LIITEI

VALMISTEYHTEENVETO



vTahén ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Talld tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetéédn ilmoittamaan
epéillyista 1adkkeen haittavaikutuksista. Ks. kohdasta 4.8, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit
Kerendia 20 mg kalvopéaallysteiset tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit

Yksi kalvopaallysteinen tabletti siséltdd 10 mg finerenonia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan
Yksi kalvopaallysteinen tabletti sisaltdd 45 mg laktoosia (monohydraattina), ks. kohta 4.4.

Kerendia 20 mg kalvopaallysteiset tabletit

Yksi kalvopaéllysteinen tabletti sisaltdd 20 mg finerenonia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan
Yksi kalvopaéllysteinen tabletti sisaltdd 40 mg laktoosia (monohydraattina), ks. kohta 4.4.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Kalvopaallysteinen tabletti (tabletti)

Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit

Vaaleanpunainen, soikea, pitkdnomainen kalvopaéllysteinen tabletti, jonka pituus on 10 mm ja leveys
5 mm ja jonka toisella puolella on merkintd "10" ja toisella puolella merkintd "FI".

Kerendia 20 mqg kalvopaallysteiset tabletit

Keltainen, soikea, pitkdnomainen kalvopééllysteinen tabletti, jonka pituus on 10 mm ja leveys 5 mm ja
jonka toisella puolella on merkinta "20" ja toisella puolella merkinta "FI".

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

Kerendia on tarkoitettu tyypin 2 diabetekseen liittyvan kroonisen munuaistaudin (johon liittyy

albuminuria) hoitoon aikuisille.
Tutkimustulokset, jotka koskevat munuais- ja kardiovaskulaaritapahtumia, ks. kohta 5.1.



4.2 Annostus ja antotapa
Annostus

Suositeltu tavoiteannos on 20 mg finerenonia kerran vuorokaudessa.
Suurin suositeltu annos on 20 mg finerenonia kerran vuorokaudessa.

Hoidon aloittaminen
Seerumin kaliumtaso ja arvioitu glomerulusten suodatusnopeus (eGFR) on mitattava, jotta voidaan
madrittad, voiko finerenonihoidon aloittaa ja mika on sopiva aloitusannos.

Jos seerumin kaliumtaso on < 4,8 mmol/l, finerenonihoito voidaan aloittaa. Seerumin kaliumtason
seuraamisesta kerrotaan kohdassa "Hoidon jatkaminen".

Jos seerumin kaliumtaso on > 4,8-5,0 mmol/l, finerenonihoidon aloittamista voidaan harkita, mutta
seerumin kaliumtasoa on seurattava ensimmaisen 4 viikon ajan potilaan ominaisuuksien ja seerumin
kaliumtasojen mukaan (ks. kohta 4.4).

Jos seerumin kaliumtaso on > 5,0 mmol/l, finerenonihoitoa ei pida aloittaa (ks. kohta 4.4).

Finerenonin suositeltu aloitusannos perustuu eGFR-arvoon, ks. taulukko 1.

Taulukko 1: Finerenonihoidon aloittaminen ja suositeltu annos

eGFR (ml/min/1,73 m? Aloitusannos (kerran vuorokaudessa)
>60 20 mg

>25-<60 10 mg

<25 Hoitoa ei suositella

Hoidon jatkaminen

Seerumin kaliumtaso ja eGFR on mitattava uudelleen 4 viikkoa finerenonihoidon aloittamisen tai
uudelleenaloittamisen tai annoksen suurentamisen jalkeen (ks. taulukosta 2 lisatietoa finerenonihoidon
jatkamisesta ja annoksen muuttamisesta).

Sen jalkeen seerumin kaliumtaso on mitattava uudelleen saannéllisesti ja tarpeen mukaan potilaan
ominaisuuksien ja seerumin kaliumtasojen perusteella.

Katso lisdtietoja kohdista 4.4 ja 4.5.

Taulukko 2: Finerenonihoidon jatkaminen ja annoksen muuttaminen

NyKkyinen finerenoniannos (kerran vuorokaudessa)
10 mg 20 mg
Nykyinen |<4,8 Nosta annos 20 mg:aan Jatka annoksella 20 mg kerran
seerumin finerenonia kerran vuorokaudessa
kaliumtaso vuorokaudessa*
(mmol/l) >48-55 Jatka annoksella 10 mg kerran Jatka annoksella 20 mg kerran
vuorokaudessa vuorokaudessa
>55 Keskeyta finerenonihoito. Keskeyta finerenonihoito.
Harkitse hoidon aloittamista Aloita hoito uudelleen annoksella
uudelleen annoksella 10 mg 10 mg kerran vuorokaudessa, kun
kerran vuorokaudessa, kun seerumin kaliumtaso < 5,0 mmol/I.
seerumin kaliumtaso
< 5,0 mmol/l.

* jatka annoksella 10 mg kerran vuorokaudessa, jos eGFR laskee > 30 % edelliseen mittausarvoon verrattuna

Unohtunut annos

Potilaan on otettava unohtunut annos heti, kun han huomaa sen unohtuneen, mutta vain saman péivan
aikana.

Potilaan ei pida ottaa kahta annosta unohtuneen annoksen korvaamiseksi.



Erityisryhmét

lakkaat
lakkaiden potilaiden annostusta ei tarvitse muuttaa (ks. kohta 5.2).

Munuaisten vajaatoiminta

Hoidon aloittaminen

Jos eGFR on < 25 ml/min/1,73 m?, finerenonihoitoa ei pida aloittaa niukkojen kliinisten tietojen
vuoksi (ks. kohdat 4.4 ja 5.2).

Hoidon jatkaminen

Jos eGFR on > 15 ml/min/1,73 m?, finerenonihoitoa voidaan jatkaa niin, etti annosta muutetaan
seerumin kaliumarvoihin perustuen. eGFR on mitattava 4 viikkoa hoidon aloittamisen jélkeen, jotta
voidaan maérittad, voidaanko aloitusannos nostaa suositeltuun 20 mg:n vuorokausiannokseen (ks.
"Annostus"”, "Hoidon jatkaminen" ja taulukko 2).

Finerenonihoito on lopetettava potilailla, joiden munuaistauti on edennyt loppuvaiheeseen (eGFR
< 15 ml/min/1,73 m?), koska kliinisi4 tietoja on vain vahan (ks. kohta 4.4).

Maksan vajaatoiminta
Potilaat, joilla on
- vaikea maksan vajaatoiminta:
Finerenonihoitoa ei pid4 aloittaa (ks. kohdat 4.4 ja 5.2). Tietoja ei ole saatavilla.

- keskivaikea maksan vajaatoiminta:
Aloitusannosta ei tarvitse muuttaa. Seerumin kaliumtasojen lisdseurantaa on harkittava ja
seuranta mukautettava potilaan ominaisuuksiin (ks. kohdat 4.4 ja 5.2).

- lievd maksan vajaatoiminta:
Aloitusannosta ei tarvitse muuttaa.

Samanaikainen laakitys

Jos potilas kéayttaa finerenonia samanaikaisesti keskivahvojen tai heikkojen CYP3A4:n estgjien,
kaliumlisien, trimetopriimin tai trimetopriimi/sulfametoksatsolin kanssa, on harkittava seerumin
kaliumtason lisdseurantaa ja seurannan mukauttamista potilaan ominaisuuksien mukaan (ks.

kohta 4.4). Finerenonihoitoa koskevat p&atokset on tehtdva taulukon 2 (”Annostus”, "Hoidon
jatkaminen”) ohjeiden mukaan.

Finerenonihoidon véliaikainen keskeyttdminen voi olla tarpeen, jos potilaan on otettava trimetopriimia
tai trimetopriimi/sulfametoksatsolia. Katso lisatietoja kohdista 4.4 ja 4.5.

Paino
Annosta ei tarvitse muuttaa painon perusteella (ks. kohta 5.2).

Pediatriset potilaat

Finerenonin turvallisuutta ja tehoa lasten ja alle 18 vuoden ikdisten nuorten hoidossa ei ole vield
varmistettu. Tietoja ei ole saatavilla.

Antotapa
Suun kautta.

Tabletit voi ottaa vesilasillisen kanssa aterian yhteydessé tai ilman ruokaa (ks. kohta 5.2).
Tabletteja ei pida ottaa greipin tai greippimehun kanssa (ks. kohta 4.5).



Tablettien murskaaminen

Jos potilas ei kykene nieleméén kokonaisia tabletteja, Kerendia-tabletit voidaan murskata ja sekoittaa
veteen tai pehmeisiin ruokiin, kuten omenasoseeseen, juuri ennen niiden ottamista suun kautta (ks.
kohta 5.2).

4.3 Vasta-aiheet

- Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
- Samanaikainen hoito vahvoilla CYP3A4:n estdjilla (ks. kohta 4.5), esim.
- itrakonatsoli
- ketokonatsoli
- ritonaviiri
- nelfinaviiri
- kobisistaatti
- klaritromysiini
- telitromysiini
- nefatsodoni
- Addisonin tauti

4.4 Varoitukset ja kdyttoon liittyvat varotoimet

Hyperkalemia

Finerenonihoitoa saaneilla potilailla on havaittu hyperkalemiaa (ks. kohta 4.8).

Joillakin potilailla on suurempi hyperkalemian kehittymisen riski.

Riskitekijoita ovat matala eGFR, korkea seerumin kaliumtaso ja aiemmat hyperkalemiaepisodit. Naita
potilaita on seurattava tihedmmin.

Hoidon aloittaminen ja jatkaminen (ks. kohta 4.2)

Jos seerumin kaliumtaso on > 5,0 mmol/l, finerenonihoitoa ei pidé aloittaa.

Jos seerumin kaliumtaso on > 4,8-5,0 mmol/l, finerenonihoidon aloittamista voidaan harkita, kun
seerumin kaliumtasoa seurataan ensimmaéisen 4 viikon ajan potilaan ominaisuuksien ja seerumin
kaliumtasojen mukaan.

Jos seerumin kaliumtaso on > 5,5 mmol/l, finerenonihoito pitda keskeyttda. Paikallisia ohjeita
hyperkalemian hoidosta on noudatettava.

Kun seerumin kaliumtaso on < 5,0 mmol/l, finerenonihoito voidaan aloittaa uudelleen annoksella
10 mg vuorokaudessa.

Seuranta

Seerumin kaliumtaso ja eGFR on mitattava uudelleen kaikilta potilailta 4 viikkoa finerenonihoidon
aloittamisen, uudelleenaloittamisen tai annoksen suurentamisen jélkeen. Sen jalkeen seerumin
kaliumtaso on arvioitava sadnnollisesti ja tarpeen mukaan potilaan ominaisuuksien ja seerumin
kaliumtasojen perusteella (ks. kohta 4.2).

Samanaikaiset laakitykset

Hyperkalemian riski voi kasvaa myos kéytettdessé samanaikaisesti ladkkeitd, jotka suurentavat
seerumin kaliumtasoja (ks. kohta 4.5). Katso myds "Samanaikainen finerenonialtistukseen
vaikuttavien aineiden kaytto".

Finerenonia ei pida antaa samanaikaisesti seuraavien kanssa:

- kaliumia s&astavat diureetit (esim. amiloridi, triamtereeni) ja

- muut mineralokortikoidireseptorin antagonistit (MRA), esim. eplerenoni, esakserenoni,
spironolaktoni, kanrenoni.



Finerenonia on kéytettdva varoen ja seerumin kaliumtasoja seurattava, jos sitd kéytetdan

samanaikaisesti seuraavien kanssa:

- kaliumlisat

- trimetopriimi tai trimetopriimi/sulfametoksatsoli. Finerenonihoidon véliaikainen
keskeyttaminen voi olla tarpeen.

Munuaisten vajaatoiminta

Hyperkalemian riski kasvaa munuaisten toiminnan heikentyessa. Munuaisten toimintaa on seurattava
tarpeen mukaan jatkuvasti tavanomaisten kaytantdjen mukaisesti (ks. kohta 4.2).

Hoidon aloittaminen
Jos eGFR on < 25 ml/min/1,73 m? finerenonihoitoa ei pid4 aloittaa niukkojen kliinisten tietojen
vuoksi (ks. kohdat 4.2 ja 5.2).

Hoidon jatkaminen
Kliinisia tietoja on vain vahan, joten finerenonihoito on lopetettava potilailla, joiden munuaistauti on
edennyt loppuvaiheeseen (eGFR < 15 ml/min/1,73 m?).

Maksan vajaatoiminta

Finerenonihoitoa ei pida aloittaa potilaille, joilla on vaikea maksan vajaatoiminta (ks. kohta 4.2). Naitéa
potilaita ei ole tutkittu (ks. kohta 5.2), mutta finerenonialtistuksen odotetaan suurenevan merkittavasti.

Jos finerenonia kaytetaan potilaille, joilla on keskivaikea maksan vajaatoiminta, potilaiden tiheampi
seuranta saattaa olla tarpeen finerenonialtistuksen suurenemisen vuoksi. Seerumin kaliumtasojen
lisdseurantaa on harkittava ja seuranta mukautettava potilaan ominaisuuksiin (ks. kohdat 4.2 ja 5.2).

Syddmen vajaatoiminta

Vaiheen I Kliinisiin tutkimuksiin ei otettu potilaita, joilla oli diagnosoitu syddmen vajaatoiminta seka
alentunut ejektiofraktio tai NYHA-luokka I1-1V (ks. kohta 5.1).

Samanaikainen finerenonialtistukseen vaikuttavien aineiden kaytto

Keskivahvat ja heikot CYP3A4:n estajat
Jos keskivahvoja tai heikkoja CYP3A4:n estéjid kdytetdan samanaikaisesti finerenonin kanssa,
seerumin kaliumtasoa on seurattava (ks. kohdat 4.2 ja 4.5).

Vahvat ja keskivahvat CYP3A4:n indusoijat
Finerenonia ei pida kayttdd samanaikaisesti vahvojen tai keskivahvojen CYP3A4:n indusoijien kanssa
(ks. kohta 4.5).

Greippi
Greippia tai greippimehua ei pida nauttia finerenonihoidon aikana (ks. kohdat 4.2 ja 4.5).

Alkio-/sikiotoksisuus

Finerenonia ei pida kayttaa raskauden aikana, ellei didille koituvaa hydtya ja sikioon kohdistuvaa
vaaraa ole harkittu huolellisesti. Jos nainen tulee raskaaksi finerenonihoidon aikana, hanelle on
kerrottava mahdollisista sikiodn kohdistuvista riskeista.

Naisten, jotka voivat tulla raskaaksi, on kaytettava tehokasta ehkaisyé finerenonihoidon aikana.
Naisia on neuvottava pidattdytymaan imetyksesté finerenonihoidon aikana.

Katso lisétietoja kohdista 4.6 ja 5.3.



Tietoa apuaineista

Kerendia sisaltéa laktoosia

Potilaiden, joilla on harvinainen perinnéllinen galaktoosi-intoleranssi, taydellinen laktaasinpuutos tai
glukoosi-galaktoosi-imeytymishéirio, ei pida kayttaa tata ladketta.

Kerendia sisaltdd natriumia

Tama ladkevalmiste sisaltdé alle 1 mmol natriumia (23 mg) per tabletti eli sen voidaan sanoa olevan
natriumiton”.

45 Yhteisvaikutukset muiden laédkevalmisteiden kanssa seké muut yhteisvaikutukset
Yhteisvaikutuksia on tutkittu vain aikuisille tehdyissa tutkimuksissa.

Finerenoni eliminoituu lahes taysin sytokromi P450 (CYP) -vélitteisen oksidatiivisen metabolian
kautta (padasiassa CYP3A4:n [90 %] ja vahaisessd maarin CYP2C8:n [10 %] valitykselld).

Samanaikainen kayttd vasta-aiheista

Vahvat CYP3A4:n estajat

Kerendia-valmisteen samanaikainen kayttd itrakonatsolin, klaritromysiinin ja muiden vahvojen
CYP3A4:n estdjien kanssa (esim. ketokonatsoli, ritonaviiri, nelfinaviiri, kobisistaatti, telitromysiini ja
nefatsodoni) on vasta-aiheista (ks. kohta 4.3), koska finerenonialtistuksen odotetaan kasvavan
merkittavésti.

Samanaikaista kayttoa ei suositella

Vahvat ja keskivahvat CYP3A4:n indusoijat

Kerendia-valmistetta ei pidé k&yttdd samanaikaisesti rifampisiinin ja muiden vahvojen CYP3A4:n
indusoijien (esim. karbamatsepiini, fenytoiini, fenobarbitaali, makikuisma) tai efavirentsin ja muiden
keskivahvojen CYP3A4:n indusoijien kanssa. Naiden CYP3A4:n indusoijien odotetaan pienentdvan
finerenonin pitoisuutta plasmassa merkittévasti, mika heikenté hoidon vaikutusta (ks. kohta 4.4).

Tietyt laékevalmisteet, jotka nostavat seerumin kaliumtasoja

Kerendia-valmistetta ei pida kayttad samanaikaisesti kaliumia sééstavien diureettien (esim. amiloridi,
triamtereeni) ja muiden MRA-valmisteiden kanssa (esim. eplerenoni, esakserenoni, spironolaktoni,
kanrenoni). On odotettavissa, ettd ndmé ladkevalmisteet suurentavat hyperkalemian riskid (ks.

kohta 4.4).

Greippi
Finerenonihoidon aikana ei pida nauttia greippié tai greippimehua, koska sen odotetaan CYP3A4:n
eston myota nostavan finerenonin pitoisuuksia plasmassa (ks. kohdat 4.2 ja 4.4).

Samanaikainen kaytto varoen

Keskivahvat CYP3A4:n estajat

Kliinisessa tutkimuksessa samanaikainen erytromysiinin (500 mg kolme kertaa vuorokaudessa) kéaytto
johti finerenonin AUC-arvon suurenemiseen 3,5-kertaiseksi ja Cax-arvon suurenemiseen
1,9-kertaiseksi. Toisessa kliinisessa tutkimuksessa verapamiili (240 mg:n saddellysti vapauttava
tabletti kerran vuorokaudessa) johti finerenonin AUC-arvon suurenemiseen 2,7-kertaiseksi ja Cpax-
arvon suurenemiseen 2,2-kertaiseksi.

Seerumin kaliumtaso voi nousta, mink& vuoksi sen seuraaminen on suositeltavaa erityisesti silloin, kun
finerenoni tai CYP3A4:n estdja aloitetaan tai annosta muutetaan (ks. kohdat 4.2 ja 4.4).



Heikot CYP3A4:n estajat

Fysiologiaan perustuvat farmakokineettiset mallinnukset viittaavat siihen, ettd fluvoksamiini (100 mg
kahdesti vuorokaudessa) suurentaa finerenonin AUC-arvoa (1,6-kertaiseksi) ja Cmax-arvoa
(1,4-kertaiseksi).

Seerumin kaliumtaso voi nousta, minka vuoksi sen seuraaminen on suositeltavaa erityisesti silloin, kun
finerenoni tai CYP3A4:n estéja aloitetaan tai annosta muutetaan (ks. kohdat 4.2 ja 4.4).

Tietyt 1a8kevalmisteet, jotka nostavat seerumin kaliumtasoja (ks. kohta 4.4)
Kerendia-valmisteen samanaikaisen kayton kaliumlisien ja trimetopriimin tai
trimetopriimi/sulfametoksatsolin kanssa odotetaan lisadvan hyperkalemian riskid. Seerumin
kaliumtasoja on seurattava.

Kerendia-hoidon véliaikainen keskeyttdminen trimetopriimi- tai
trimetopriimi/sulfametoksatsolihoidon ajaksi voi olla tarpeen.

Verenpainelaakkeet
Hypotension riski kasvaa, jos samanaikaisesti kdytetddn useita muita verenpainelddkkeitd. Nailla
potilailla suositellaan verenpaineen seurantaa.

4.6  Hedelmallisyys, raskaus ja imetys

Raskauden ehkaisy naisilla

Naisten, jotka voivat tulla raskaaksi, on kaytettidva tehokasta ehkéisyé finerenonihoidon aikana (ks.
kohta 4.4).

Raskaus
Ei ole olemassa tietoja finerenonin kéytdsta raskaana oleville naisille.
Eldinkokeissa on havaittu lisadntymistoksisuutta (ks. kohta 5.3).

Kerendia-valmistetta ei pida kayttad raskauden aikana, ellei raskaana olevan potilaan kliininen tilanne
edellyta hoitoa finerenonilla. Jos nainen tulee raskaaksi finerenonihoidon aikana, hanelle on kerrottava
mahdollisista sikiéon kohdistuvista riskeista (ks. kohta 4.4).

Imetys

Ei tiedetd, erittyyko finerenoni/metaboliitit ihmisen rintamaitoon.

Olemassa olevat farmakokineettiset/toksikologiset tiedot koe-elaimista ovat osoittaneet finerenonin ja
sen metaboliittien erittyvén rintamaitoon. Tata reittid altistetuilla rottien poikasilla ilmeni
haittavaikutuksia (ks. kohta 5.3).

Vastasyntyneeseen/imevdiseen kohdistuvia riskejé ei voida poissulkea.

On paatettdva lopetetaanko rintaruokinta vai lopetetaanko Kerendia-hoito ottaen huomioon
rintaruokinnasta aiheutuvat hyddyt lapselle ja hoidosta koituvat hyddyt aidille (ks. kohta 4.4).

Hedelmallisyys

Tietoa finerenonin vaikutuksesta ihmisen hedelmallisyyteen ei ole.

Eldinkokeissa on havaittu naaraiden hedelméllisyyden heikkenemistd ihmisen suurinta altistusta
suuremmilla altistuksilla, miké osoittaa kliinisen relevanssin olevan pieni (ks. kohta 5.3).

4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn

Kerendialla ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn.



4.8 Haittavaikutukset

Yhteenveto turvallisuusprofiilista

Finerenonihoidon aikana useimmin ilmoitettu haittavaikutus oli hyperkalemia (14,0 %). Ks.
"Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus, Hyperkalemia™ jaljempana ja kohta 4.4.

Haittavaikutustaulukko

Finerenonin turvallisuutta potilaille, joilla on krooninen munuaistauti (CKD) ja tyypin 2 diabetes
(T2D), arvioitiin kahdessa vaiheen Il avaintutkimuksessa FIDELIO-DKD (diabeteksen munuaistauti)
ja FIGARO-DKD. FIDELIO-DKD-tutkimuksessa 2 827 potilasta sai finerenonia (10 tai 20 mg kerran
vuorokaudessa) hoidon kestdessa keskiméaarin 2,2 vuotta. FIGARO-DKD-tutkimuksessa

3 683 potilasta sai finerenonia (10 tai 20 mg kerran vuorokaudessa) hoidon kestdessa keskiméaarin

2,9 vuotta.

Havaitut haittavaikutukset on lueteltu taulukossa 3. Ne on luokiteltu MedDRA:n
elinjarjestelmaluokkien seka esiintymistiheyksien mukaan.

Haittavaikutukset on ryhmitelty niiden esiintymistiheyden mukaan laskevassa vakavuusjarjestyksessa.
Esiintymistiheydet ovat seuraavat:

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).

Taulukko 3: Haittavaikutukset

Elinjarjestelméluokka

(MedDRA) Hyvin yleinen Yleinen Melko harvinainen
Alngenvalhduntaja Hyperkalemia Hyponat.remlg

ravitsemus Hyperurikemia

Verisuonisto Hypotensio

Iho ja ihonalainen Kutina

kudos

Glomerulusten
Tutkimukset suodatusnopeuden
pieneneminen

Hemoglobiiniarvon
pienentyminen

Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

Hyperkalemia

FIDELIO-DKD- ja FIGARO-DKD-tutkimusten yhteisanalyysissa hyperkalemiatapauksia raportoitiin
14,0 %:lla finerenonia ja 6,9 %:lla lumelaaketta saaneista potilaista. Ensimmaisen hoitokuukauden
aikana seerumin keskiméaéaraisen kaliumpitoisuuden havaittiin nousseen 0,17 mmol/l l1aht6tilanteesta
finerenoniryhméssa verrattuna lumelddkeryhmaén, minka jalkeen kaliumpitoisuus pysyi vakaana.
Suurin osa hyperkalemiatapauksista oli lievi tai keskivaikeita ja ohimenevia finerenonihoitoa
saaneilla potilailla. Vakavia hyperkalemiatapauksia raportoitiin enemman finerenonihoitoa saaneilla
(1,1 %) kuin lumel&aketta saaneilla (0,2 %). Seerumin kaliumpitoisuuksia > 5,5 mmol/I raportoitiin
16,8 %:lla finerenonihoitoa saaneista ja 7,4 %:1la lumelaaketta saaneista potilaista ja pitoisuuksia

> 6,0 mmol/l 3,3 %:lla finerenonihoitoa saaneista ja 1,2 %:lla lumel&&ketta saaneista potilaista.
Pysyvéan hoidon lopetukseen johtanutta hyperkalemiaa ilmeni 1,7 %:lla finerenonihoitoa saaneista
potilaista ja 0,6 %:1la lumeladkettd saaneista potilaista. Finerenoniryhmassa 0,9 % tutkittavista ja
lumeld&keryhméssé 0,2 % tutkittavista joutui sairaalahoitoon hyperkalemian vuoksi.

Katso tarkat suositukset kohdista 4.2 ja 4.4.



Hypotensio

FIDELIO-DKD- ja FIGARO-DKD-tutkimusten yhteisanalyysissé hypotensiotapauksia raportoitiin
4,6 %:lla finerenonihoitoa ja 3,0 %:lla lumelaéketté saaneista potilaista. Kolmen potilaan (< 0,1 %)
finerenonihoito lopetettiin pysyvasti hypotension vuoksi. Hypotension takia sairaalahoitoon
joutuneiden osuus oli sama finerenonihoitoa saaneilla potilailla ja lumeldaketta saaneilla potilailla
(<0,1 %).

Suurin osa hypotensiotapauksista oli lievid tai keskivaikeita ja ohimenevié finerenonihoitoa saaneilla
potilailla. Finerenonihoitoa saaneiden potilaiden keskimadrainen systolinen verenpaine laski 2—

4 mmHg ja keskimaérainen diastolinen verenpaine 1-2 mmHg ensimmadisen kuukauden aikana ja
pysyi vakaana sen jalkeen.

Hyperurikemia

FIGARO-DKD- ja FIGARO-DKD-tutkimusten yhteisanalyysissa hyperurikemiatapauksia raportoitiin
5,1 %:lla finerenonihoitoa ja 3,9 %:1la lumel&akettd saaneista potilaista. Tapaukset eivét olleet vakavia
eivatkd johtaneet hoidon pysyvéan lopettamiseen finerenonia saaneilla potilailla. Seerumin
keskimadréisen uraattipitoisuuden havaittiin nousseen 0,3 mg/dl lahtdtilanteesta finerenoniryhmassa
verrattuna lumelddkeryhméén kuukauteen 16 asti, mutta tdmd lieveni ajan my6td. Raportoitujen
kihtitapahtumien maarissa (3,0 %) ei havaittu eroja finerenoniryhmaén ja lumeryhmaén valilla.

Glomerulusten suodatusnopeuden (GFR) pienentyminen

FIDELIO-DKD- ja FIGARO-DKD-tutkimusten yhteisanalyysissda GFR:n pienentymistapauksia
raportoitiin 5,3 %:1la finerenonihoitoa saaneista potilaista ja 4,2 %:lla lumelaaketta saaneista potilaista.
Pysyvaan hoidon lopetukseen johtanutta GFR:n pienentymista ilmeni yhté paljon finerenonihoitoa
saaneilla potilailla ja lumelddkett saaneilla potilailla (0,2 %). GFR:n pienentymisen vuoksi
sairaalahoitoon joutuneiden osuus oli sama potilailla, jotka saivat finerenonia tai lumeldédketta (< 0,1
%). Suurin osa GFR:n pienentymistapauksista oli lievid tai keskivaikeita ja ohimenevia
finerenonihoitoa saaneilla potilailla. Finerenonihoitoa saaneilla potilailla ilmeni aluksi eGFR:n
pienentymisté (keskimaarin 2 ml/min/1,73 m?), joka lieveni ajan my6ta lumeldakkeeseen verrattuna.
Tama pienentyminen vaikutti havidvan hoidon jatkuessa.

Hemoglobiiniarvon pienentyminen

FIDELIO-DKD- ja FIGARO-DKD-tutkimusten yhteisanalyysissé plasebokorjattu hemoglobiiniarvo oli
pienentynyt finerenoniryhméssa keskimaarin 0,15 g/dl ja hematokriittiarvo 0,5 % hoidon kestettyé
4 kuukautta. Finerenonihoitoa saaneilla potilailla anemian raporointi (6,5 %) oli verrattavissa
lumelddkettd saaneisiin potilaisiin (6,1 %). Vaikeita anemiatapauksia oli véhédn seka finerenonihoitoa
saaneilla potilailla ja lumelaaketta saaneilla potilailla (0,5 %). Hemoglobiini- ja hematokriittiarvojen
muutokset olivat ohimenevig, ja arvot palautuivat 24-32 kuukauden kuluessa tasolle, joka oli
verrattavissa lumeladkettad saaneiden potilaiden arvoihin.

Epaillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tarkeéa ilmoittaa myyntiluvan mydntamisen jalkeisista ladkevalmisteen epaillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa l&dkevalmisteen hy6ty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetéan ilmoittamaan kaikista epdillyisté haittavaikutuksista
liitteessa V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

4.9  Yliannostus
Yliannostus ilmenee todennakdisimmin hyperkalemiana. Jos hyperkalemiaa esiintyy, siihen on
annettava tavanomaista hoitoa.

Finerenoni ei todennakaisesti poistu tehokkaasti hemodialyysilld, koska sen plasmaproteiineihin
sitoutumisen fraktio on noin 90 %.
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5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmaé: diureetit, aldosteroniantagonistit, ATC-koodi: CO3DA05

Vaikutusmekanismi

Finerenoni on ei-steroidaalinen, selektiivinen antagonisti mineralokortikoidireseptorille (MR), joka
aktivoituu aldosteronin ja kortisolin vaikutuksesta ja séatelee geenin transkriptiota. Se sitoutuu
MR:44n muodostaen erityisen reseptoriligandikompleksin, joka estéa tulehdusta ja fibroosia edistavien
valittdjaaineiden ekspressioon osallistuvien transkriptiokoaktivaattorien sitoutumista.

Farmakodynaamiset vaikutukset

Satunnaistetuissa, kaksoissokkoutetuissa, lumeladkekontrolloiduissa vaiheen 111
monikeskustutkimuksissa FIDELIO-DKD ja FIGARO-DKD, joihin osallistui aikuisia CKD- ja T2D-
potilaita, lumeld&kekorjattu virtsan albumiinin ja kreatiniinin suhteen (UACR) suhteellinen
pieneneminen oli finerenoniryhmé&an satunnaistetuilla potilailla 31 % ja 32 % neljan kuukauden
kuluessa, ja UACR pysyi pienentyneend molempien tutkimusten keston ajan.

Satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa, lumeladkekontrolloidussa vaiheen I1b
monikeskustutkimuksessa ARTS-DN, johon osallistui aikuisia CKD- ja T2D-potilaita,
lumeldékekorjattu UACR:n suhteellinen pieneneminen 90 paivan kuluessa oli 25 % 10 mg finerenonia
kerran vuorokaudessa saaneilla potilailla ja 38 % 20 mg finerenonia kerran vuorokaudessa saaneilla
potilailla.

Sydamen elektrofysiologia

Erillisessd QT-tutkimuksessa, johon osallistui 57 tervettd vapaaehtoista, osoitettiin, etta finerenonilla
ei ole vaikutusta sydamen repolarisaatioon. Merkkeja finerenonin vaikutuksesta QT-/QTc-ajan
pitenemiseen yksittdisten 20 mg:n (terapeuttinen) tai 80 mg:n (supraterapeuttinen) annosten jalkeen ei
havaittu.

Kliininen teho ja turvallisuus

FIDELIO-DKD- ja FIGARO-DKD-tutkimuksissa tutkittiin finerenonin vaikutusta munuaisiin ja
sydameen ja verisuonistoon liittyviin paatetapahtumiin lumeldakkeeseen verrattuna aikuispotilailla,
joilla oli CKD ja T2D.

Potilaiden edellytettiin saavan tavanomaista hoitoa, mukaan lukien suurin siedetty kayttdaiheen
mukainen annos angiotensiinikonvertaasin estijad (ACE:n estdjd) tai angiotensiinireseptorin salpaajaa
(ARB). Tutkimukseen ei otettu potilaita, joilla oli diagnosoitu syddmen vajaatoiminta, johon liittyi
alentunut ejektiofraktio ja NYHA-luokka I1-1V, koska heille luokan 1A-suosituksena on MRA-hoito.

Potilaat soveltuivat FIDELIO-DKD-tutkimukseen, mikali heilla havaittiin seulontahetkella todisteita
pysyvisté albuminuriasta (> 30-5 000 mg/g), heidan eGFR-arvonsa oli 25-75 ml/min/1,73 m? ja
seerumin kaliumtasonsa < 4,8 mmol/I.

Ensisijainen p&atetapahtuma oli seuraava yhdistelmé: aika ensimmaiseen munuaisen vajaatoiminnan
esiintymiskertaan (maaritelty kroonisena dialyysina tai munuaissiirteend tai pysyvéana eGFR:n
pienentymisend tasolle < 15 ml/min/1,73 m? véhintaan 4 viikon ajan), pysyvain eGFR:n
pienentymiseen vahintaan 40 %:lla lahtétilanteeseen verrattuna vahintéén 4 viikon ajan tai
munuaiskuolemaan. Keskeinen toissijainen péétetapahtuma oli seuraava yhdistelma: aika
ensimmaéiseen kardiovaskulaariseen kuolemaan, ei-fataaliin sydaninfarktiin (Ml), ei-fataaliin
aivohalvaukseen tai sairaalahoitoon syddmen vajaatoiminnan vuoksi.
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Kaikkiaan 5 674 potilasta satunnaistettiin saamaan joko finerenonia (N = 2 833) tai lumel&aketta

(N =2 841) ja analysoitiin. Seurannan mediaanikesto oli 2,6 vuotta. Finerenoni- tai lumeldékeannosta
voitiin muuttaa 10 mg:n ja 20 mg:n vuorokausiannoksen vélill4 tutkimuksen aikana, padasiassa
seerumin kaliumpitoisuuden perusteella. Kuukauden 24 kohdalla finerenonilla hoidetuista tutkittavista
67 % kaytti annosta 20 mg kerran vuorokaudessa, 30 % annosta 10 mg kerran vuorokaudessa ja 3 %
oli keskeyttanyt hoidon.

Tutkimuksen paattymisen jalkeen elossaolostatus saatiin selville 99,7 %:sta potilaista. Tutkittavista
63 % oli valkoihoisia, 25 % aasialaisia ja 5 % tummaihoisia. Keskimaarainen ika kirjautumishetkella
oli 66 vuotta, ja 70 % tutkittavista oli miehid. Lahtttilanteessa keskimdaarainen eGFR oli

44,3 ml/min/1,73 m?, ja 55 %:lla potilaista eGFR oli < 45 ml/min/1,73 m?, mediaani UACR oli

852 mg/qg ja keskimaardinen HbAlc oli 7,7 %, 46 %:lla potilaista oli aiemmin todettu
ateroskleroottinen sydan- ja verisuonitauti, 30 %:1la sepelvaltimotauti, 8 %:lla syddmen vajaatoiminta,
ja potilaiden verenpaine oli keskimaarin 138/76 mmHg. T2D:n keskimaaréinen kesto lahtotilanteessa
oli 16,6 vuotta ja aiempaa diabeettista retinopatiaa raportoitiin 47 %:lla potilaista ja diabeettista
neuropatiaa 26 %:lla potilaista. L&htotilanteessa lahes kaikki potilaat saivat ACE:n estdjé- (34 %) tai
ARB-hoitoa (66 %), ja 97 % potilaista kaytti yhta tai useampaa diabeteslaaketta (insuliini [64 %],
biguanidit [44 %], glukagonin kaltaisen peptidi-1:n [GLP-1] reseptoriagonistit [7 %], natriumin- ja
glukoosinkuljettajaproteiini 2:n [SGLT2] estajat [5 %]). Yleisimmat muut lahtdtilanteessa kaytetyt
ladkkeet olivat statiinit (74 %) ja kalsiumkanavan salpaajat (63 %).

Tilastollisesti merkitseva ero finerenonin eduksi osoitettiin ensisijaiseen yhdistettyyn
padtetapahtumaan ja keskeiseen toissijaiseen yhdistettyyn paatetapahtumaan (ks. kuva 1 / taulukko 4
jaljempéand). Hoitovaikutus keskeisiin ensisijaisiin ja toissijaisiin paatetapahtumiin oli yleisesti ottaen
yhdenmukainen eri alaryhmissa, mukaan lukien alue, eGFR, UACR, systolinen verenpaine (SBP) ja
HbAlc lahtotilanteessa.

Potilaat soveltuivat FIGARO-DKD-tutkimukseen, mikali heilla havaittiin seulontahetkella todisteita
pysyvasta albuminuriasta: heiddan UACR-arvonsa oli > 30 — < 300 mg/g ja eGFR-arvonsa

25-90 ml/min/1,73 m?, tai heiddn UACR-arvonsa oli > 300 mg/g ja eGFR-arvonsa

> 60 ml/min/1,73 m? Potilaiden seerumin kaliumtason edellytettiin olevan seulontahetkella

< 4,8 mmol/l.

Ensisijainen paatetapahtuma oli seuraava yhdistelma: aika ensimmadiseen kardiovaskulaariseen
kuolemaan, ei-fataaliin sydaninfarktiin (Ml), ei-fataaliin aivohalvaukseen tai sairaalahoitoon syddmen
vajaatoiminnan vuoksi. Toissijainen paatetapahtuma oli seuraava yhdistelma: aika ensimmaiseen
munuaisen vajaatoiminnan esiintymiskertaan, pysyvaan eGFR:n pienentymiseen vahintdan 40 %:lla
lahtotilanteeseen verrattuna vahintaan 4 viikon ajan tai munuaiskuolemaan.

Kaikkiaan 7 352 potilasta satunnaistettiin saamaan joko finerenonia (N = 3 686) tai lumel&aketta

(N =3 666) ja analysoitiin. Seurannan mediaanikesto oli 3,4 vuotta. Finerenoni- tai lumeldékeannosta
voitiin muuttaa 10 mg:n ja 20 mg:n vuorokausiannoksen vélilla tutkimuksen aikana, p4&asiassa
seerumin kaliumpitoisuuden perusteella. Kuukauden 24 kohdalla finerenonilla hoidetuista tutkittavista
82 % kaytti annosta 20 mg kerran vuorokaudessa, 15 % annosta 10 mg kerran vuorokaudessa ja 3 %
oli keskeyttanyt hoidon. Tutkimuksen paattymisen jalkeen elossaolostatus saatiin selville 99,8 %:sta
potilaista. Tutkittavista 72 % oli valkoihoisia, 20 % aasialaisia ja 4 % tummaihoisia. Keskimééarainen
ik& kirjautumishetkelld oli 64 vuotta, ja 69 % tutkittavista oli miehid. L&ht6tilanteessa keskimaérainen
eGFR oli 67,8 ml/min/1,73 m?, ja 62 %:lla potilaista eGFR oli > 60 ml/min/1,73 m?, mediaani UACR
oli 308 mg/g ja keskimé&arainen HbA1c oli 7,7 %, 45 %:lla potilaista oli aiemmin todettu
ateroskleroottinen sydédn- ja verisuonitauti, 8 %:lla syddmen vajaatoiminta, ja potilaiden verenpaine oli
keskimaarin 136/77 mmHg. T2D:n keskimadrainen kesto lahtotilanteessa oli 14,5 vuotta ja aiempaa
diabeettista retinopatiaa raportoitiin 31 %:lla potilaista ja diabeettista neuropatiaa 28 %:lla potilaista.
Lahtotilanteessa lahes kaikki potilaat saivat ACE:n estdja- (43 %) tai ARB-hoitoa (57 %), ja 98 %
potilaista kéaytti yhté tai useampaa diabetesladketté (insuliini [54 %], biguanidit [69 %], GLP-1-
reseptoriagonistit [7 %], SGLT2-estajat [8 %]). Yleisimmat muut Idhtbtilanteessa kaytetyt ladkkeet
olivat statiinit (71 %).

Tilastollisesti merkitseva ero finerenonin eduksi osoitettiin ensisijaiseen yhdistettyyn
kardiovaskulaariseen paatetapahtumaan (ks. kuva 2 / taulukko 5 jéljempénd). Hoitovaikutus
ensisijaiseen paatetapahtumaan oli yhdenmukainen eri alaryhmissd, mukaan lukien alue, eGFR,
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UACR, systolinen verenpaine ja HbAlc l&ht6tilanteessa. Toissijaisessa yhdistetyssa
paétetapahtumassa (munuaisten vajaatoiminta, pysyva eGFR:n pienentyminen vahintdan 40 %:lla tai
munuaiskuolema) ilmaantuvuuden havaittiin olevan pienempi finerenoniryhmadssa verrattuna
lumeld&keryhméan, mutta tdma ero ei ollut tilastollisesti merkitsevé (ks. taulukko 5 jaljempénd).
Hoitovaikutus toissijaisessa munuaisia koskevassa yhdistetyssa paatetapahtumassa oli yhdenmukainen
kaikissa eGFR:n alaryhmissa lahtotilanteessa, mutta potilaiden alaryhmassa, joiden UACR oli

< 300 mg/g, HR oli 1,16 (95 % CI 0,91; 1,47) ja potilaiden alaryhmilla, joiden UACR oli > 300 mg/g,
HR oli 0,74 (95 % CI1 0,62; 0,90). Etukéateen maaritellyt toissijaiset tapahtumaan kuluvan ajan (time-
to-event) pééatetapahtumat sisaltyvét taulukkoon 5.
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Taulukko 4: Ensisijaisten ja toissijaisten tapahtumaan kuluvan ajan (time-to-event) -paatetapahtumien
(Ja niiden yksittaisten osien) analyysi vaiheen Il tutkimuksessa FIDELIO-DKD

; Lumelaake . ]
* —_
Kerendia* (N = 2 833) (N = 2 841) Hoitovaikutus
Tapaht Tapahtu o
N (%) umia/ | N (%) mia/ | HR(©3%:nCl)
100-pv 100-pv

Ensisijainen munuaisia koskevat yhdistetty paatetapahtuma ja sen osat

Yhdistetty munuaisten
vajaatoiminta, pysyvé eGFR:n
pienentyminen > 40 % tai
munuaiskuolema

Munuaisten vajaatoiminta

Pysyvé eGFR:n
pienentyminen > 40 %

Munuaiskuolema

504 (17,8) 7,59
208(7,3) 2,99

479 (16,9) 7,21
2(<0,1) -

600 (21,1) 9,08
235(8,3) 3,39
577 (20,3) 8,73
2(<0,1) -

0,82 (0,73; 0,93)
p=0,0014

0,87 (0,72; 1,05)

0,81 (0,72; 0,92)

Keskeinen toissijainen yhdistetty kardiovaskulaarinen paatetapahtuma ja sen osat

Yhdistetty
kardiovaskulaarikuolema,
ei-fataali Ml, ei-fataali
aivohalvaus tai sairaalahoito
syddmen vajaatoiminnan
vuoksi

Kardiovaskulaarikuolema
Ei-fataali Ml
Ei-fataali aivohalvaus

Sairaalahoito syddmen
vajaatoiminnan vuoksi

367 (13,0) 5,11
128 (45) 1,69
70 (2,5) 0,94
90 (3,2) 1,21
139 (49) 1,89

420 (14,8) 592
150 (5,3) 1,99
87 (3,1) 1,17
87(31) 1,18
162 (57) 2,21

0,86 (0,75; 0,99)
p =0,0339

0,86 (0,68; 1,08)
0,80 (0,58; 1,09)

1,03 (0,76; 1,38)

0,86 (0,68; 1,08)

Toissijaiset tehoa koskevat paatetapahtumat

Kuolema mista tahansa syysta

Sairaalahoito mista tahansa
syysta

Yhdistetty munuaisten
vajaatoiminta, pysyvé eGFR:n
pienentyminen > 57 % tai
munuaiskuolema

219 (7,7) 2,90
1263 (44,6) 22,56
252(8,9) 3,64

244 (8,6) 3,23

1321 (465) 23,87

326 (11,5) 4,74

0,90 (0,75; 1,07) **

0,95 (0,88; 1,02) **

0,76 (0,65; 0,90) **

*

ACE:n estéjé- tai ARB-annosten liséksi.

**

Cl:
HR:

luottamusvali
riskisuhde

pv: potilasvuosia
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Kuva 1: Ensimmadiseen munuaisten vajaatoiminnan esiintymiseen, pysyvaian eGFR:n pienentymiseen
> 40 % lahtotilanteesta tai munuaiskuolemaan kuluva aika FIDELIO-DKD-tutkimuksessa

Kumulatiivinen esiintymistodennakoisyys

0,50 7

0,457

0,407

0,357

0,30

0,257

0,20 7]

0,15

0,10 |

0,057

0,00~

1
2

Suunniteltu hoito
1: Finerenoni (N = 2 833)
””” 2: Lumelagke (N = 2 841)

Vaarassa olevien tutkittavien maara

I | I I I I
18 24 30 36 42 48

Aika ensimmaiseen tapahtumaan (kuukautta)

2833 2705 2607
2841 2724 2586

2397 1808 1274 787 441 83
2379 1759 1248 792 453 82
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Taulukko 5: Ensisijaisten ja toissijaisten tapahtumaan kuluvan ajan (time-to-event) paétetapahtumien
(ja niiden yksittaisten osien) analyysi vaiheen 111 tutkimuksessa FIGARO-DKD

i Lumelaake . .
* —_
Kerendia* (N = 3 686) (N = 3 666) Hoitovaikutus
Tapaht Tapahtu o
N (%) umia/ | N (%) miay | HR©3%:nCl)
100-pv 100-pv

Ensisijainen yhdistetty kardiovaskulaarinen paatetapahtuma ja

Yhdistetty
kardiovaskulaarikuolema,
ei-fataali Ml, ei-fataali
aivohalvaus tai sairaalahoito
syd&men vajaatoiminnan
vuoksi

Kardiovaskulaarikuolema
Ei-fataali Ml

Ei-fataali aivohalvaus

Sairaalahoito syddmen
vajaatoiminnan vuoksi

458 (12,4) 3,87
194 (53) 1,56
103(2,8) 0,85
108 (2,9) 0,89
117 (32) 0,96

519 (14,2) 445
214 (5,8) 1,74
102 (2,8) 0,85
111 (30) 0,92
163 (4,4) 1,36

sen osat

0,87 (0,76; 0,98)
p =0,0264

0,90 (0,74; 1,09)
0,99 (0,76; 1,31)

0,97 (0,74; 1,26)

0,71 (0,56; 0,90)

Toissijainen munuaisia koskeva yhdistetty paatetapahtuma ja sen osat

Yhdistetty munuaisten
vajaatoiminta, pysyva eGFR:n
pienentyminen > 40 % tai
munuaiskuolema

Munuaisten vajaatoiminta

Pysyvé eGFR:n
pienentyminen > 40 %

Munuaiskuolema

350 (9,5) 3,15

46 (1,2) 0,40

338(9,2) 3,04
0 -

395 (10,8) 3,58
62(1,7) 0,54

385(10,5) 3,49
2(<0,1) -

0,87 (0,76; 1,01)
p = 0,0689 **

0,72 (0,49; 1,05)

0,87 (0,75; > 1,00)

Toissijaiset tehoa koskevat paatetapahtumat

Kuolema mista tahansa syysta 333 (9,0) 2,68 | 370(10,1) 3,01 |0,89(0,77;1,04) **
f;)'/;ig'aho'to MISA@NANSA | 4 573 (427 16,01 | 1605 (43,8) 17,52 |0,97 (0.90; 1,04) **
Yhdistetty munuaisten

vajaatoiminta, pysyva eGFR:n 108 (2,9) 095 | 139(3,8) 1,23 (0,77 (0,60; 0,99) **
pienentyminen > 57 % tai

munuaiskuolema

* Hoito annoksella 10 tai 20 mg kerran vuorokaudessa suurimpien siedettyjen kéyttdaiheen mukaisten

ACE:n estéjé- tai ARB-annosten liséksi.

**

Cl:  luottamusvali
HR: riskisuhde
pv:  potilasvuosia
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Kuva 2: Ensimméiseen kardiovaskulaariseen kuolemaan, ei-fataaliin sydaninfarktiin (Ml), ei-fataaliin
aivohalvaukseen tai sairaalahoitoon syddmen vajaatoiminnan vuoksi kuluva aika FIGARO-DKD-
tutkimuksessa

0.2071 Suunniteltu hoito
i — 1. Finerenoni (N = 3 686)
018 oo 2. Lumelaake (N = 3 666) oo
> 0,167
i
0
=
T 0,147
f=
)
8
® 012 7
£
2
£ 0,107
]
)
s 4
2 0,08
2
5 4
S 0,06
£
E]
X 0,047
0,027
0‘00_ 1 T T T T T T T T T
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54
Vaarassa olevien tutkittavien maara Aika ensimméiseen tapahtumaan (kuukautta)
1 3686 3600 3517 3427 3320 2781 2184 1712 1093 598
2 3666 3577 3479 3389 3267 2730 2125 1657 1076 585

Pediatriset potilaat

Euroopan laékevirasto on myontanyt lykkayksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset Kerendia-
valmisteen kaytdsta kroonisen munuaistaudin hoidossa yhdessé tai useammassa pediatrisessa
potilasryhméssa (ks. kohdasta 4.2 ohjeet kéytdsta pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Finerenoni imeytyy lahes kokonaan oraalisen annostelun jalkeen. Imeytyminen on nopeaa, ja
huippupitoisuudet plasmassa (Cmax) Saavutetaan 0,5-1,25 tunnissa, kun tabletti otetaan paastotilassa.
Finerenonin absoluuttinen biologinen hydtyosuus on 43,5 % suolen seindmassé ja maksassa
tapahtuvan ensikierron metabolian vuoksi. Finerenoni on effluksitransportteri P-glykoproteiinin
substraatti in vitro, mité ei kuitenkaan pideté olennaisena sen imeytymisessa in vivo finerenonin
suuren permeabiliteetin vuoksi.

Ruoan vaikutus

Finerenonin ottaminen runsaasti rasvaa ja kaloreita sisaltdvan ruoan kanssa suurensi finerenonin AUC-
arvoa 21 %, pienensi Cmax-arvoa 19 % ja pidensi Cmax:n Saavuttamiseen kuluvaa aikaa 2,5 tuntiin.
Koska télla ei katsota olevan kliinistd merkitystd, finerenoni voidaan ottaa joko aterian yhteydessa tai
ilman ruokaa.

Jakautuminen

Finerenonin jakautumistilavuus vakaassa tilassa (V) on 52,6 |. Finerenonin sitoutuminen ihmisen
plasmaproteiiniin in vitro on 91,7 %, ja sitoutuminen tapahtuu pééasiassa seerumin albumiiniin.
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Biotransformaatio

Noin 90 % finerenonin metaboliasta on CYP3A4-vilitteistd ja 10 % CYP2C8-vilitteistd. Plasmasta
16ytyi nelja merkittdvad metaboliittia. Kaikki metaboliitit ovat farmakologisesti inaktiivisia.

Eliminaatio

Finerenonin eliminaatio plasmasta on nopeaa eliminaation puoliintumisajan (t,;) ollessa noin 2—

3 tuntia. Finerenonin systeeminen puhdistuma veresta on noin 25 I/h. Noin 80 % annetusta annoksesta
erittyi virtsaan ja noin 20 % ulosteisiin. Eritys tapahtui lahes taysin metaboliitteina, kun taas
muuttumattoman finerenonin erittyminen on vahapatoinen reitti (< 1 % annoksesta virtsaan
glomerulussuodatuksen kautta, < 0,2 % ulosteisiin).

Lineaarisuus

Finerenonin farmakokinetiikka on lineaarista tutkitulla annosalueella 1,25-80 mg, kun valmiste
annetaan kerta-annoksena tabletteina.

Erityisryhmét

lakkaat

Finerenonia FIDELIO-DKD-tutkimuksessa saaneista kaikkiaan 2 827 potilaasta 58 % oli vahintaan
65-vuotiaita ja 15 % oli vahintdén 75-vuotiaita. Finerenonia FIGARO-DKD-tutkimuksessa saaneista
kaikkiaan 3 683 potilaasta 52 % oli vahintaddn 65-vuotiaita ja 13 % oli v&hintdén 75-vuotiaita.

Y leisi& eroja turvallisuudessa tai tehossa ei havaittu ndiden potilaiden ja nuorempien potilaiden valilla
kummassakaan tutkimuksessa.

Vaiheen | tutkimuksessa (N = 48) iakkailla terveilld osallistujilla (> 65-vuotiaat) ilmeni suurempia
finerenonin pitoisuuksia plasmassa kuin nuoremmilla terveilla osallistujilla (< 45-vuotiaat),
keskimadraisen AUC-arvon ollessa idkkailla 34 % suurempi ja Cpax-arvon 51 % suurempi (ks.

kohta 4.2). Populaatiofarmakokineettisessa analyysissa ikéa ei tunnistettu finerenonin AUC:n tai
Chnax:n kovariaatiksi.

Munuaisten vajaatoiminta

Lieva munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma [CLcr] 60-< 90 ml/min) ei vaikuttanut
finerenonin AUC- tai Cpax-arvoon.

Verrattuna potilaisiin, joilla on normaali munuaistoiminta (CLcr > 90 ml/min), keskivaikean
(CLcr 30-< 60 ml/min) tai vaikean (CLcr < 30 ml/min) munuaisten vajaatoiminnan vaikutus
finerenonin AUC-arvoon oli samanlainen, AUC suureni 34-36 %. Keskivaikealla tai vaikealla
munuaisten vajaatoiminnalla ei ollut vaikutusta Crmax-arvoon (ks. kohta 4.2).

Suuren plasmaproteiineihin sitoutumisen vuoksi finerenonin ei odoteta olevan dialysoitavissa.

Maksan vajaatoiminta

Finerenonialtistus ei muuttunut kirroosipotilailla, joilla oli lievd maksan vajaatoiminta (ks. kohta 4.2).
Kirroosipotilailla, joilla oli keskivaikea maksan vajaatoiminta, finerenonin kokonais-AUC-arvo kasvoi
38 % ja sitoutumattoman finerenonin AUC-arvo 55 %. C.x-arvossa ei havaittu eroa suhteessa
terveisiin verrokkeihin (ks. kohta 4.2).

Ei ole tietoja potilaista, joilla on vaikea maksan vajaatoiminta (ks. kohdat 4.2 ja 4.5).

Paino

Populaatiofarmakokineettisessé analyysissé paino tunnistettiin finerenonin C...x:n kovariaatiksi. 50 kg
painavan tutkittavan Cna..-arvon arvioitiin olevan 38-51 % suurempi kuin 100 kg painavan tutkittavan.
Annoksen muuttaminen painon perusteella ei ole tarpeellista (ks. kohta 4.2).
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Farmakokineettiset/farmakodynaamiset suhteet

Pitoisuus-vaikutussuhdetta UACR:&an ajan suhteen luonnehti enimmaéistehon malli, joka osoitti
saturaatiota suurilla altistuksilla. Mallin ennustama aika, jossa saavutetaan taysi (99 %) vakaan tilan
ladkevaikutus UACR:&én, oli 138 péivad. Farmakokineettinen puoliintumisaika oli 2—-3 tuntia ja vakaa
tila saavutettiin 2 vuorokauden kuluttua, mika viittaa epésuoriin ja viivastyneisiin vaikutuksiin
farmakodynaamisissa vasteissa.

Kliiniset tutkimukset, joissa ei ollut relevantteja lddkkeiden vélisia yhteisvaikutuksia

Samanaikainen gemfibrotsiilin (600 mg kahdesti vuorokaudessa) eli vahvan CYP2C8:n estdjan kaytto
suurensi finerenonin AUC-arvon 1,1-kertaiseksi ja Cpax-arvon 1,2-kertaiseksi. Talla ei katsota olevan
Kliinista merkitysta.

Edeltava ja samanaikainen hoito protonipumpun estdjalla omepratsolilla (40 mg kerran
vuorokaudessa) ei vaikuttanut finerenonin keskimaardiseen AUC- tai Cpax-arvoon.

Samanaikaisella antasidin (alumiinihydroksidi ja magnesiumhydroksidi (70 mval)) kaytolla ei ollut
vaikutusta finerenonin keskiméaérdiseen AUC-arvoon ja se pienensi sen keskimadéréistd Cpax-arvoa
19 %. Talla ei katsota olevan kliinista merkitysta.

Toistuvan annostelun in vivo -tutkimuksessa 20 mg:n finerenoniannoksella kerran vuorokaudessa
10 vuorokauden ajan ei ollut oleellista vaikutusta CYP3A4:n testisubstraatin, midatsolaamin, AUC-
arvoon. Siten finerenonin kliinisesti relevantti CYP3A4:n esto tai induktio voidaan sulkea pois.

Yksittéiselld 20 mg:n finerenoniannoksella ei mydsk&én ollut kliinisesti relevanttia vaikutusta
CYP2C8:n testisubstraatin, repaglinidin, AUC- tai Cpax-arvoon. Nain ollen finerenoni ei estéa
CYP2C8:a.

Keskindisen farmakokineettisen yhteisvaikutuksen puute osoitettiin finerenonin ja CYP2C9:n
substraatin varfariinin sekd finerenonin ja P-gp -substraatin digoksiinin valill&.

Useilla suun kautta kerran vuorokaudessa otetuilla 40 mg:n finerenoniannoksilla ei ollut Kliinisesti
oleellista vaikutusta rintasydvéan resistenssiproteiinin (BCRP) ja orgaanisten anionien
transportteripolypeptidien (OATP) substraatin rosuvastatiinin AUC-arvoon ja Cpax-arvoon.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, yhden annoksen toksisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa
toksisuutta, genotoksisuutta, fototoksisuutta, karsinogeenisuutta seké lisadntymis- ja kehitystoksisuutta
koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivét viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.

Toistuvan annon toksisuus

Koirilla havaittiin eturauhasen painon ja koon pienenemisté noin 10-60-kertaisella
AUCsiuumaon-arvolla inmisten annokseen verrattuna. Annoksella, jolla [6ydoksié ei havaita, jaa
turvallisuusmarginaaliksi noin 2.
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Karsinogeeninen potentiaali

2 vuotta kestaneisséd karsinogeenisuustutkimuksissa finerenonilla ei osoitettu karsinogeenista
potentiaalia uros- tai naarasrotilla tai naarashiirilla. Uroshiirill& finerenoni aiheutti Leydigin solujen
adenooman lisaéntymista annoksilla, jotka olivat 26-kertaisia suhteessa ihmisen AU Csitoutumaton-arvoon.
17-kertaiset annokset suhteessa ihmisen AUCisiwuwmaton-arvoon eivat aiheuttaneet kasvaimia. Jyrsijoilla
on tunnettu alttius kehittdé néita kasvaimia, minka lisaksi supraterapeuttisiin annoksiin liittyvien
farmakologisten mekanismien ja riittdvien turvallisuusrajojen perusteella voidaan todeta, ettei
Leydigin solujen kasvainten lisddntymiselld uroshiirissa ole kliinisté relevanssia.

Kehitystoksisuus

Rotilla tehdyssa alkion ja sikion toksisuustutkimuksessa finerenoni aiheutti istukan painon
pienenemistd ja sikiotoksisuuden merkkejd, mukaan lukien sikion pienempééa painoa ja myohéastynyttéa
luutumista, emolle toksisella annoksella 10 mg/kg/vrk, joka vastasi ihmisen 19-kertaista
AUC;iuumaon-arvoa. Annoksella 30 mg/kg/vrk siséelin- ja luustomuutosten (lievéa turvotus, lyhentynyt
napanuora, hieman suurentunut aukile) ilmaantuvuus suureni ja yhdelld sikidll4 oli monimutkaisia
epdmuodostumia, mukaan lukien harvinainen epdmuodostuma (kaksi aortankaarta) annoksella, joka
vastasi ihmisen 25-kertaista AUCsitouumaton-arvoa. Loydoksista vapaiden annosten (pieni annos rotilla,
suuri annos kaniineilla) perusteella turvallisuusraja vastaa 10-13-kertaista AUCsiwouumaton-arvoa. Siten
rottatutkimusten 10ydokset eivét viittaa sikioon kohdistuvien haittojen lisdantymiseen.

Kun rotat altistettiin tiineyden ja imetyksen aikana pre- ja postnataalista kehitystd koskevassa
toksisuustutkimuksessa, poikasten kuolleisuutta ja muita haittavaikutuksia (pienempi poikasten paino,
viivastynyt korvien avautuminen) havaittiin noin 4-kertaisilla inmiselle oletetuilla AUCsitoutumaton-
arvoilla. Liséksi poikasten liikkumisaktiivisuus oli hieman kohonnut, mutta niilld ei havaittu muita
neurobehavioraalisia muutoksia noin 4-kertaisesta ihmiselle oletetusta AU Cisitoutumaton-arvosta alkaen.
Loydoksistd vapaiden annosten perusteella turvallisuusraja vastaa suunnilleen AUCsitoutumaton-arvoa 2.
Poikasten lisdéntynyt liikkumisaktiivisuus voi viitata mahdolliseen riskiin sikiolle. Liséksi
poikasldydosten perusteella vastasyntyneeseen/imevaiseen kohdistuvia riskeja ei voida poissulkea.

Naaraiden hedelmallisyys

Finerenoni heikensi naaraiden hedelmallisyytta (keltarauhasten ja kiinnittymiskohtien lukuméaarén
vaheneminen) seké aiheutti merkkejé varhaisesta alkiotoksisuudesta (lisdé&ntynyt implantaation
jalkeinen kuolleisuus ja elinkykyisten sikididen pienempi lukumaard) annoksella, joka vastasi noin 21-
kertaisesti ihmisen AUC:iwuumaton-arvoa. Liséksi havaittiin munasarjojen painon pienentymista
annoksilla, jotka vastasivat noin 17-kertaisesti ihmisen AUC;iwouwmaton-arvoa. Vaikutuksia naaraiden
hedelmallisyyteen ja varhaiseen alkionkehitykseen ei havaittu annoksilla, jotka vastasivat noin 10-
kertaisesti ihmisen AUC;iouumaton-arvoa. Nain ollen naarasrotista tehdyilla 16ydoksilla ei ole kliinista
relevanssia (ks. kohta 4.6).

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Tabletin ydin

Selluloosa, mikrokiteinen
Kroskarmelloosinatrium
Hypromelloosi 2910
Laktoosimonohydraatti
Magnesiumstearaatti
Natriumlauryylisulfaatti
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Tabletin p&éllys

Hypromelloosi 2910
Titaanidioksidi
Talkki

Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit
Punainen rautaoksidi (E 172)

Kerendia 20 mg kalvopaallysteiset tabletit
Keltainen rautaoksidi (E 172)

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4  Sailytys

Tama ladkevalmiste ei vaadi erityisia sdilytysolosuhteita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Lapindkyvat PVC/PVDC/alumiini-l&pipainopakkaukset, joihin on merkitty viikonpéaivat ja joissa on
14 kalvopaéallysteista tablettia. Pakkauskoko 14, 28 tai 98 kalvopaallysteisté tablettia.

Perforoidut, lapindkyvat yksittaispakatut PVC/PVDC/alumiini-lapipainopakkaukset, joissa on

10 x 1 kalvopaéllysteista tablettia. Pakkaus sisaltdd 100 x 1 kalvopé&allysteista tablettia.

Valkoinen lapindkymé&ton HDPE-purkki, jossa valkoinen I&pindkymatén polypropeenista valmistettu
turvakierrekorkki ja tiiviste. Pakkaus siséltdd 100 kalvopaallysteista tablettia.

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdmattd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet havittamiselle

Kéyttdmaton ladkevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Bayer AG

51368 Leverkusen

Saksa

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit

EU/1/21/1616/001-005

Kerendia 20 mg kalvopaallysteiset tabletit

EU/1/21/1616/006-010
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9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan mydntamisen paivamaara: 16. helmikuuta 2022

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisatietoa tastd ladkevalmisteesta on Euroopan l&akeviraston verkkosivulla http://www.ema.europa.eu.
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ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA(T)
VALMISTAJA(T)

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA(T) VALMISTAJA(T)

Eradn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Saksa

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LUTTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptiladke.

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
. Maaraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamén ladkevalmisteen osalta velvoitteet méaéraaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta
on méaritelty Euroopan unionin viitepdiviméaarat (EURD) ja toimittamisvaatimukset
sisaltdvassa luettelossa, josta on saddetty Direktiivin 2001/83/EY 107 c artiklan 7 kohdassa, ja
kaikissa luettelon mydhemmissa paivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan ld&keviraston
verkkosivuilla.

Myyntiluvan haltijan tulee toimittaa talle valmisteelle ensimmainen méardaikainen turvallisuuskatsaus
kuuden kuukauden kuluessa myyntiluvan myéntamisesta.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

o Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman myéhempien péivitysten mukaisesti.

Pdivitetty RMP tulee toimittaa

o Euroopan laékeviraston pyynnosta

o kun riskienhallintajarjestelm&a muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hydty-riskiprofiilin merkittdvaidn muutokseen, tai kun on saavutettu tarked tavoite
(la&keturvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

PAHVIKOTELO 10 mg (lapipainopakkaukset ja pullo)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit
finerenoni

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti sisaltda 10 mg finerenonia.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltaa laktoosia. Lue pakkausseloste ennen kéayttoa.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kalvopéallysteinen tabletti

14 kalvopaéllysteista tablettia

28 kalvopaallysteista tablettia

98 kalvopaallysteista tablettia

100 x 1 kalvopaallysteista tablettia
100 kalvopaallysteista tablettia

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

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

Bayer AG
51368 Leverkusen
Saksa

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/21/1616/001 - 14 tablettia (Iapipainopakkaus)

EU/1/21/1616/002 - 28 tablettia (I&pipainopakkaus)

EU/1/21/1616/003 - 98 tablettia (Iapipainopakkaus)

EU/1/21/1616/004 - 100 x 1 tablettia (perforoitu yksittdispakattu lapipainopakkaus)
EU/1/21/1616/005 - 100 tablettia (pullo)

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Kerendia 10 mg

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltad yksilollisen tunnisteen.

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

PULLON ETIKETTI 10 mg

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit
finerenoni

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti sisaltdd 10 mg finerenonia.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltad laktoosia. Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kalvopééllysteinen tabletti
100 tablettia

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

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

‘ 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10.

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

11.

MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Bayer AG
51368 Leverkusen

Saksa

12.

MYYNTILUVAN NUMERO(t)

EU/1/21/1616/005 - 100 tablettia (pullo)

13. ERANUMERO

Lot
[14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU
| 15. KAYTTOOHJEET
[16.  TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

| 18.

YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUS 10 mg

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 10 mg tabletit
finerenoni

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Bayer AG (Bayerin logo)

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4, ERANUMERO

Lot

5. MUUTA

Ma Ti Ke To Pe La Su

31



LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

YKSITTAISPAKATTU LAPIPAINOPAKKAUS 10 mg

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 10 mg tabletit
finerenoni

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Bayer AG (Bayerin logo)

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4, ERANUMERO

Lot

5. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

PAHVIKOTELO 20 mg (lapipainopakkaukset ja pullo)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 20 mg kalvopaallysteiset tabletit
finerenoni

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti sisaltda 20 mg finerenonia.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltaa laktoosia. Lue pakkausseloste ennen kéayttoa.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kalvopéallysteinen tabletti

14 kalvopaéllysteista tablettia

28 kalvopaallysteista tablettia

98 kalvopaallysteista tablettia

100 x 1 kalvopaallysteista tablettia
100 kalvopaallysteista tablettia

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

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

‘ 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

33



9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

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

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Saksa

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/21/1616/006 - 14 tablettia (Iapipainopakkaus)

EU/1/21/1616/007 - 28 tablettia (I&pipainopakkaus)

EU/1/21/1616/008 - 98 tablettia (Iapipainopakkaus)

EU/1/21/1616/009 - 100 x 1 tablettia (perforoitu yksittdispakattu lapipainopakkaus)
EU/1/21/1616/010 - 100 tablettia (pullo)

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Kerendia 20 mg

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltad yksilollisen tunnisteen.

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

PULLON ETIKETTI 20 mg

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 20 mg kalvopaallysteiset tabletit
finerenoni

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti sisaltdd 20 mg finerenonia.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltad laktoosia. Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kalvopééllysteinen tabletti
100 tablettia

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

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

‘ 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10.

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

11.

MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Bayer AG
51368 Leverkusen

Saksa

12.

MYYNTILUVAN NUMERO(t)

EU/1/21/1616/010 - 100 tablettia (pullo)

13. ERANUMERO

Lot
[14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU
| 15. KAYTTOOHJEET
[16.  TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

| 18.

YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUS 20 mg

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 20 mg tabletit
finerenoni

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Bayer AG (Bayerin logo)

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4, ERANUMERO

Lot

5. MUUTA

Ma Ti Ke To Pe La Su
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

YKSITTAISPAKATTU LAPIPAINOPAKKAUS 20 mg

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Kerendia 20 mg tabletit
finerenoni

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Bayer AG (Bayerin logo)

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4, ERANUMERO

Lot

5. MUUTA
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa potilaalle

Kerendia 10 mg kalvopéaallysteiset tabletit
Kerendia 20 mg kalvopéallysteiset tabletit
finerenoni

vTahén laékevalmisteeseen kohdistuu liséseuranta. Tall4 tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

Lue taméa pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat taman ladkkeen ottamisen, silla se

siséltaa sinulle tarkeita tietoja.

- Sailyta tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myéhemmin.

- Jos sinulla on kysyttavad, kaanny laékarin tai apteekkihenkilékunnan puoleen.

- Tama laéke on madratty vain sinulle eika sitd pida antaa muiden kayttdon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista la&karille tai apteekkihenkilékunnalle. T&ma koskee
my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tssé pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Kerendia on ja mihin sit4 kaytet&én

Mita sinun on tiedettava, ennen kuin otat Kerendia-valmistetta
Miten Kerendia-valmistetta otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Kerendia-valmisteen séilyttaminen

Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa

Sk whE

1. Mita Kerendia on ja mihin sitd kaytetdan

Kerendia sisaltad vaikuttavana aineena finerenonia. Finerenoni estéé tiettyja hormoneja
(mineralokortikoideja) toimimasta, ne voivat vahingoittaa munuaisia ja sydanté.

Kerendia-valmistetta kaytetdén tyypin 2 diabetekseen liittyvan kroonisen munuaissairauden hoitoon
aikuisille (johon liittyy epdnormaali maéra albumiini-proteiinia virtsassa).

Krooninen munuaistauti on pitkaaikaissairaus. Siind munuaisten kyky poistaa kuona-aineita ja nesteita
elimistosta heikkenee jatkuvasti.

Tyypin 2 diabetes tarkoittaa, ettei elimistd kykene pitdmaén verensokeritasoja normaaleina. Elimistd
el tuota riittavasti insuliini-hormonia tai ei osaa hyodyntéd insuliinia oikein. T&std johtuen veresi
sokeripitoisuus nousee korkeaksi.

2. Mita sinun on tiedettéva, ennen kuin otat Kerendia-valmistetta

Ala ota Kerendia-valmistetta, jos
- olet allerginen finerenonille tai tdman ladkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu kohdassa 6)
- otat l48kkeitd, jotka kuuluvat vahvoihin CYP3A4:n estdjiin, esimerkiksi
- itrakonatsolia tai ketokonatsolia (sieni-infektioiden hoitoon)
- ritonaviiria, nelfinaviiria tai kobisistaattia (HIV-infektion hoitoon)
- klaritromysiinia tai telitromysiinia (bakteeri-infektioiden hoitoon)
- nefatsodonia (masennuksen hoitoon)
- sinulla on Addisonin tauti (kun elimistdsi ei tuota tarpeeksi kortisoli- ja aldosteroni-
hormoneja).
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Varoitukset ja varotoimet

Keskustele ld&karin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin otat Kerendia-valmistetta, jos

- sinulle on joskus kerrottu, ettéd veresi kaliumtaso on korkea

- sinulla on vaikea munuaisten toiminnan heikkeneminen tai munuaisten vajaatoiminta

- sinulla on keskivaikeita tai vaikeita maksavaivoja
sinulla on lievé, keskivaikea tai vaikea syddmen vajaatoiminta. Talloin sydamesi ei pumppaa
verta niin hyvin kuin sen pitdisi. Se ei pumppaa sydédmesté ulos tarpeeksi verta yhdelld syddmen
lyonnilla.

Verikokeet

Verikokeiden avulla tarkistetaan kaliumtasosi ja munuaistesi toimintakyky.
Verikokeiden tulosten perusteella 1a8kérisi paattad, voitko aloittaa Kerendia-hoidon.

Kun olet ottanut Kerendia-valmistetta 4 viikon ajan, sinulle tehd&an lisaa verikokeita.
Laakari voi lahettad sinut verikokeisiin muulloinkin, esimerkiksi jos kaytat tiettyja ladkkeita.

Lapset ja nuoret
Al& anna tata laakettd alle 18-vuotiaille lapsille tai nuorille, koska sen tehoa ja turvallisuutta ei ole
vield varmistettu tassé ikaryhmaéssa.

Muut lddkevalmisteet ja Kerendia

Kerro laékaérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan otat, olet &skettdin ottanut tai saatat ottaa
muita ladkkeitd. Laakari kertoo, mitd laakkeita voit ottaa. Laakéri voi joutua méaarddmaan sinulle
verikokeita asian varmistamiseksi.

Ala ota Kerendia-hoidon aikana laakkeité, jotka kuuluvat vahvoihin CYP3A4:n estijiin (ks. kohta 2,
"Al4 ota Kerendia-valmistetta™).

Kerro lagdkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos otat muita l4akkeit4 Kerendia-hoidon aikana,
erityisesti
- jos otat esimerkiksi
- amiloridia tai triamtereenié (poistamaan liiallista nestetta elimistosté virtsaan)
- eplerenonia, esakserenonia, spironolaktonia tai kanrenonia (finerenonia muistuttavia
laakkeitd)
- trimetopriimid tai trimetopriimin ja sulfametoksatsolin yhdistelméaa (bakteeri-
infektioiden hoitamiseen)
- kaliumlisia, kuten joitakin suolan korvaajia
tai jos otat muita la8kkeitd, jotka saattavat nostaa veren kaliumtasoa. Téllaiset l&akkeet voivat
olla vaarallisia sinulle.

- jos otat esimerkiksi

- erytromysiinié (bakteeri-infektioiden hoitoon)

- verapamiilia (kohonneen verenpaineen, rintakivun ja nopean sydamen sykkeen hoitoon)

- fluvoksamiinia (masennuksen ja pakko-oireisen hairion hoitoon)

- rifampisiinia (bakteeri-infektioiden hoitoon)

- karbamatsepiinid, fenytoiinia tai fenobarbitaalia (epilepsian hoitoon)

- maékikuismaa (Hypericum perforatum) (rohdosvalmiste masennuksen hoitoon)

- efavirentsia (HIV-infektion hoitoon)
tai jos otat muita la&kkeitd, jotka kuuluvat samoihin ladkeryhmiin kuin edell&d mainitut (tietyt
CYP3A4:n estdjat ja -indusoijat). Saatat saada enemman haittavaikutuksia tai Kerendia ei ehka toimi
odotetulla tavalla.

- jos otat monia muita verenpaineldadkkeita. L&&kari voi joutua seuraamaan verenpainettasi.
Kerendia ruuan ja juoman kanssa
Al& sy6 greippeja tai juo greippimehua Kerendia-hoidon aikana.

Jos teet niin, vereesi saattaa paésta liikaa Kerendia-valmistetta. Saatat saada enemman
haittavaikutuksia (mahdolliset haittavaikutukset on lueteltu kohdassa 4).
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Raskaus ja imetys
Jos olet raskaana tai imetét, epéilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
laékarilté tai apteekista neuvoa ennen tdman laakkeen kayttoa.

Raskaus

Ala ota tatd laaketta raskauden aikana, paitsi jos laakéri toteaa sen olevan ehdottoman tarpeellista.
Syntymattoméaan vauvaan voi kohdistua riskeja. L&akéari keskustelee niistd kanssasi.

Kéayta tehokasta ehkaisyd, jos voit tulla raskaaksi. Ladkari kertoo, millaista ehkaisya voit kayttaa.

Imetys
Ala imeta tdmaén ladkkeen kdyton aikana. Se voi aiheuttaa haittaa vauvalle.

Ajaminen ja koneiden kaytto
Kerendia-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja kykyyn kayttaa koneita.

Kerendia sisaltaa laktoosia
Jos 1adkari on kertonut, ettd sinulla on jokin sokeri-intoleranssi, keskustele 14&ké&risi kanssa ennen
tamaén ladkevalmisteen ottamista.

Kerendia sisaltéda natriumia
Tama ladkevalmiste sisaltad alle 1 mmol natriumia (23 mg) per tabletti eli sen voidaan sanoa olevan
natriumiton”.

3. Miten Kerendia-valmistetta otetaan

Ota taté laaketta juuri siten kuin laékari on madrannyt tai apteekkihenkilokunta on neuvonut. Tarkista
ohjeet laakarilta tai apteekista, jos olet epdvarma.

Kuinka paljon lagketta otetaan
Taman ladkkeen suositeltu ja suurin vuorokausiannos on yksi 20 mg:n tabletti.

- Ota aina 1 tabletti kerran péaivassa. Yksi tabletti sisaltdd 10 mg tai 20 mg finerenonia.

- Aloitusannos riippuu siitd, miten hyvin munuaisesi toimivat. L&akari selvittd4 sen verikokeella.
Tulosten perusteella l1aakari paattad, voitko aloittaa yhdellda 20 mg:n vai 10 mg:n tabletilla
kerran péivassa.

- Neljan viikon jalkeen l4&kaéri teettdd uuden verikokeen. Han péattad sinulle sopivimman
annoksen, joka voi olla yksi 20 mg:n tai 10 mg:n tabletti kerran péivassa.

Laakari saattaa myos keskeyttaa tai lopettaa Kerendia-hoitosi.

Laakari voi aina péattad hoitomuutoksista verikokeiden perusteella. Katso lisatietoja kohdan 2
alakohdasta "Verikokeet".

Miten Kerendia-valmistetta otetaan
Kerendia otetaan suun kautta. Ota Kerendia-valmiste samaan aikaan joka péiva. Nain sinun on
helpompi muistaa ld&kkeen ottaminen.

Niele tabletti kokonaisena.

- Voit ottaa tabletin vesilasillisen kera.

- Voit ottaa tabletin aterian yhteydessé tai ilman ruokaa.

- Ala ota tablettia greippimehun tai greipin kanssa. Katso lisatietoja kohdan 2 alakohdasta
"Kerendia ruuan ja juoman kanssa".

Jos et pysty nielemdén tablettia kokonaisena, voit murskata sen.

- Sekoita se veteen tai pehmedan ruokaan, kuten omenasoseeseen.
- Ota se valittdmasti.
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Jos otat enemman Kerendia-valmistetta kuin sinun pitaisi
Kerro l&ékaérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos olet mielestési ottanut liikaa tata l1a&ketta.

Jos unohdat ottaa Kerendia-valmistetta
Jos unohdat ottaa tabletin sdanndlliseen aikaan paivasta
P ota tabletti heti, kun huomaat asian saman piivén aikana.

Jos unohdat ottaa tabletin jonain paivana
P ota seuraava tabletti seuraavana pdivana tavalliseen aikaan.

Al4 ota kaksinkertaista annosta korvataksesi unohtamasi tabletin.

Jos lopetat Kerendia-valmisteen oton
Lopeta Kerendia-valmisteen ottaminen vain, jos laakéri niin neuvoo.
Laakari voi paattaa asiasta verikokeiden jalkeen.

Jos sinulla on kysymyksia tdméan ladkkeen kéytostd, kadnny laakérin tai apteekkihenkilékunnan
puoleen.

4, Mahdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki ladkkeet, tamakin ladke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niita saa.

Haittavaikutukset, jotka ladkari voi havaita verikokeiden tuloksista

hyvin yleiset (voi esiintyd useammalla kuin yhdella henkil6l14 kymmenest4)

- korkea kaliumtaso (hyperkalemia)
Mahdollisia merkkeja veren korkeasta kaliumtasosta ovat heikotus ja vasymys, pahoinvointi
(oksettava olo), késien ja huulten tunnottomuus, lihaskrampit ja hidas syddmen syke.

yleiset (voi esiintyd enintdan yhdelld henkil611& kymmenestd)

- matala natriumtaso (hyponatremia)
Mahdollisia merkkeja veren matalasta natriumtasosta ovat pahoinvointi (oksettava olo),
vasymys, paansarky, sekavuus, lihasheikkous, lihasspasmit tai krampit.

- munuaisten heikentynyt kyky suodattaa verta (munuaiskerdsen suodatusnopeuden
hidastuminen)

- korkea virtsahappotaso (hyperurikemia).

melko harvinaiset (voi esiintyd enintadn yhdelld henkil6lla sadasta)
- veresi punasoluissa esiintyvén proteiinin (hemoglobiini) pitoisuuden lasku.

Muut haittavaikutukset
yleiset (voi esiintya enintd&n yhdell& henkil6lld kymmenestd)
- matala verenpaine (hypotensio)
Mahdollisia matalan verenpaineen merkkeja ovat huimaus, heikotuksen tunne ja pyértyminen.
- kutina (pruritus).

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista laakérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tama koskee myds
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssa pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myds suoraan liitteessa V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelman kautta.
IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa tdmén ladkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Kerendia-valmisteen séilyttaminen
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Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

Al4 kayta tata laaketta lapipainopakkauksessa, pullossa ja kotelossa mainitun viimeisen
kayttopaivamaaran EXP jalkeen. Viimeinen kdyttopaivamaara tarkoittaa kuukauden viimeista paivaa.

Tama laéke ei vaadi erityisia séilytysolosuhteita.

Ladkkeita ei pida heittad viemariin eika havittaa talousjatteiden mukana. Kysy kdyttamattémien
ladkkeiden havittamisesta apteekista. Nain menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa

Mita Kerendia sisaltaa
- Vaikuttava aine on finerenoni.
- Yksi 10 mg:n kalvopéaéallysteinen Kerendia-tabletti siséltdd 10 mg finerenonia.
- Yksi 20 mg:n kalvopéaallysteinen Kerendia-tabletti siséltdd 20 mg finerenonia.
- Muut aineet ovat:

- Tabletin ydin: mikrokiteinen selluloosa, kroskarmelloosinatrium, hypromelloosi 2910,
laktoosimonohydraatti, magnesiumstearaatti, natriumlauryylisulfaatti. Katso lisatietoja
kohdan 2 alakohdista "Kerendia sisaltad laktoosia" ja "Kerendia sisaltdé natriumia".

- Tabletin paallyste: hypromelloosi 2910, titaanidioksidi, talkki,
punainen rautaoksidi (E 172, vain Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit),
keltainen rautaoksidi (E 172, vain Kerendia 20 mg kalvopaallysteiset tabletit).

Laakevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot

Kerendia 10 mg kalvopaallysteiset tabletit (tabletit) ovat vaaleanpunaisia, soikeita ja pitkdnomaisia,
niiden pituus on 10 mm ja leveys 5 mm ja niiden toisella puolella on merkint "10" ja toisella puolella
merkintd "FI".

Kerendia 20 mg kalvopaallysteiset tabletit (tabletit) ovat keltaisia, soikeita ja pitkdnomaisia, niiden
pituus on 10 mm ja leveys 5 mm ja niiden toisella puolella on merkinté 20" ja toisella puolella
merkintd "FI".

Kerendia on saatavana pahvikoteloissa, joissa on

- 14, 28 tai 98 kalvopéaéllysteista tablettia.
Yksi lapinakyva lapipainoliuska, johon on merkitty viikonpaivét, siséltda 14 kalvopééllysteistd
tablettia.

- 100 x 1 kalvopaéllysteista tablettia.
Yksi perforoitu lapinakyva yksittaispakattu lapipainoliuska siséltaa 10 kalvopéaallysteista
tablettia.

- 100 kalvopaéllysteisté tablettia muovipullossa.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamattd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija

Bayer AG

51368 Leverkusen
Saksa
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Valmistaja

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Saksa
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Lisatietoja tastd ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

sbbarapus
Baitep bearapus EOO/J]
Tem.: +359 02 4247280

Ceska republika
Bayer s.r.o.
Tel: +420 266 101 111

Danmark
Bayer A/S
TIf: +45 45 23 50 00

Deutschland
Bayer Vital GmbH
Tel: +49 (0)214-30 513 48

Eesti
Bayer OU
Tel: +372 655 8565

EAirGoo
Bayer EXLGg ABEE
TnA: +30-210-61 87 500

Espafia
Bayer Hispania S.L.
Tel: +34-93-495 65 00

France
Bayer HealthCare
Tel (N° vert): +33-(0)800 87 54 54

Hrvatska
Bayer d.o.o.
Tel: +385-(0)1-6599 900

Ireland
Bayer Limited
Tel: +353 1 216 3300

island
Icepharma htf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Bayer S.p.A.
Tel: +39023978 1

Kvnpog
NOVAGEM Limited
TnA: +357 22 48 38 58

Latvija
SIA Bayer
Tel: +371 67 84 55 63
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Lietuva
UAB Bayer
Tel. +37 05 23 36 868

Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

Magyarorszag
Bayer Hungéria KFT
Tel: +36 14 87-41 00

Malta
Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05

Nederland
Bayer B.V.
Tel: +31-(0)23-799 1000

Norge
Bayer AS
TIf: +47 23 13 05 00

Osterreich
Bayer Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0

Polska
Bayer Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 572 35 00

Portugal
Bayer Portugal, Lda.
Tel: +351 21 416 42 00

Romania
SC Bayer SRL
Tel: +40 21 529 59 00

Slovenija
Bayer d. 0. o.
Tel: +386 (0)1 58 14 400

Slovenska republika
Bayer spol. s r.0.
Tel. +421 259213111

Suomi/Finland
Bayer Oy
Puh/Tel: +358- 20 785 21

Sverige
Bayer AB
Tel: +46 (0) 8 580 223 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Bayer AG
Tel: +44-(0)118 206 3000



Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Lisatietoa tastd ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan laédkeviraston verkkosivulla
http://www.ema.europa.eu.
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