvuuden ja vakavuuden mukaan alenevassa

jarjestyksessa.
Haittavaikutus Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys
hoidoittain
Yhdistelmiihoito
Mono- metfor- sulfonyyli- metfor- insuliinin
terapia miinin urean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfonyyli-
urean kanssa
Infektiot
ylahengitystie- yleinen yleinen yleinen yleinen yleinen
infektio -@
keuhkoputki- yl 1@
tulehdus ,\6
sinuiitti melko melko melko melko \\relko
harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainend Nirvinainen
Hyvin- ja N
pahanlaatuiset %
kasvaimet @
(mukaan lukien It
kystat ja o2 (b
polyypit) .f
virtsarakon syopé melko melko melkd\, melko melko
harvinainen | harvinainen | harvi n | harvinainen | harvinainen
Veri ja
imukudos ,@
anemia | yleinen, NJ | |
Immuuni- @\
jirjestelmi
yliherkkyys- ja tuntematon % ton | tuntematon tuntematon | tuntematon
allergiset \
reaktiot'
Aineen- \‘()
vaihdunta ja . 6
ravitsemus _{\\
hypoglykemia \\\ i melko hyvin yleinen yleinen
( harvinainen
ruokahalun A melko
lisddntymin e@ harvinainen
Hermps\
h @ yleinen yleinen yleinen yleinen yleinen
aa y yleinen melko
\/ harvinainen
heitehuimaus yleinen
unettomuus melko melko melko melko melko
harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen
Silmiét
nikohdirio? yleinen yleinen melko
harvinainen
makulaturvotus tuntematon | tuntematon tuntematon tuntematon tuntematon




Haittavaikutus

Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys

hoidoittain
Yhdistelmiihoito
Mono- metfor- sulfonyyli- metfor- insuliinin
terapia miinin urean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfonyyli-
urean kanssa
Kuulo ja
tasapainoelin
kiertohuimaus melko
harvinainen
Sydiin _
syddmen yleine@»
vajaatoiminta’ ‘0
Hengityselimet, .\\)\
rintakehi ja \\
vilikarsina RaN
hengenahdistus | o\ yleinen
Ruoansulatus- * D)
elimisto ,@
ilmavaivat melko yleinen  }* )
harvinainen oA (b'
Iho ja ¢
ihonalainen Q
kudos @
hikoilu lko
@nainen
Luusto, lihakset .
ja sidekudos g‘\
luunmurtuma* yleinen ylgine yleinen yleinen yleinen
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Haittavaikutus Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys

hoidoittain
Yhdistelmiihoito
Mono- metfor- sulfonyyli- metfor- insuliinin
terapia miinin urean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfonyyli-
urean kanssa

Tutkimukset
painon nousu® yleinen yleinen yleinen yleinen yleinen
kohonnut veren yleinen
kreatiini-
fosfokinaasi- (b~
pitoisuus |

suurentunut melko Qv

laktaatti- harvinainen ,\0

dehydrogenaasi- \\
N

pitoisuus K
suurentunut tuntematon tuntematon tuntematon tuntem N tuntematon
alaniiniamino-
transferaasi- @
pitoisuus’ R
0
Valittujen haittavaikutusten kuvaus @'

! Pioglitatsonihoitoa saavilla potilailla on raportoitu markki@le tulon jilkeen yliherkkyysreaktioita,
kuten anafylaksiaa, angioedeemaa ja nokkosihottum a.@

2 Nikohdirioitd on raportoitu pidasiassa hoidon.alk@heessa ja ne liittyvat verensokeripitoisuuden
muutoksiin linssin turvotuksen ja taitekertoimapéiisen vaihtelun seurauksena, kuten muidenkin
hypoglykeemisten hoitojen yhteydessa on ha .

3 Kontrolloiduissa kliinisissi tutkimu \H(deéimen vajaatoimintaa raportoitiin pioglitatsoniryhméassi
saman verran kuin lume-, metformijhd-ja sulfonyyliurearyhmissi, mutta sen esiintyvyys kasvoi
pioglitatsoni-insuliiniyhdistelmgssd. Padatetapahtumatutkimuksessa, jossa potilailla oli entuudestaan
kliinisesti merkitseva valtim rlK&etustauti, vakavan syddmen vajaatoiminnan esiintyvyys oli 1,6 %
suurempi pioglitatsonilla meléddkkeelld, kun pioglitatsoni lisdttiin hoitoon, jossa insuliini oli
mukana. Tdma ei kui v@ohtanut kuolleisuuden lisddntymiseen. Téssé tutkimuksessa havaittiin,
ettd sekd pioglitatso % i insuliinia kayttavilld > 65-vuotiailla potilailla oli enemmén syddmen
vajaatoimintaa kui 65-vuotiailla potilailla (9,7 % vs. 4,0 %). Jos potilas kéytti insuliinia mutta ei
pioglitatsonia, gpdaien vajaatoiminnan ilmaantuvuus oli 8,2 % > 65-vuotiailla ja 4,0 % alle
65-vuotiai dmen vajaatoimintaa on raportoitu pioglitatsonin markkinoilletulon jélkeen, ja

illoin, kun pioglitatsonia kédytettiin yhdistettynd insuliiniin tai potilaille, joilla oli esiintynyt
aatoimintaa aikaisemmin (ks. kohta 4.4).

4 IMten tutkimusten aikana haittavaikutuksina ilmoitetuista luun murtumista tehtiin yhteisanalyysi.

Tutkimukset olivat satunnaistettuja, vertailevia kaksoissokkotutkimuksia, joissa pioglitatsoniryhmassa
oli yli 8 100 potilasta ja vertailuryhméssa yli 7 400 potilasta. Tutkimukset kestivét enimmilldén

3,5 vuotta. Naisilla havaittiin enemmén murtumia pioglitatsoniryhméssa (2,6 %) kuin
vertailuryhmaéssa (1,7 %). Miehilla, jotka saivat pioglitatsonia, ei havaittu murtumien lisddntymista
vertailuvalmisteeseen ndhden (pioglitatsoni 1,3 % vs. vertailuvalmiste 1,5 %).

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

Miehilla, jotka saivat pioglitatsonia, ei havaittu murtumien lisddntymistd vertailuvalmisteeseen nidhden
(pioglitatsoni 1,7 % vs. vertailuvalmiste 2,1 %). Markkinoilletulon jilkeen luunmurtumia on ilmoitettu
sekd miehilla ettd naisilla (ks. kohta 4.4).
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> Pioglitatsonia saaneista potilaista 6-9 %:1la ilmeni turvotusta yli vuoden kesténeissi kontrolloiduissa
kliinisissé tutkimuksissa. Vertailuryhmissé turvotusta ilmeni 2-5 %:1la (sulfonyyliurea, metformiini).
Turvotus oli yleensé lievda tai kohtalaista eiké tavallisesti vaatinut hoidon keskeyttdmista.

¢ Vaikuttavalla vertailuaineella kontrolloiduissa tutkimuksissa painon keskiméiriinen nousu oli
monoterapiana annetun pioglitatsonin yhteydessd 2—3 kg vuoden aikana. Samankaltainen nousu
havaittiin ryhmaéssé, joka sai sulfonyyliureahoitoa vaikuttavana vertailuaineena. Tutkimuksissa, joissa
pioglitatsoni liséttiin metformiinihoitoon, paino nousi vuoden aikana keskiméérin 1,5 kg ja
sulfonyyliureahoitoon lisdttynd paino nousi vuoden aikana keskimaérin 2,8 kg. Sulfonyyliurean
lisdédminen metformiinihoitoon johti verrokkiryhméssa keskiméérin 1,3 kg:n painon nousuun ja
metformiinin lisddminen sulfonyyliureahoitoon johti keskiméérin 1,0 kg:n painon laskuun.

7 Pioglitatsonilla tehdyissé kliinisissé tutkimuksissa ALAT-arvon suurenemista yli kolminkeﬂai%i
normaalien viitearvojen yldrajaan nidhden ilmaantui yhti usein kuin lumeladdkeryhmaissa, rnutt(b,
harvemmin kuin metformiinia tai sulfonyyliureaa saaneissa verrokkiryhmissa. Keskiméiéré@
maksaentsyymipitoisuus pieneni pioglitatsonihoidon yhteydessd. Kohonneita
maksaentsyymipitoisuuksia ja maksasolujen toimintahdiridita esiintyi harvinaisina ’\k ina
valmisteen markkinoilletulon jélkeisen kédyttokokemuksen yhteydessd. Vaikka ku&tapauksia
raportoitiin hyvin harvinaisina tapauksina, syy-yhteyttd ei voitu vahvistaa. %

Epdillyisté haittavaikutuksista ilmoittaminen
On téirkeéd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jalkeisistad lééikevalmist@)éiillyisté
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa liikevalmisteen hyéty-haittatasépajnon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetizn ilmoittamaan kaikisf: yisté haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta. Q

<

4.9 Yliannostus @

Potilaat ovat ottaneet kliinisissa tutkimuksissa Qiog@onia yli suositellun 45 mg
enimmdispédivdannoksen. Suurin tiedossa oleva &ganos, mihin ei liittynyt mitéén oireita, on 120 mg/vrk
neljan pdivin ajan ja sen jalkeen 180 mg/vrk eméan paivin ajan.

Hypoglykemiaa saattaa esiintyé sulfo%‘&an tai insuliinin yhdistelmihoidossa.
Yliannostapauksissa on ryhdyttava c@ mukaisiin ja yleisiin tukitoimiin.

x<Q

5. FARMAKOLOGI MINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiilkka

Farmakoterape@én ryhma: diabetesldadkkeet, veren glukoosipitoisuutta pienentavat ladkkeet, lukuun
ottamatta iquI ja, ATC-koodi: A10BGO3
*

*
Piogl&%@n vaikutus ndyttda perustuvan insuliiniresistenssin pienenemiseen. Ilmeisesti pioglitatsoni
vaikuttdag/aktivoimalla tiettyjd tumareseptoreita (peroksisomiproliferaattorin aktivoima
gz&eseptori). Tumareseptorien aktivoituminen johtaa maksassa, rasvasoluissa ja poikkijuovaisissa
lihassoluissa lisddntyneeseen insuliiniherkkyyteen. Pioglitatsonihoidon on voitu osoittaa vahentavan
maksan glukoosin tuottoa ja lisddvéin glukoosin kdytt6d insuliiniresistenssissa.

Tyypin 2 diabetesta sairastavien sekd paastonaikainen ettd my0s aterianjédlkeinen verensokeritasapaino
paranee. Parantuneeseen verensokeritasapainoon on liittynyt alentunut paasto- ja aterian jalkeinen
insuliinitaso. Kliinisté tutkimusta, jossa verrattiin pioglitatsonia ja gliklatsidia monoterapiana,
jatkettiin kaksi vuotta, jotta voitiin arvioida aika hoidon tehon menetykseen (méériteltynd HbA .

> 8,0 % ensimmdisen kuuden kuukauden hoidon jdlkeen). Kaplan-Meier analyysi osoitti, ettd
gliklatsidihoidon teho heikkeni lyhyemmaéssa ajassa kuin pioglitatsonin. Kahden vuoden aikana
pioglitatsonia saaneista 69 %:n verensokeritasapaino pysyi hallinnassa (méériteltynd HbA . < 8,0 %),
kun glikatsidia saaneiden vastaava luku oli 50 %.
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Kaksi vuotta kestineessé tutkimuksessa pioglitatsonia verrattiin gliklatsidiin metformiiniin liitettyna.
Vuoden jélkeen sokeritasapaino oli samanlainen molemmissa hoitoryhmissd, kun mittana kaytettiin
HbA c:n keskiméérdistd muutosta 1dhtdarvoon verrattuna. Toisen vuoden aikana HbA | -taso huononi
vihemman pioglitatsonilla kuin gliklatsidilla.

Lumekontrolloidussa tutkimuksessa potilaat, joiden diabetesta ei saatu tasapainoon huolimatta

3 kuukauden insuliinihoidon optimoinnista, satunnaistettiin joko pioglitatsonille tai lumeldikkeelle
12 kuukauden ajaksi. HbA . pieneni keskiméérin 0,45 %-yksikk6d enemmén pioglitatsoniryhmén
potilailla kuin niill4, jotka jatkoivat pelkilld insuliinihoidolla, huolimatta siité ettd insuliiniannosta
véhennettiin pioglitatsoniryhméssa.

HOMA -analyysi (Homeostasis Model Assessment) osoittaa, ettd pioglitatsoni parantaa seké @,
beetasolujen toimintaa ettd lisidé insuliiniherkkyyttd. Kaksi vuotta kestdneet tutkimukset ovat @,
osoittaneet timin vaikutuksen pysyvyyden.

Vuoden kestineissa kliinisissé tutkimuksissa pioglitatsonilla saavutettiin johdonmu%?
ldhtéarvoon verrattuna tilastollisesti merkitsevé aleneminen albumiini/kreatiniini (ﬂ ssa.

Pioglitatsonin vaikutusta tutkittiin pienessé kahdeksantoista viikkoa kestéineﬁ tkimuksessa
(pioglitatsonimonoterapia 45 mg vs. lume), joka tehtiin tyypin 2 diabetesgotilaille.
Pioglitatsonihoitoon todettiin liittyvin merkitsevadd painon nousua. Yisk&gaalinen rasva vaheni
huomattavasti, kun taas ekstra-abdominaalinen rasva lisdéntyi. Sgnighkgltaisten kehon rasvamuutosten

my6td insuliiniherkkyyden on todettu parantuvan pioglitatsoni ht aikana. Useimmissa kliinisissa
tutkimuksissa plasman triglyseridien ja vapaiden rasvahappoj isuudet laskivat ja
HDL-kolesterolitaso nousi lumelddkkeeseen verrattuna. Té@ ittyi pieni, muttei kliinisesti
merkitsevd LDL-kolesterolitason nousu. @

Plaseboon, metformiiniin ja gliklatsidiin VeHatguna@litatsoni laski plasman triglyseridien ja
vapaiden rasvahappojen kokonaispitoisuutta ja resti HDL-kolesterolitasoa kaksi vuotta kestdneissa
kliinisissé tutkimuksissa. Plaseboon verrattunagjoglitatsoni ei tilastollisesti merkitsevésti nostanut
LDL-kolesterolitasoa, kun taas metformiimiya gliklatsidi alensivat LDL-kolesterolitasoa.
Kaksikymmenté viikkoa kestidneessé imtksessa pioglitatsoni sekd viahensi paaston jalkeisia
triglyseridejé ettd alensi aterianj élke% ertriglyseridemiaa vaikuttamalla sekd imeytyneisiin ettd
maksassa syntetisoituihin triglys in. Namaé vaikutukset olivat riippumattomia pioglitatsonin
vaikutuksista sokeritasapaizlo e olivat tilastollisesti merkitsevésti erilaisia kuin glibenklamidilla.

\Y

PROactive-tutkimus, jo aatetapahtumina olivat sydén- ja verisuonitautitapahtumat, tehtiin
gﬁ ilaa
a

5 238 tyypin 2 diabe lle, joilla oli entuudestaan merkittdvé valtimonkovetustauti. Potilaat
saivat aiemman di idkityksen sekd syddn- ja verisuonitautilddkityksen lisdksi satunnaisarvonnan
mukaan joko pieghtatsonia tai lumelddkettd. Hoito kesti 3,5 vuoteen saakka. Tutkimushenkildiden
keski-iké oli otta ja diabeteksen keskiméérdinen kesto oli 9,5 vuotta. Noin kolmannes potilaista
sai insultim tformiinin ja/tai sulfonyyliurean kanssa. Tutkimuksen sisédénottoon vaadittiin, etti
potil ollut yksi tai useampia seuraavista: sydaninfarkti, aivohalvaus, perkutaaninen
sepelvaltimotoimenpide tai sepelvaltimoiden ohitusleikkaus, akuutti koronaarioireyhtymé,

sep timotauti tai perifeerinen valtimoiden ahtauma. Melkein puolella potilaista oli ollut
syddninfarkti ja noin 20 %:1la oli ollut aivohalvaus. Noin puolella tutkimukseen osallistuneista oli
ainakin kaksi sisddnottokriteereihin kuuluvista sydédn- ja verisuonitautitapahtumista. Melkein kaikki
(95 %) saivat sydén- ja verisuonitautien hoitoon kéytettivié ladkevalmisteita (beetasalpaajia,
angiotensiinikonvertaasin (ACE:n) estdjid, angiotensiini Il -reseptorin salpaajia, kalsiumkanavan
salpaajia, nitraatteja, diureetteja, asetyylisalisyylihappoa, statiineja, fibraatteja).

Tutkimuksen ensisijainen péétetapahtuma oli aika satunnaistamisesta siihen, kun potilaalle ilmaantui
jokin seuraavista: kuolema (kaikki syyt), ei-kuolemaan-johtaneet sydéaninfarktit, aivohalvaus, akuutti
koronaarioireyhtymad, suuri alaraajan amputaatio, sepelvaltimotoimenpiteet ja alaraajan
verisuonitoimenpiteet. Tutkimus ei kuitenkaan osoittanut merkitsevidd vihenemistd nédissa
ensisijaisissa padtetapahtumissa. Tulosten valossa pioglitatsonin kdyttoon ei liity pitkalld aikavalilla
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syddn-ja verisuonitauteihin liittyvid vaikutuksia. Kuitenkin turvotuksen, painon nousun ja syddmen
vajaatoiminnan esiintyvyys suureni. Syddmen vajaatoiminnasta johtuva kuolleisuus ei lisddntynyt.

Pediatriset potilaat

Euroopan ladkevirasto on myontényt vapautuksen velvoitteesta toimittaa tutkimustulokset
Glustin-valmisteen kaytdsta tyypin 2 diabeteksen hoidossa kaikkissa pediatrisissa potilasryhmissa (ks.
kohdasta 4.2 ohjeet kiytostd pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Pioglitatsoni imeytyy nopeasti suun kautta annettuna. Muuttumattoman pioglitatsonin huippu
veressd saavutetaan yleensa 2 tuntia lddkkeen oton jilkeen. Plasman lddkeainepitoisuudet
lineaarisesti annoksen suuruudesta riippuen vililld 2—60 mg. Tasapainotila saavutetaan 4—hpaivin
kuluttua ladkityksen aloittamisesta. Sdannollinen l1adkitys annostus ei johda yhdiste%

metaboliittien kertymiseen. Ruuan nauttiminen ei vaikuta imeytymiseen. Absoluugti iologinen

hydtyosuus on yli 80 %. %
Jakautuminen @
*

Arvioitu jakautumistilavuus on ihmisen elimistdssd 0,25 I/’kg. ’(b
*

Pioglitatsoni ja sen kaikki aktiiviset aineenvaihduntatuotteet sifougtivat voimakkaasti plasman
proteiineihin (> 99 %). @

Biotransformaatio \@

Pioglitatsoni metaboloituu voimakkaasti maksa’ﬂ%gaattisten metyleeniryhmien hydroksyloitumisen
kautta. TAma tapahtuu piédasiassa sytokromin 2C8:n kautta, vaikkakin muut isoentsyymit voivat
osallistua vihemmaéssi maérin. Kolme sta tunnistetusta aineenvaihduntatuotteesta on
biologisesti aktiivia (M-I, M-III ja M\@

Pioglitatsoni ja metaboliitti M-II1 v vat tehoon yhtd paljon, kun huomioidaan aktiivisuus,
pitoisuudet ja proteiineihin sitoutdpiiien. Témén perusteella M-IV:n myétivaikutus tehoon on
suunnilleen kolminkertainen %} atsoniin ndhden, kun taas M-II:n suhteellinen teho on
minimaalinen. ’\

In vitro -tutkimuksis glitatsonin ei ole todettu estdvan mitdin sytokromin P450 alatyyppid.
P450-isoentsyym@ 2C8/9 ja 3A4 induktiota ihmisessé ei ole osoitettu.

varfariinijs rokumonin tai metformiinin farmakokinetiikkaan tai farmakodynamiikkaan.
Samanaikdiien pioglitatsonin ja gemfibrotsiilin (sytokromi 450 2C8:n estiji) tai rifampisiinin
(sytokr@mi 450 2C8:n induktori) kdytdn on vastaavasti raportoitu lisdévén tai vihentdvan
pit%i%ﬁsonin plasmapitoisuutta (ks. kohta 4.5).

Interaktiotstgl@sissa on todettu, ettd pioglitatsonilla ei ole olennaista vaikutusta digoksiinin,

Eliminaatio

Kun radioaktiivisesti merkittyd pioglitatsonia annettiin suun kautta koehenkil6ille, yli puolet
merkkiaineesta todettiin ulosteessa (55 %) ja pienempi osa virtsassa (45 %). Eldinten virtsassa tai
ulosteessa voidaan havaita vain pienid méirid muuttumatonta pioglitatsonia. Pioglitatsonin
keskimédrdinen puoliintumisaika plasmassa on 5—6 tuntia. Aktiivien aineenvaihduntatuotteiden
puoliintumisaika on 16-23 tuntia.
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Vanhukset

Tasapainotilan farmakokinetiikka on samanlainen nuorten ja 65-vuotiaiden tai sitd vanhempien
elimistossa.

Munuaisten vajaatoiminnasta kérsivét potilaat

Potilaissa, joilla on munuaisten vajaatoimintaa pioglitatsonin ja sen aineenvaihduntatuotteiden
pitoisuus plasmassa on pienempi kuin potilaissa, joilla on normaali munuaistoiminta, mutta
puhdistuma on samanlainen kummassakin potilasryhméssa. Siksi vapaan (sitoutumattoman)
pioglitatsonin pitoisuus pysyy ennallaan.

Maksan vajaatoiminnasta kérsivit potilaat @,

Pioglitatsonin kokonaispitoisuus plasmassa pysyy muuttumattomana, mutta jakautumistil
kasvaa. Tésti syystd puhdistuma pienenee ja suurempi osuus pioglitatsonista on Vap?;la&

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta Q’\'

Kun toksisuuskokeissa hiirille, rotille, koirille ja apinoille annettiin Valmista%(-: tuvasti, niilld voitiin
todeta johdonmukaisesti plasmatilavuuden kasvua, joka johti hemodiluuti emiaan ja
ohimeneviin, epikeskiseen syddmen hypertrofiaan. Liséiksi havaittiin 1&nmté rasvan kertymista
ja infiltraatiota, joita havaittiin kaikilla eldinlajeilla, kun plasman,l’ef' inepitoisuudet olivat < 4
kliiniseen altistukseen verrattuna. Eldinkokeissa nikyi sikion ke
pioglitatsonihoidon aikana. Tdmén voitiin todeta johtuvan siité
hyperinsulinemiaa seka raskauden aikana yleensa liséiéintyv@l

pioglitatsoni vahentda didin
uliiniresistenssid, vahentden ndin

sikidn kasvuun tarvittavan ravinnon saatavuutta. @

Pioglitatsonin ei havaittu olevan genotoksinen katté @ sa in vivo - ja in vitro -koesarjassa. Yli 2
vuoden ajan pioglitatsonilla hoidetuilla rotilla ttiin lisddntyneen virtsarakon epiteelin hyperplasia
(koirailla ja naarailla) ja kasvainten lisddntymigtd (koirailla).

Virtsatiekivid ja niiden muodostumist@iisté johtuvaa drsytysté ja hyperplasiaa pidettiin
urosrotista havaitun tuumorigeeniseq een mekanistisena selityksend. 24 kuukautta kestidneessi
mekanistisessa tutkimuksessa illa todettiin, ettd pioglitatsoni suurensi virtsarakon
hyperplastisten muutosten lln% vuutta. Ruokavalion happamoittaminen vihensi merkitsevésti
kasvainten ilmaantuvuutta ei poistanut sitd kokonaan. Mikrokiteiden esiintyminen pahensi
hyperplastista vastett ta»sen ei katsottu olevan hyperplastisten muutosten padasiallinen aiheuttaja.
Néiden urosrotilla to, jen tuumorigeenisten 16ydosten merkitystd ihmiselle ei voida sulkea pois.

Hiirissd sukupuole ppumatta ei havaittu tuumorigeenisté vaikutusta. Virtsarakon hyperplasiaa ei
todettu enintéié@&uukautta pioglitatsonilla hoidetuissa koirissa tai apinoissa.

Familiaa@enomatoottisen polypoosin (FAP) eldinmallissa kahden muun tiatsolidiinidionin anto
liséisi% olen tuumorien kirjoa. Témén 10ydoksen merkitysta ei tiedetd.

YrMstéén kohdistuvien riskien arviointi
Pioglitatsonin kliinisestd kdytosté ei odoteta aiheutuvan ympéristoon kohdistuvia vaikutuksia.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Karmelloosikalsium

Hyproloosi

Laktoosimonohydraatti
Magnesiumstearaatti
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6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.

6.4 Sailytys

Tama ladkevalmiste ei vaadi erityisid sdilytysolosuhteita.
6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)
Alumiininen ldpipainopakkaus. Pakkauksessa on 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90 tai 98 tablw\BnéQ

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttimattd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hévittimiselle @

Ei erityisvaatimuksia hévittimisen suhteen . @

7. MYYNTILUVAN HALTIJA Q

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45 \@
2665 Vallensbaek Strand O
Tanska

8. MYYNTILUVAN NUMEROY@

EU/1/00/151/001 @
EU/1/00/151/002 \.Q)
EU/1/00/151/003 ’\@
EU/1/00/151/004

EU/1/00/151/005

EU/1/00/151/006
EU/1/00/15 l/w
EU/1/00/181

EU /151/012
EU/1/00/151/013
EU/1/00/151/014
EU/1/00/151/015
EU/1/00/151/016
EU/1/00/151/017
EU/1/00/151/018
EU/1/00/151/019
EU/1/00/151/020
EU/1/00/151/021
EU/1/00/151/022
EU/1/00/151/023
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EU/1/00/151/024

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivamaara: 11/10/2000
Viimeisimmén uudistamisen paivamaara: 31/08/2010

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa téstd lddkevalmisteesta on Euroopan ladkeviraston verkkosivulla ®
http://www.ema.europa.eu/. @.
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVAT VALMISTAJAT

Erdn vapauttamisesta vastaavien valmistajien nimet ja osoitteet

Takeda Ireland Limited
Bray Business Park
Kilruddery

County Wicklow
Irlanti

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

O

Reseptildéke. (b.
C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET ’@
° Miiraaikaiset turvallisuuskatsaukset Q

Tamaén ladkevalmisteen osalta velvoitteet madrdaikaisten turvallisuuska@toimittamisesta on
madritelty Euroopan unionin viitepdivamaarat (EURD) ja toimittamjsvaatimukset sisdltavassa
luettelossa, josta on sdddetty Direktiivin- 2001/83/EC 107 ¢ artiklan hdassa, ja kaikissa luettelon
mydhemmissi piivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan laikevi verkkosivuilla.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOS \gl' LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYT

>

2y

Myyntiluvan haltijan on suoritettava \‘wwékemﬂatoimet ja interventiot myyntiluvan moduulissa
1

. Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintas man sekd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman myéher@ paivitysten mukaisesti.

Pdivitetty RMP tulee toimift \
o Euroopan ladkevira nnosté
jéstelmdd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa

o kun riskienhalli
johtaa hyéty—‘%a fiilin merkittdvaan muutokseen, tai kun on saavutettu tirked tavoite
(léiéiketurvm nassa tai riskien minimoinnissa).

Rl
e
A%
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glustin 15 mg tabletit

pioglitatsoni
O
Qos

2.  VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) N
‘AN
Jokainen tabletti sisdltdd 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). &
Q
3. LUETTELO APUAINEISTA ‘!Q\\

\J
Siséltaa laktoosimonohydraattia. Tarkemmat tiedot pakkausselos eé%
L 4

0

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA Q,\

14 tablettia @
o

28 tablettia .

30 tablettia Q\

50 tablettia
56 tabletti
34 tabletta \\(b
90 tablett@a @
98 tablettia \0
>
R

5.  ANTOTAPA JATARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

&
Lue pakkausselos&@.en kayttod.

<
Suun kaugt
X

*
*

6. ITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nikyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN
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8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

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

TARPEEN
P
11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE Y
Takeda Pharma A/S ’@
Delta Park 45 \'

Tanska

2665 Vallensbaek Strand $

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) . m

\ 4
EU/1/00/151/007 14 tablettia Q(O
EU/1/00/151/001 28 tablettia <
EU/1/00/151/014 30 tablettia O
EU/1/00/151/002 50 tablettia \
EU/1/00/151/023 56 tablettia .

EU/1/00/151/015 84 tablettia \

EU/1/00/151/016 90 tablettia <

EU/1/00/151/003 98 tablettia
N4

)

13. ERANUMERO %)

.\6\'

| 14.  YLEINENROIMITTAMISLUOKITTELU

N2

15. .}%bTﬁOHJEET

AV

’ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Glustin 15 mg

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd 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

Glustin 30 mg tabletit
pioglitatsoni
D
2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) ~0
Jokainen tabletti sisdltdd 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). ;\3\0
\
3. LUETTELO APUAINEISTA ‘%\\
Siséltaa laktoosimonohydraattia. Tarkemmat tiedot pakkausselosteega.@
*
20
4.  LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA O
<
14 tablettia
28 tablettia \@
30 tablettia . O
50 tablettia N
56 tablettia <
84 tablettia
90 tablettia \\(b
98 tablettia @@
5.  ANTOTAPA JA RVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)
Lue pakkausseloste @ﬁéyttéé.
Suun kautta. A
v‘ m " o o
6. YISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
OTTUVILTA JA NAKYVILTA

v

Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

‘ 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

Takeda Pharma A/S (b
Delta Park 45 (b'
2665 Vallensbaek Strand

RS

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) \"

EU/1/00/151/004 28 tablettia

EU/1/00/151/008 14 tablettia @
\J

EU/1/00/151/017 30 tablettia L
EU/1/00/151/005 50 tablettia N
EU/1/00/151/024 56 tablettia Q
EU/1/00/151/018 84 tablettia @

EU/1/00/151/019 90 tablettia
EU/1/00/151/006 98 tablettia \@

N\

&

13. ERANUMERO

2
>

)
‘ 14. YLEINEN TOIMIT]&LUOKITTELU

<

| 15. KAYTTOOHPEET

o

’ 16. TIE] PISTEKIRJOITUKSELLA
J

G@ mg

’ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd 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

Glustin 45 mg tabletit

pioglitatsoni

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) ~

Jokainen tabletti sisdltdd 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). *\OV

3. LUETTELO APUAINEISTA ~N

Siséltaa laktoosimonohydraattia. Tarkemmat tiedot pakkausselosteessa.@

0
</

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

O\
<
14 tablettia
28 tablettia \@

30 tablettia O
50 tablettia
56 tablettia Q\

84 tablettia

90 tablettia \\(b
98 tablettia @
Y

S. ANTOTAPA JA Tf\KvVh"TAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)
A3

Lue pakkausseloste ?%n kéyttoa.

N\
Suun kautta.
ALY

<

6. YISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
\_ VLOTTUVILTA JA NAKYVILTA

v

Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

‘ 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

Takeda Pharma A/S (b
Delta Park 45 (b'
2665 Vallensbaek Strand

RS

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) \"

EU/1/00/151/010 28 tablettia

EU/1/00/151/009 14 tablettia @
\J

EU/1/00/151/020 30 tablettia L
EU/1/00/151/011 50 tablettia N
EU/1/00/151/012 56 tablettia Q
EU/1/00/151/021 84 tablettia @

EU/1/00/151/022 90 tablettia
EU/1/00/151/013 98 tablettia \@

N\

&

13. ERANUMERO

2
>

)
‘ 14. YLEINEN TOIMIT']&LUOKITTELU

<

| 15. KAYTTOOHPEET

o

’ 16. TIE] PISTEKIRJOITUKSELLA
J

Gl@@ mg

’ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd 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

LAPIPAINOPAKKAUS

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glustin 15 mg tabletit

pioglitatsoni
O
Qos

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI Q |

o4&

o\\}’ v

Takeda (logo) Q
\
| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA N
&
EXP 0
L 4
&0
4. ERANUMERO <
Lot @
O

5. MUUTA

KALENTERIPAKKAUKSET: \(AO
Ma @Q\

Ke N\
: Af&@

Su
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUS

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glustin 30 mg tabletit

pioglitatsoni
O
Qos

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI Q |

o4&

o\\}’ v

Takeda (logo) Q
\
| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA N
&
EXP 0
L 4
&0
4. ERANUMERO <
Lot @
O

5. MUUTA

KALENTERIPAKKAUKSET: \(AO
Ma @Q\

Ke N\
: Af&@

Su
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUS

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Glustin 45 mg tabletit

pioglitatsoni
O
Qos

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI Q |

o4&

o\\}’ v

Takeda (logo) Q
\
| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA N
&
EXP 0
L 4
&0
4. ERANUMERO <
Lot @
O

5. MUUTA

KALENTERIPAKKAUKSET: \(AO
Ma @Q\

Ke N\
: Af&@

Su

32



33



Pakkausseloste: Tietoa potilaalle

Glustin 15 mg tabletti

Glustin 30 mg tabletti

Glustin 45 mg tabletti
pioglitatsoni

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timin léiikkeen ottamisen, silli se
sisiltai sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailyta tima pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kddnny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tama ladke on madritty vain sinulle eikd sitd pidd antaa muiden kéyttoon. Se voi aiheuttaa

haittaa muille, vaikka heilld olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla. @,
- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisti ladkérille, apteekkihenkilokunnalle tai
sairaanhoitajalle. Tdméi koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ainittu

tissd pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

.\
S
Tissa pakkausselosteessa kerrotaan: Q

1. Mité Glustin on ja mihin sitd kdytetdin

2. Mité sinun on tiedettdvd, ennen kuin otat Glustin-valmistetta %
3. Miten Glustin-valmistetta otetaan

4. Mahdolliset haittavaikutukset . @

5. Glustin-valmisteen siilyttiminen . ’(b

6. Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa ’@.

1. Mitéd Glustin on ja mihin sitéii kiytetéiin @Q

Glustin sisdltad pioglitatsonia. Sitd kdytetdén ty‘ypi@abeteksen hoitoon (insuliinista riippumaton
diabetes) aikuisilla silloin, kun metformiinia ei \ﬂ\ida dyttdd tai se ei tehoa riittdvisti. Tyypin 2
diabetes esiintyy yleensi aikuisilla.

Glustin auttaa veresi glukoositason séi&sh 4, kun sinulla on tyypin 2 diabetes. Glustin auttaa
elimistodsi kiyttdmain paremmin t aansa insuliinia. Laékéri tarkistaa 3-6 kuukauden kuluttua
hoidon aloittamisesta, tehoaak .

X

Glustin-valmistetta voidaan béé yksinddn potilaille, jotka eivit voi kdyttdd metformiinia ja kun
ruokavaliohoito ja liiku®vat riitd verensokerin hallintaan, tai ne voidaan yhdistdd muihin hoitoihin
(kuten metformiini, yyliurea tai insuliini), joilla verensokeria ei ole saatu riittdvasti hallintaan.

2. Mit%@ on tiedettivi, ennen kuin otat Glustin-valmistetta

*

*

Al ot’&tin-valmistetta

- j6s/olet allerginen pioglitatsonille tai timén ladkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
\fohdassa 6)

- jos sinulla on syddmen vajaatoiminta tai sinulla on aiemmin ollut syddmen 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 syopa
- jos sinulla esiintyy verivirtsaisuutta, jonka syyta l4ékéri ei ole tutkinut.
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Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ldédkarin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin otat Glustin-valmistetta (ks. myds
kohta 4)

jos sinulla on nesteen kertymistd elimistoon tai syddmen vajaatoimintaa, etenkin jos olet yli
75-vuotias. Kerro my0s ladkarillesi, jos kdytat tulehduskipuladkkeitd, jotka voivat myods
aiheuttaa nesteen kertymisti elimistdon ja turvotusta.

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

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

jos sinulla on maksa- tai syddnongelmia. Sinulta on otettava verikoe ennen Glustin-hoido
aloittamista maksasi toiminnan tarkistamiseksi. Maksan toiminta saatetaan tarkistaa uu
sdannollisin viliajoin. Muutamille tyypin 2 diabetesta pitkéén sairastaneille potilaillQn aoli
syddnsairaus tai aiempi aivohalvaus, kehittyi syddmen vajaatoiminta, kun heitihai

insuliinilla ja Glustinilla. Kerro ladkérillesi mahdollisimman pian, jos huom: i en
vajaatoiminnan oireita, kuten epdtavallista hengenahdistusta, nopeaa paino ua tai
paikallista turvotusta (edeema). @

Jos kaytdt Glustin-valmistetta muiden diabetesladkkeiden kanssa, on tod %sempéiéi, ettad
verensokeripitoisuutesi laskee alle normaalin pitoisuuden (hypoglykemi
*

*
Sinulla saattaa esiintyd myds verenkuvan muutoksia (anemiaa). @.

Luunmurtumat @
Potilailla, erityisesti naisilla, on havaittu enemmaén luungaurtiimia pioglitatsonihoidon yhteydessa.
Laakari ottaa timidn huomioon diabeteksesi hoidossa l@

>

Lapset ja nuoret
Kayttod alle 18-vuotiaiden lasten ja nuorten h@on ei suositella.

Muut lisikevalmisteet ja Glustin \\fb

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilé]@ lle, jos parhaillaan otat, olet dskettdin ottanut tai saatat ottaa
muita ladkkeita.

Voit tavallisesti jatkaa muidep=ldikKeidesi kayttdmisté samaan aikaan kun saat Glustin-hoitoa. Tietyt

ladkkeet vaikuttavat kuite

Kerro laakérille tai

tyisen todennékdisesti verensokeripitoisuuteen:

in veren kolesterolipitoisuuden pienentdmiseen)

dan tuberkuloosin ja muiden infektioiden hoitoon)

issa, jos kaytdt jotakin niistd. Verensokeripitoisuutesi on tarkistettava ja

gemfibrotsiili (k&
rifampisiini (kg

Glustin-annost@ ttaa olla tarpeen muuttaa.

Glustinq’@ha juoman kanssa

Glustid
k

iste voidaan ottaa joko ruokailun yhteydessa tai tyhjadn mahaan. Niele tabletti veden
ssa.

Raskaus ja imetys
Kerro laédkdrille,

jos olet tai arvelet olevasi raskaana tai suunnittelet raskautta.
jos imetét tai suunnittelet lapsesi imettdmista.

Laakari kehottaa sinua lopettamaan tdmén lddkkeen kayton.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Tama ladke ei vaikuta ajokykyyn tai kykyyn kdyttda koneita, mutta ole varovainen, jos sinulla on
nakohairioita.
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Glustin siséltai laktoosimonohydraattia
Jos ladkéri on kertonut, ettd sinulla on jokin sokeri-intoleranssi, keskustele 1d4kérisi kanssa ennen
Glustin-valmisteen ottamista.

3. Miten Glustin-valmistetta otetaan

Ota téitd l4dédkettd juuri siten kuin 1d4kari on médrannyt tai apteekkihenkilokunta on neuvonut. Tarkista
ohjeet 1dakarilta tai apteekista, jos olet epdvarma.

Tavanomainen aloitusannos on yksi 15 mg:n tai 30 mg:n pioglitatsonitabletti kerran vuorokaudessa.
Ladkari saattaa suurentaa annosta enintdén 45 mg:n annokseen kerran vuorokaudessa. Léadkéri kertoo,

mik4 annos sinun tulee ottaa. @.

Jos Sinusta tuntuu, ettd Glustin teho ei riitd, keskustele asiasta 1ddkarisi kanssa. QZ

Kun Glustin-valmistetta kdytetddn yhdessd muiden diabeteksen hoitoon tark01tettu]
kanssa (esimerkiksi insuliini, klooripropamidi, glibenklamidi, gliklatsidi, tolbuta
onko muun ladkityksen vihentiminen aiheellista.

adkari kertoo,

Kun kéytit Glustin-valmistetta, sinun pitda ladkéarisi lahettdmand kdyda @essa aika ajoin. Niin

varmistetaan, ettd maksasi toiminta on normaalia. .

*
<
Mikaéli noudatat erityistd diabetesruokavaliota, jatka sitd normaaﬂ'{&tan Glustin-hoidon aikana.

Painosi tulee tarkistaa sddnndllisin véliajoin. Mikéli painos@e, keskustele asiasta ladkérisi
kanssa.

Jos otat enemmiin Glustin-valmistetta kuin sinu \alSl

Jos otat vahingossa liian monta tablettia tai jos Joku muu tai lapsi ottaa ladkettési, kerro asiasta
vélittomasti 1ddkarille tai apteekkihenkilokun . Verensokeripitoisuutesi saattaa pienentyé alle
normaalipitoisuuden ja sitd voidaan su nauttimalla sokeria. Sinun on suositeltavaa pitdd
mukanasi sokeripaloja, makeisia, kek \ sokeripitoista mehua.

Jos unohdat ottaa Glustin-va@ a
Ota Glustin-valmiste pa1V1t iesi ohjeiden mukaisesti. Jos kuitenkin yksi annos jéé véliin, ota
seuraava annos tavanomai kaan. Alé ota kaksinkertaista annosta korvataksesi unohtamasi
tabletin. &

Jos lopetat Glusti isteen kayton
Glustm-valmls@Xn otettava joka pdivé, jotta ne vaikuttavat asianmukaisella tavalla. Jos lopetat
Glustin-va ttamisen, verensokeripitoisuus saattaa suurentua. Keskustele ladkéarin kanssa

ennen t een kéyton lopettamista.
0

J sin% on kysymyksid tdmén ldékkeen kaytostd, kdanny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan

puo

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki lddkkeet, timékin 1adke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niitd saa.

Potilailla on havaittu etenkin seuraavia vakavia haittavaikutuksia:

Syddmen vajaatoimintaa on havaittu yleisesti (voi esiintyd korkeintaan 1 kdyttdjalla 10:std) potilailla,
jotka kayttavat Glustin-valmistetta yhdessé insuliinin kanssa. Oireisiin kuuluu epdtavallinen
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hengenahdistus tai nopea painonnousu tai paikallinen turvotus (edeema). Jos huomaat mitdén niista
oireista ja etenkin jos olet yli 65-vuotias, ota valittdmasti yhteys ladkariin.

Virtsarakon syGpad on havaittu melko harvinaisesti (voi esiintyd korkeintaan 1 kayttéjalla 100:sta)
potilailla, jotka kayttdvat Glustin-valmistetta. Sen oireita ja merkkejd ovat verivirtsaisuus, kipu
virtsatessa tai dkillinen virtsaamistarve. Jos sinulla esiintyy jotakin niistd oireista, ota yhteys ladkériin
mahdollisimman pian.

My®ds paikallista turvotusta (edeema) on havaittu hyvin yleisesti (voi esiintyd yli 1 kdyttdjalla 10:std)
potilailla, jotka kéyttdvat Glustin-valmistetta yhdessé insuliinin kanssa. Jos huomaat téllaisen
haittavaikutuksen, kerro siitd 1ddkarillesi mahdollisimman pian.

kéyttavat Glustin-valmistetta, ja niitd on ilmoitettu myds Glustin-valmistetta kayttavilld mies
(yleisyys tuntematon, koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin). Jos h@
téllaisen haittavaikutuksen, kerro siité ladkéarillesi mahdollisimman pian. \

Luunmurtumia on havaittu yleisesti (voi esiintyéd korkeintaan 1 kayttdjalla 10:std) naispotilail@a
ilailla

*

Myds nadn himéartymisté silmén takaosan turpoamisen vuoksi (tai nesteen kerty &mﬁn takaosaan)
on havaittu potilailla, jotka kayttdvit Glustin-valmistetta (saatavissa oleva tiet 4 esiintyvyyden
arviointiin). Jos sinulla esiintyy téllaisia oireita ensimmaisté kertaa tai jos oi e%henevat kerro siitd
ladkarille mahdollisimman pian.

\J
Glustin-valmistetta kiyttdvilld potilailla on havaittu allergisia reakfi
tuntematon (saatavissa oleva tieto ei riiti esiintyvyyden arviointij
reaktio, johon liittyy nokkosihottumaa ja mahdollisesti hengit
kasvojen, huulten, kielen tai nielun turvotusta, lopeta ladkk
yhteys ladkériin.

joiden esiintymistiheys on
s sinulla on vakava allerginen
nielemisvaikeuksia aiheuttavaa
dytto ja ota mahdollisimman pian

Osalla Glustin-valmistetta kdyttaneisté potllalsta 0 \ntynyt my0s muita haittavaikutuksia:

ylelset (voi esiintyad korkeintaan 1 kayttéjalla @ta)
hengitystieinfektio

- nakohairiot \\(b

- painon nousu

- kosketustunnon puutum]g{'@

melko harvinaiset (voi esii rkemtaan 1 kayttdjalla 100:sta)
- siwontelotulehd@unttl)
- univaikeudet uus)

tuntematon (sai@sa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin)

- koh aksaentsyymipitoisuus
- al‘%f reaktiot
*
*

My0s ta haittavaikutuksia on esiintynyt, kun jotkut potilaat ovat kiyttdneet Glustin-valmistetta
sa%kaisesti muiden diabeteslddkkeiden kanssa:

hyvin yleiset (voi esiintyé yli 1 kayttdjalla 10:stéd)
- pienentynyt verensokeripitoisuus (hypoglykemia)
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yleiset (voi esiintyd korkeintaan 1 kayttédjalla 10:std)
- painsérky

- huimaus

- nivelkipu

- impotenssi

- selkdkipu

- hengistyneisyys

- veren punasoluméérin vihdinen pieneneminen
- ilmavaivat

melko harvinaiset (voi esiintyé korkeintaan 1 kayttdjalla 100:sta)

- sokeria virtsassa, proteiineja virtsassa

- entsyymien lisddntyminen @,
- pyOrimisen tunne (vertigo)

- hikoilu Q

- vasymys 0

- ruokahalun lisdéntyminen \§\

Haittavaikutuksista ilmoittaminen Q

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisti ladkérille tai apteekkihenkilékun%:. Tama koskee myos
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssi pakkau tgessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myds suoraan liitteessd V. luetellun kansallisen ikno& estelmén kautta.
[Imoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmén tlef amin ladkevalmisteen

turvallisuudesta. @.

@Q’Q
o

Ali kiyti titi l4ikettd ulkopakkauksessa ja 1&@11nopakkauksessa mainitun viimeisen
kéyttopdivamaédran (EXP) jdlkeen. Vii kayttopaivamaéra tarkoittaa kuukauden viimeisti
paivaa. l\

Tama ladke ei vaadi erityisid s%&suhtelta

Ladkkeitd ei pida heittdd Vi e@n eikd havittaa talousjitteiden mukana. Kysy kayttaiméattomien

5. Glustin-valmisteen siilyttiminen

Ei lasten ulottuville eiké nikyville.

ladkkeiden havittimisesté ekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkau@isﬁltﬁ ja muuta tietoa

Miti G I Tsiltii
% -tablettien vaikuttava aine on pioglitatsoni.
esséd Glustin 15 mg-tabletissa on 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
hdessa Glustin 30 mg-tabletissa on 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
Yhdessd Glustin 45 mg-tabletissa on 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
- Muut aineet ovat laktoosimonohydraatti, hyproloosi, karmelloosikalsium ja
magnesiumstearaatti. Ks. kohta 2 ”Glustin siséltdd laktoosimonohydraattia”.

Laidkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot
- Glustin 15 mg-tabletit ovat valkoisia tai melkein valkoisia, pyoreité kuperapintaisia tabletteja.
Tabletin toisella puolella on luku 15 ja toisella puolella AD4.
- Glustin 30 mg-tabletit ovat valkoisia tai melkein valkoisia, py0reitéd tasapintaisia tabletteja.
Tabletin toisella puolella on luku 30 ja toisella puolella AD4.
- Glustin 45 mg-tabletit ovat valkoisia tai melkein valkoisia, pyoreité tasapintaisia tabletteja.
Tabletin toisella puolella on luku 45 ja toisella puolella AD4.
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Tabletit on pakattu lapipainopakkauksiin. Pakkauskoot ovat 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90 ja 98 tablettia.
Kaikkia pakkauskokoja ei vilttimattd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija
Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Tanska

Valmistaja

Takeda Ireland Limited
Bray Business Park
Kilruddery

County Wicklow
Irlanti

Lisdtietoja tastd ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja: ’%

Lietuva %Q

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium

Tél/Tel: +32 2 464 06 11
takeda-belgium@takeda.com

Boarapus
Takena bearapus

Ten.: +359 2 958 27 36; + 359 2 958 15 29

Ceska republika

Takeda UAB

Tel: +370 521 09 O@

>

*
&
Luxembou’%emburg
Takeda

Tél/T& 24640611
tal@a- elgium@takeda.com

gyarorszag
Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.of\Qakeda Pharma Kft.

Tel: + 420 234722722

Danmark
Takeda Pharma A/S

TIf: +4546 77 11 11 ’\6
Deutschland

Takeda GmbH \@
Tel: +49 (0) 0300,§293325
medinfoEME keda.com
Eesti +/ %
Takc?@?ma AS

% 617 7669

E)MGda

TAKEDA EAAAY AE

Tnk: +30 210 6387800

gr.info@takeda.com

Espaiia

Takeda Farmacéutica Espafia S.A.

Tel: +34 917 90 42 22
spain@takeda.com

Tel: +361 2707030

Malta
Takeda Italia S.p.A.
Tel: +39 06 502601

Nederland

Takeda Nederland bv

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge
Takeda AS
TIf: +47 6676 3030

infonorge@takeda.com

Osterreich
Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43(0)800 20 80 50

Polska
Takeda Pharma sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 608 13 00
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France

Takeda France SAS

Tél: +33 140 67 33 00
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska
Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o
Tel: +385 1377 88 96

Ireland
Takeda Products Ireland Limited
Tel: +353 (0) 1 6420021

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
vistor(@vistor.is

Italia
Takeda Italia S.p.A.
Tel: +39 06 502601

Kvbmpog
Takeda Pharma A/S
TnA: +4546 77 11 11

Latvija
Takeda Latvia SIA
Tel: +371 67840082

Tiami pakkausseloste on tarkistettu\@si

Muut tiedonlahteet

x<Q

Portugal
Takeda - Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457

Romaénia
Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91

Slovenija
Takeda GmbH Podruznica Slovenija
Te:.+ 386 (0) 59 082 480

Slovenska republika @Q

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.Q

Tel: +421 (2) 20 602 600
N
Suomi/Finland %Q

Takeda Oy

Puh/Tel: +358 20 @

\J
Sverige

@d Kingdom
eda UK Ltd

‘\ el: +44 (0)1628 537 900

Lisdtietoa téstd léékevalmi’l@ on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla

http://www.ema.eurol;i .
RX4
%
AN
o

\/’b
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