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1. LAAKEVALMISTEEN NIMI
Pioglitazone Teva 15 mg tabletit
Pioglitazone Teva 30 mg tabletit
Pioglitazone Teva 45 mg tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Pioglitazone Teva 15 mg tabletit
Yksi tabletti siséltdd 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).

Pioglitazone Teva 30 mg tabletit @,
Yksi tabletti siséltdd 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). @,

Pioglitazone Teva 45 mg tabletit \OQ

Yksi tabletti siséltdd 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). 5\}

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1. @Q

3. LAAKEMUOTO . (Q

Tabletti ‘@,
Pioglitazone Teva 15 mg tabletit %JQ
o1

Tabletit ovat valkoisia tai luonnonvalkoisia, pyoreit, k; peria, ja niiden toisella puolella on
merkintd ”’15” ja toisella puolella "TEVA”.

Pioglitazone Teva 30 mg tabletit
Tabletit ovat valkoisia tai luonnonvalkoisia, }@Sltﬁ, kaksoiskuperia, ja niiden toisella puolella on
merkintd 30 ja toisella puolella ”TEVA%

Pioglitazone Teva 45 mg tabletit
Tabletit ovat valkoisia tai luon 0151a pyoreitd, kaksoiskuperia, ja niiden toisella puolella on
merkintd 745" ja toisella puol

4. KLIINISET T

4.1 Kﬁyttﬁa@A

Pioglitatsg yttéaihe on tyypin 2 diabetes mellituksen toisen tai kolmannen linjan hoitoalla
kuva«.@aisesﬁ

Mongterapiana

- kun aikuispotilaan (etenkin ylipainoisen) diabetestasapainoa ei saada hallintaan
ruokavaliohoidon ja liikkunnan avulla eikd metformiinia voida kdyttdd vasta-aiheiden tai
haittavaikutusten vuoksi.

Osana kahden suun kautta otettavan diabeteslddkkeen yhdistelméhoitoa

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

- sulfonyyliurean kanssa vain hoidettaessa aikuispotilaita, jotka eivét siedd metformiinia tai
metformiini on vasta-aiheinen, kun sulfonyyliurean maksimiannos yksinéén ei riitd
diabetestasapainon hallintaan.



Osana kolmen suun kautta otettavan diabeteslddkkeen yhdistelméahoitoa

- metformiinin ja sulfonyyliurean kanssa (erityisesti ylipainoisille) aikuisille potilaille, kun
metformiinin ja sulfonyyliurean yhdistelméhoito ei riitd diabetestasapainon hallintaan.

- Pioglitatsonin kéyttdaihe on myds yhdistelméhoito insuliinin kanssa ladkittdessé aikuisia
tyypin 2 diabetespotilaita, joille insuliini yksindén ei riitd sddtelemddn veren glukoositasoa ja
joille metformiini on vasta-aiheinen tai ei sovi siedettdvyyden takia (katso kohta 4.4).

Potilaan hoitovaste (esim. HbA c-arvon pienentyma) tulee arvioida 3-6 kuukauden kuluttua
pioglitatsonihoidon aloittamisesta. Potilaiden, joille ei saada riittdvéa vastetta, pioglitatsonildakitys
tulee lopettaa. Pitkdaikaishoidon mahdollisen riskin huomioiden lddkérin tulee varmistaa
rutiinitarkastuksien yhteydessi, etté potilas hyotyy pioglitatsonihoidosta (ks. Valmisteyhteenvedon

kohta 4.4). %

4.2  Annostus ja antotapa

Annostus \Q.Q

Pioglitatsonin hoito aloitetaan annoksella 15 mg tai 30 mg kerran paivéssa. Anno&daan suurentaa
asteittain 45 mg:aan kerran paivassa.

Yhdistelméhoitona insuliinin kanssa, kun pioglitatsoni aloitetaan, insuliini %sta el tarvitse
muuttaa. Jos potilaille tulee hypoglykemiaa, insuliinin annosta tulisi, piefigntaé
*

Erityispotilasryhmét ‘@,

Likkddt @Q

Annosta ei tarvitse muuttaa hoidettaessa ikdantyneita 1ta (katso kohta 5.2). Léaédkarin on
aloitettava hoito pienimmalld mahdollisella annoks Ja suurennettava annosta vahitellen, etenkin jos
pioglitatsonia kéytetédn yhdessé insuliinin kansts kohta 4.4 Nesteretentio ja syddmen
vajaatoiminta).

Munuaisten vajaatoiminta \\@
Annosta ei tarvitse muuttaa hoid e@ a munuaisten vajaatoimintaa sairastavia potilaita (kun

kreatiniinipuhdistuma > 4 ml/, atso kohta 5.2). Dialyysipotilaita koskevaa tietoa ei ole, joten
pioglitatsonia ei pida kayttaa@len potilaiden ladkkeeksi.

Maksan vajaatoimintg\

Pioglitatsonia @A kéyttdd, jos potilaalla on heikentynyt maksan toiminta (ks. kohta 4.3 ja 4.4).

Pediatris’?%ﬂaat
*
*

Pigglitatsonin turvallisuutta ja tehoa alle 18-vuotiaiden lasten ja nuorten hoidossa ei ole varmistettu.
leifei ole saatavilla.

Antotapa

Pioglitatsonitabletit otetaan suun kautta kerran paivéssé ruokailun yhteydessé tai tyhjédan mahaan.
Tabletit niellédédn vesilasillisen kanssa.

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

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

- diabeettinen ketoasidoosi

- todettu tai aiemmin sairastettu virtsarakon syopa

- tutkimaton makroskooppinen hematuria.

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Nesteretentio ja syddmen vajaatoiminta

Pioglitatsoni saattaa aiheuttaa nesteretentiota, joka voi pahentaa syddmen vajaatoimintaa. Kun
hoidetaan sellaisia potilaita, joilla on ainakin yksi riskitekija syddmen vajaatoiminnan kehittymiselle
(kuten aikaisempi sydéninfarkti tai oireileva sepelvaltimotauti tai korkea ikd), ldékérin pitéisi al
hoito pienimm'alléi mahdollisella annoksella ja suurentaa annosta véhitellen. Potilailta tulisi se
syddmen vajaatoiminnan merkkejé ja oireita, painon nousua ja turvotusta erityisesti nnlta
joiden syddmen pumppausreservi on heikentynyt. Markkinoille tulon jdlkeen on rapo
vajaatoimintatapauksia, kun pioglitatsonia on kéytetty yhdessi insuliinin kanssa tai 4 glitatsonilla
on hoidettu potilaita, joilla on jo aikaisemmin esiintynyt sydamen vaj aatoimintaa&ioglitatsonia
kaytetdan yhdessa insuliinin kanssa, potilailta tulee seurata syddmen vajaatoimi painonnousun ja
turvotuksen merkkejé ja oireita. Koska sekd insuliinin ettd pioglitatsonin ka@aa‘ctaa liittya
nesteretentiota, ndiden samanaikainen kéytto voi lisdta turvotuksen riskig inoilletulon
jalkeisessd kaytossd on raportoitu myos déreisturvotusta ja syddmen, vaj imintaa, kun potilas on
kayttdnyt samanaikaisesti pioglitatsonia ja tulehduskipulddkkeitd ( @D—léékkeité), mukaan lukien

selektiivisid COX-2-estdjid. Pioglitatsonihoito tulee lopettaa, jos tilanne heikkenee.

Pioglitatsonilla tehtiin kardiovaskulaarinen paatetapahtuma@Qus alle 75-vuotiaille potilaille, joilla
oli tyypin 2 diabetes ja edeltévisti todettu kliinisesti me valtimonkovetustauti. Potilaalle
liséttiin pioglitatsoni tai lumelddke aiemmin mééréty@etes ja sydén- ja Verlsuomtautllaakltyksen
ohella. Hoidon kesto oli 3,5 vuoteen saakka. Tassa uksessa syddmen vajaatoimintaraportit
lisdéntyivit, mutta kuolleisuus ei kuitenkaan hsa\gtynyt

Ldkkddt %

Yhteiskdyttod insuliinin kanssa on h@ va tarkasti idkkaille vakavan syddmen vajaatoiminnan

suurentuneen riskin vuoksi. @

Ikdan liittyvien riskien (ete’ irtsarakon sydvin, murtumien ja syddmen vajaatoiminnan) vuoksi
hyo6ty/riski-arviointi on a huolellisesti sekéd ennen hoitoa ettd sen aikana i1ékkaita hoidettaessa.

Virtsarakon syop A®

Kontr01101 1nlsten tutkimusten meta-analyysissd virtsarakon syopaa ilmoitettiin useammin
pioglitatsg aneilla potilailla (19 tapausta, 12 506 potilasta, 0.15 %) kuin kontrolliryhmassa
7 tap@O 212 potilasta, 0,07 %) HR=2,64 (95 % CI 1,11-6,31, P=0,029). Kun jétettiin pois

tka olivat saaneet tutkimusladkettd vihemméan kum vuoden ajan virtsarakon syovén
d1a sihetkell4, tapauksia oli seitsemén (0,06 %) pioglitatsonia saaneilla ja kaksi tapausta (0,02 %)
kontrolliryhmaéssé. Epidemiologiset tutkimukset ovat viitanneet myds lievésti suurentuneeseen
virtsarakon sydvin riskiin diabeetikoilla, jotka saavat pioglitatsonia; kaikissa tutkimuksissa ei
kuitenkaan ole todettu tilastollisesti merkitsevia riskin suurenemista.
Virtsarakon sydpéédn liittyvit riskitekijét on arvioitava ennen pioglitatsonihoidon aloittamista (riskeja
ovat ikd, tupakointi, tydperédinen altistus sydpéd aiheuttaville aineille tai altistus solunsalpaajille,
kuten syklofosfamidille tai aiempi sddehoito lantion alueelle). Mahdollinen makroskooppinen
hematuria on tutkittava ennen pioglitatsonihoidon aloittamista.

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



Maksan toiminnan seuranta

Markkinoille tulon jélkeen on raportoitu harvoin maksasolutoiminnan hiiri6ité (katso kohta 4.8). Siksi
suositellaan, ettd pioglitatsonia saavien potilaiden maksan toimintaa seurataan sdéannéllisin véliajoin.
Maksaentsyymien toiminta tulee tarkistaa kaikilta potilailta ennen pioglitatsonihoidon aloittamista.
Pioglitatsonihoitoa ei pida aloittaa potilaille, joiden maksa-arvot ovat 1dhtétilanteessa koholla (ALAT
> 2,5 kertaa normaalin ylérajan) tai jos potilaalla on joitakin merkkejd maksasairaudesta.

Pioglitatsonihoidon aloittamisen jdlkeen suositellaan maksaentsyymien toiminnan tarkistusta aika
ajoin kliinisen harkinnan mukaan. Jos ALAT-arvo nousee 3 kertaa yli normaalin yldrajan
pioglitatsonihoidon aikana, maksan toimintakokeet tulisi uusia niin pian kuin mahdollista.
Pioglitatsonihoito tulee keskeyttdd, jos ALAT-arvo on pysyvésti yli 3 kertaa normaalin ylérajan.

Jos potilaalle kehittyy maksan toiminnan héiridihin viittaavia oireita, kuten selittdméatonta @,
pahoinvointia, oksentelua, vatsakipuja, visymystd, ruokahaluttomuutta ja/tai virtsan tummumi
maksaentsyymitoiminta tulee tarkistaa. Hoidon jatkamisesta voidaan paattad kliinisen arvi
perusteella laboratorioloydokset huomioiden. Jos havaitaan keltaisuutta, 1éiéikeva1mis} en Ray$to tulee

lopettaa. 5\\
Painon nousu $

Kliinisten tutkimusten aikana pioglitatsonin havaittiin aiheuttavan annosgi %ises‘[i painon nousua.
Painon nousu voi johtua rasvan kerddntymisest, ja joissakin tapaukﬁss&n on liittynyt liittynyt
nesteen kerddntymisti. Joissakin tapauksissa painon nousu voi olla’ yddmen vajaatoiminnasta.
Niin ollen potilaan painoa tulee seurata. Oikea ruokavalio on 0s teksen hoitoa. Potilaita on
neuvottava noudattamaan tiukasti energiamaaraltdan oikeaa n@; liota.

<

Pioglitatsonihoidon aikana hemoglobiiniarvot (4 %Q\uhteellinen lasku) ja hematokriittiarvot
(4,1 %:n suhteellinen lasku) laskivat véhén, mik#saattaa liittyd hemodiluutioon. Vertailevissa
kliinisissé tutkimuksissa havaittiin samanlaisi utoksia metformiinia saaneilla potilailla
(suhteellinen hemoglobiinin lasku 3-4 % @gmatokriitin 3,6-4,1 %) sekd vihemmassd médrin
sulfonyyliureaa ja insuliinia saaneilla)( la (suhteellinen hemoglobiinin lasku 1-2 % ja
hematokriitin 1-3,2 %). @

Hematologia

Hypoglykemia . \é\g

Insuliiniherkkyyden lisd#
lisdédnty4, jos potilas

isestd voi aiheutua, ettd hypoglykemian vaara voi annoksesta riippuen
ioglitatsonia yhtend kahden tai kolmen oraalisen diabetesldakkeen

kana sulfonyyliurea tai insuliinin ja sulfonyyliurean yhdistelma. Télldin
suliinin annoksen pienentdminen voi olla tarpeen.

*
K "ni@ﬁytén alettua on saatu raportteja diabeettisen makulaecdeeman ilmaantumisesta tai
pah isesta, kun potilaita on hoidettu tiatsolidiinidioneilla, mukaan lukien pioglitatsoni . Tadhin on
liittynyt nédontarkkuuden heikkenemisté. Monille ndistd potilaista ilmoitettiin kehittyneen
samanaikainen perifeerinen 6deema. On epéselvéd, onko pioglitatsonin ja makuladdeeman vililld
suoraa yhteyttd, mutta ladkarien tulisi ottaa huomioon makuladdeeman mahdollisuus, jos potilas
valittaa ndontarkkuuden heikentymisté. Télloin on harkittava potilaan ldhettdmisti asianmukaiseen
oftalmologiseen tutkimukseen.

Muut

Naisilla havaittiin olevan lisdéintynyt murtumien esiintyvyys yhteisanalyysissé, jossa tarkasteltiin
kliinisissé tutkimuksissa haittavaikutuksina esiintyneitd murtumia. Tutkimukset olivat satunnaistettuja,



kontrolloituja kaksoisokkotutkimuksia, joiden pioglitatsoniryhmassé oli yli 8 100 potilasta ja
vertailuryhmaéssa yli 7 400 potilasta. Hoitoaika oli enimmillddn 3,5 vuotta.

Pioglitatsoniryhméssé havaittiin murtumia 2,6 %:1la naisista ja vertailuryhmassé 1,7 %:lla naisista.
Miehilld, jotka saivat pioglitatsonia, ei havaittu murtumien lisddntymistd vertailuvalmisteeseen nahden
(pioglitatsoni 1,3 % vs. vertailuvalmiste 1,5 %).

Pioglitatsoniryhméssid murtumien laskettu ilmaantuvuus oli 1,9 murtumaa sataa naispotilasvuotta
kohti, vertailuryhméssa vastaava luku oli 1,1. Tdssa tutkimustietokannassa havaittu naisten lisariski
saada murtumia pioglitatsonihoidossa on ndin ollen 0,8 murtumaa sataa potilasvuotta kohti.

Kolme ja puoli vuotta kestidneessd PROactive-tutkimuksessa, jossa seurattiin
sydénverisuonitapahtumia, 44/870 pioglitatsonilla hoidetuista naisista sai murtumia (5,1 %,

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

0,5 murtumaa sataa potilasvuotta kohti). Miehill4, jotka saivat pioglitatsonia, ei havalttu
lisddntymista vertailuvalmisteeseen ndhden (pioglitatsoni 1,7 % vs. vertailuvalmiste 1 v,

Jotkut epidemiologiset tutkimukset viittaavat siihen, ettd murtumariski suurenee yh % n sekd
miehilld ettd naisilla.

Kun potilaita hoidetaan pioglitatsonilla, murtumavaara tulee ottaa huomloon;@lkalshmdossa (ks.

kohta 4.8). @

Koska pioglitatsoni tehostaa insuliinin toimintaa, sen antaminen m rjojen monirakkulatautia
sairastaville potilaille voi johtaa ovulaation uudelleen kiynnistyn . Néillé potilailla saattaa olla
raskausriski. Potilaita on informoitava raskauden mahdollisuude$ta” Jos potilas suunnittelee raskautta
tai tulee raskaaksi pioglitatsonihoiton aikana, hoito on lope@ (katso kohta 4.6).

Pioglitatsonin kaytossé tulee noudattaa varovaisuutta \ otilas kéyttdd samanaikaisesti CYP2C8:n
isoentsyymin estdjid (esim. gemfibrotsiili) tai 1ndu a (esim. rifampisiini). Veren
glukoositasapainoa tulee seurata tarkoin. Ploght omannoksen muuttamista suositellun annosalueen
rajoissa tai diabeteksen hoidon muuttamista t arkita (ks. kohta 4.5).

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lﬁﬁl{&isteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Interaktiotutkimuksissa on todgtt pioglitatsonilla ei ole olennaista vaikutusta digoksiinin,
varfariinin, fenprokumomn ja rmiinin farmakokinetiikkaan tai farmakodynamiikkaan.
Pioglitatsonin samana1ka1ne\%o sulfonyyliureoiden kanssa ei néytd vaikuttavan sulfonyyliurean
farmakokinetiikkaan. Ih@le tehdyissé tutkimuksissa ei havaittu sytokromin P450, 1A, 2C8/9 tai
3A4:n induktiota. In tutkimuksissa ei ole osoitettu minkéén sytokromin P450 alatyypin
inhibitiota. Interakt diden entsyymien kautta metaboloituvien ladkkeiden (esim. suun kautta
otettavat ehkéi‘@\isteet, siklosporiini, kalsiuminsalpaajat ja HMGCoA-reduktaasi:n estdjit) kanssa
ei ole odotett,

P10g1 ja gemfibrotsiilin (CYP2CS8:n estdjd) yhteiskdyton on ilmoitettu johtaneen pioglitatsonin
jen kolminkertaistumiseen. Annosriippuvaisten haittavaikutusten lisdéntyminen on
mah 1sta joten pioglitatsonin annoksen pienentdminen saattaa olla tarpeen, jos potilas kayttaa

samanaikaisesti gemfibrotsiilia. Diabeteksen hoitotasapainon huolellista seurantaa tulee harkita (ks.
kohta 4.4). Pioglitatsonin ja rifampisiinin (CYP2CS8:n induktori) yhteiskdyton on ilmoitettu johtaneen
pioglitatsonin AUC-arvojen pienenemiseen 54 %. Pioglitatsoniannoksen suurentaminen saattaa olla
tarpeen, jos potilas kdyttdd samanaikaisesti rifampisiinia. Diabeteksen hoitotasapainon huolellista
seurantaa tulee harkita (ks. kohta 4.4).



4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys
Raskaus

Pioglitatsonista ei ole riittdvasti ihmistd koskevaa tietoa sen turvallisen kdyton maarittdmiseksi
raskauden aikana. Eldimilla tehdyt pioglitatsonikokeet osoittivat selvdd sikion kasvun hidastumista.
Tamén voitiin todeta johtuvan siitd, ettd pioglitatsoni védhentdi didin hyperinsulinemiaa seké raskauden
aikana yleensa lisddntyvad insuliiniresistenssid, vdhentden ndin sikién kasvuun tarvittavan ravinnon
saatavuutta. Tamidn mekanismin merkitys ihmiselle on epdselva ja siksi pioglitatsonia ei tule kayttaa
raskauden aikana.

Imetys

O

Pioglitatsonin on osoitettu erittyvén imettévien rottien maitoon. Pioglitatsonin mahdollisesta @,
erittymisestd didinmaitoon ei ole tietoa, joten pioglitatsonia ei saa antaa imettdville dideill

Hedelméllisyys

Hedelméllisyyteen kohdistuvia vaikutuksia selvittianeissd eldinkokeissa ei esii Q/alkutuksm
paritteluun, hedelmdittymiseen eiké hedelmaillisyysindeksiin.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn . @
*

*
Pioglitazone Teva -tableteilla ei ole haitallista vaikutusta tai on V¢
koneiden kdyttokykyyn. Potilaan on kuitenkin oltava varovai
koneita, jos hinelld esiintyy nikohairidita. @

4.8 Haittavaikutukset \@

Haittavaikutustaulukko \

essaan autoa tai kdyttdessaan

Kliinisissa kaksoissokkotutkimuksissa ra Qa 1t11n pioglitatsonipotilaille ilmenneen seuraavia
haittavaikutuksia enemmén kuin lum gk a saaneille (> 0,5 %) ja enemméin kuin
yksittédistapauksina. Haittavaikutuks luokiteltu MEdDRA-terminologian, elinryhmien ja
esiintyvyyden mukaan seuraavas 1n yleinen (> 1/10); yleinen (> 1/100, < 1/10); melko
harvinainen (> 1/1 000, < 1/ 1 rvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000); hyvin harvinainen (< 1/10 000);
tuntematon (koska saataviss a tieto ei riitd arviointiin). Haittavaikutukset on esitetty kussakin

elinluokassa haittavaik ilmaantuvuuden ja vakavuuden mukaan alenevassa jarjestyksessa.
Haittavaikuﬁ?}v Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys
hoidoittain
. %@ Yhdistelmiihoito
*
5 @ Mono- metfor- sulfo- metfor- insuliinin
V@ terapia miinin nyyliurean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfo-
nyyliurean
kanssa
Infektiot
ylahengitystie- yleinen yleinen yleinen yleinen yleinen
infektio
keuhkoputki- yleinen
tulehdus
sinuiitti melko melko melko melko melko
harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen
Hyvin- ja
pahanlaatuiset




Haittavaikutus Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys
hoidoittain
Yhdistelmiihoito
Mono- metfor- sulfo- metfor- insuliinin
terapia miinin nyyliurean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfo-
nyyliurean
kanssa
kasvaimet
(mukaan lukien
kystat ja
polyypit)
virtsarakon syopa melko melko melko melko melk
harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen | haryMathen
Veri ja \0‘
imukudos %\
anemia | yleinen | | O\
Immuuni- *\
jirjestelméi ‘%
yliherkkyys- ja tuntematon | tuntematon | tuntematon t@t n | tuntematon
allergiset o
reaktiot' R @‘
Aineen- “b"
vaihdunta ja Q
ravitsemus @
hypoglykemia elko hyvin yleinen
,hg\inainen yleinen
ruokahalun + \J melko
lisddntyminen %‘\ harvinainen
Hermosto
hypestesia yleinen \\%en yleinen yleinen yleinen
paansarky Qﬂeinen melko
h@ harvinainen
heitehuimaus RA Y yleinen
unettomuus - melko melko melko melko
@ainen harvinainen | harvinainen | harvinainen | harvinainen
Silmiit AN
nakohairio? Q}‘ yleinen yleinen melko
AA harvinainen
tuntematon | tuntematon tuntematon tuntematon tuntematon
melko
harvinainen
Sydén
syddmen yleinen
vajaatoiminta’
Hengityselimet,
rintakeha ja
vilikarsina
hengenahdistus | | yleinen
Ruoansulatus-
elimisto
ilmavaivat melko yleinen
harvinainen
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Haittavaikutus Pioglitatsoniin liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys
hoidoittain
Yhdistelmiihoito
Mono- metfor- sulfo- metfor- insuliinin
terapia miinin nyyliurean miinin ja kanssa
kanssa kanssa sulfo-
nyyliurean
kanssa
Tho ja
ihonalainen
kudos
hikoilu melko (0.
harvinainen
Luusto, lihakset Q
ja sidekudos ,\Q
luunmurtuma* yleinen yleinen yleinen yleinen kvlemen
nivelkipu yleinen yleinen . N\ yleinen
selkékipu § yleinen
Munuaiset ja * J
virtsatiet ,@
verivirtsaisuus yleinen o )
glukosuria melko s, .
harvina >
proteinuria %
harv1
Sukupuolielimet @
ja rinnat f\\
erektiohdirid | yleinen N/ |
Yleisoireet ja Q\
antopaikassa
todettavat haitat \\®
turvotus® @\\ hyvin
) yleinen
vasymys N melko
‘\6 harvinainen
Tutkimukset Q\
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Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

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



2 Nikohdirioitd on raportoitu padasiassa hoidon alkuvaiheessa ja ne liittyvit verensokeripitoisuuden
muutoksiin linssin turvotuksen ja taitekertoimen tilapdisen vaihtelun seurauksena, kuten muidenkin
hypoglykeemisten hoitojen yhteydessé on havaittu.

3 Kontrolloiduissa kliinisissi tutkimuksissa sydidmen vajaatoimintaa raportoitiin pioglitatsoniryhmissi
saman verran kuin lume-, metformiini- ja sulfonyyliurearyhmissé, mutta sen esiintyvyys kasvoi
pioglitatsoni-insuliiniyhdistelmédssd. Pédtetapahtumatutkimuksessa, jossa potilailla oli entuudestaan
kliinisesti merkitsevé valtimonkovetustauti, vakavan syddmen vajaatoiminnan esiintyvyys oli 1,6 %
suurempi pioglitatsonilla kuin lumeladkkeelld, kun pioglitatsoni lisdttiin hoitoon, jossa insuliini oli
mukana. Tdmé ei kuitenkaan johtanut kuolleisuuden lisddntymiseen. Téssé tutkimuksessa havaittiin,
ettd sekd pioglitatsonia ettéd insuliinia kayttévilld > 65-vuotiailla potilailla oli enemmén syddmen
vajaatoimintaa kuin alle 65-vuotiailla potilailla (9,7 % vs. 4,0 %). Jos potilas kaytti insuliinia mutta ei
pioglitatsonia, syddmen vajaatoiminnan ilmaantuvuus oli 8,2 % > 65-vuotiailla ja 4,0 % alle 65-
vuotiailla. Syddmen vajaatoimintaa on raportoitu pioglitatsonin markkinoilletulon jalkeen, Ja
useammin silloin, kun pioglitatsonia kéytettiin yhdistettynd insuliiniin tai potilaille, joilla CQ tynyt
syddmen vajaatoimintaa aikaisemmin.

4Kliinisten tutkimusten aikana haittavaikutuksina ilmoitetuista luun murtumista t @yhtelsanalyya
Tutkimukset olivat satunnaistettuja, vertailevia kaksoissokkotutkimuksia, j01ss tatsoniryhméssa
oli yli 8 100 potilasta ja vertailuryhméssa yli 7 400 potilasta. Tutkimukset Va enimmillddn

3,5 vuotta. Naisilla havaittiin enemméan murtumia pioglitatsoniryhméssé (2, kuin
vertailuryhmiéssé (1,7 %). Miehill4, jotka saivat pioglitatsonia, ei hayait rtumien lisddntymista
vertailuvalmisteeseen ndhden (pioglitatsoni 1,3 % vs. Vertalluvalml 5 %).

Kolme ja puoli vuotta kestiineessi PROactive-tutkimuksessa, 44/, %) pioglitatsonilla
hoidetuista naisista sai murtumia, vertailuryhméassd murtumia 905 (2,5 %).

Miehilld, jotka saivat pioglitatsonia, ei havaittu murtumlen ahtymistd vertailuvalmisteeseen nihden
(pioglitatsoni 1,7 % vs. vertailuvalmiste 2,1 %). Mar lon jélkeen luunmurtumia on ilmoitettu
sekd miehilla ettd naisilla (ks. kohta 4.4).

3 Pioglitatsonia saaneista potilaista 6-9 %:1la 11 i turvotusta yli vuoden kesténeissi kontrolloiduissa
kliinisissé tutkimuksissa. Vertailuryhmissa tu sta ilmeni 2-5 %:lla (sulfonyyliurea, metformiini).
Turvotus oli yleensd lievda tai kohtalaist 4 tavallisesti vaatinut hoidon keskeyttdmista.

¢ Vaikuttavalla vertailuaineella kont uissa tutkimuksissa painon keskiméérdinen nousu oli
monoterapiana annetun pioglit ts% hteydessd 2—-3 kg vuoden aikana. Samankaltainen nousu
havaittiin ryhmassa, joka sal %&n liureahoitoa vaikuttavana vertailuaineena. Tutkimuksissa, joissa
pioglitatsoni liséttiin metfm& hoitoon, paino nousi vuoden aikana keskiméérin 1,5 kg ja
sulfonyyliureahoitoon 1@;1 paino nousi vuoden aikana keskiméérin 2,8 kg. Sulfonyyliurean
lisdédminen metformi'\ itoon johti verrokkiryhmaéssa keskimaarin 1,3 kg:n painon nousuun ja
metformiinin lis@ sulfonyyliureahoitoon johti keskimééarin 1,0 kg:n painon laskuun.

" Pioglitat 'I&hdyisséi kliinisissé tutkimuksissa ALAT-arvon suurenemista yli kolminkertaiseksi
normaali%s%%arvoj en yldrajaan ndhden ilmaantui yhta usein kuin lumelddkeryhméssd, mutta
harverhmifiKuin metformiinia tai sulfonyyliureaa saaneissa verrokkiryhmissi. Keskiméardinen
mﬂgmyymipitoisuus pieneni pioglitatsonihoidon yhteydessd. Kohonneita
mak$géntsyymipitoisuuksia ja maksasolujen toimintahdirioitd esiintyi harvinaisina tapauksina
valmisteen markkinoilletulon jélkeisen kdyttokokemuksen yhteydessé. Vaikka kuolemantapauksia
raportoitiin hyvin harvinaisina tapauksina, syy-yhteyttd ei voitu vahvistaa.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tdrkedd ilmoittaa myyntiluvan myontémisen jalkeisistd ldékevalmisteen epdillyistéd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyGty-haitta- tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdédn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
liitteessd V* luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmin kautta.
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4.9 Yliannostus

Potilaat ovat ottaneet kliinisissé tutkimuksissa pioglitatsonia yli suositellun 45 mg
enimmdispédivdannoksen. Suurin tiedossa oleva annos, mihin ei liittynyt mitéén oireita, on 120 mg/vrk
neljan pdivin ajan ja sen jalkeen 180 mg/vrk seitsemén pdivéan ajan.

Hypoglykemiaa saattaa esiintyé sulfonyyliurean tai insuliinin yhdistelmdhoidossa.
Yliannostustapauksissa on ryhdyttivé oireenmukaisiin ja yleisiin tukitoimiin.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: diabetesladkkeet, veren glukoosipitoisuutta pienentavat laald@%kuun
ottamatta insuliineja; ATC-koodi: A10BGO3.

Pioglitatsonin vaikutus ndyttdd perustuvan insuliiniresistenssin pienenemiseen. H@l pioglitatsoni
vaikuttaa aktivoimalla tiettyjd tumareseptoreita (peroksisomiproliferaattorin a i

gammareseptori). Tumareseptorien aktivoituminen johtaa maksassa, rasvas ja poikkijuovaisissa
lihassoluissa hsaantyneeseen insuliiniherkkyyteen. Pioglitatsonihoidon o t 0501ttaa vahentiavin
maksan glukoosin tuottoa ja lisddvan glukoosin kayttoa 1nsu111n1re51§ten

Tyypin 2 diabetesta sairastavien seké paastonaikainen etti myos” @alkelnen verensokeritasapaino
paranee. Parantuneeseen verensokeritasapainoon on liittynyt alehgut paasto- ja aterian jalkeinen
insuliinitaso. Kliinistd tutkimusta, jossa verrattiin pioglitats ja gliklatsidia monoterapiana,
jatkettiin kaksi vuotta, jotta voitiin arvioida aika hoido menetykseen (maariteltynd HbA .

> 8,0 % ensimmaéisen kuuden kuukauden hoidon jil (@(aplan Meier analyysi osoitti, ettd
gliklatsidihoidon teho heikkeni lyhyemmaéssa alass 1h pioglitatsonin. Kahden vuoden aikana
pioglitatsonia saaneista 69 %:n verensokeritasapaino pysy1 hallinnassa (méériteltynd HbA . < 8,0 %),
kun glikatsidia saaneiden vastaava luku oli 5(@

Kaksi vuotta kestidneessé tutkimuksess tatsoma verrattiin gliklatsidiin metformiiniin liitettyna.
Vuoden jilkeen sokeritasapaino oli sa & nen molemmissa hoitoryhmissé, kun mittana kdytettiin
HbA c:n keskiméardistd muutosta 1 oon verrattuna. Toisen vuoden aikana HbA . -taso huononi

vahemmén pioglitatsonilla kul@ sidilla.

Lumekontrolloidussa tutkisx ssa potilaat, joiden diabetesta ei saatu tasapainoon huolimatta

3 kuukauden 1nsu111n1ho®optimoinnista, satunnaistettiin joko pioglitatsonille tai lumelddkkeelle
12 kuukauden ajaksi 1c pieneni keskiméirin 0,45 %-yksikkod enemmain pioglitatsoniryhmén
potilailla kuin niill:", jofka jatkoivat pelkalld insuliinihoidolla, huolimatta siitd ettd insuliiniannosta

véhennettiin pi tsoniryhmaéssa.

HOMA% (Homeostasis Model Assessment) osoittaa, ettd pioglitatsoni parantaa seké
beetasm oimintaa etté lisdd insuliiniherkkyyttd. Kaksi vuotta kesténeet tutkimukset ovat osittaneet

téi% utuksen pysyvyyden.

Vuoden kesténeissd kliinisisséd tutkimuksissa pioglitatsonilla saavutettiin johdonmukaisesti
lahtdarvoon verrattuna tilastollisesti merkitsevé aleneminen albumiini/kreatiniini suhteessa.

Pioglitatsonin vaikutusta tutkittiin pienessé kahdeksantoista viikkoa kestdneessé tutkimuksessa
(pioglitatsonimonoterapia 45 mg vs. lume), joka tehtiin tyypin 2 diabetespotilaille.
Pioglitatsonihoitoon todettiin liittyvdan merkitsevda painon nousua. Viskeraalinen rasva viaheni
huomattavasti, kun taas ekstra-abdominaalinen rasva lisddntyi. Samankaltaisten kehon rasvamuutosten
myoté insuliiniherkkyyden on todettu parantuvan pioglitatsoni hoidon aikana. Useimmissa kliinisissé
tutkimuksissa plasman triglyseridien ja vapaiden rasvahappojen pitoisuudet laskivat ja HDL-
kolesterolitaso nousi lumelddkkeeseen verrattuna. Téhén liittyi pieni, muttei kliinisesti merkitseva
LDL-kolesterolitason nousu.
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Lumeladkkeeseen, metformiiniin ja gliklatsidiin verrattuna pioglitatsoni laski plasman triglyseridien ja
vapaiden rasvahappojen kokonaispitoisuutta ja nosti HDL-kolesterolitasoa kaksi vuotta kestineissa
kliinisissé tutkimuksissa. Lumeldikkeeseen verrattuna pioglitatsoni ei tilastollisesti merkitsevésti
nostanut LDL-kolesterolitasoa, kun taas metformiini ja gliklatsidi alensivat LDL-kolesterolitasoa.
Kaksikymmentd viikkoa kestidneessé tutkimuksessa pioglitatsoni sekd vdhensi paaston jalkeisia
triglyseridejé ettd alensi aterianjélkeisté hypertriglyseridemiaa vaikuttamalla sekd imeytyneisiin ettd
maksassa syntetisoituihin triglyserideihin. Nama vaikutukset olivat riippumattomia pioglitatsonin
vaikutuksista sokeritasapainoon ja ne olivat tilastollisesti merkitsevasti erilaisia kuin glibenklamidilla.

PROactive-tutkimus, jonka péaétetapahtumina olivat sydén- ja verisuonitautitapahtumat, tehtiin 5238
tyypin 2 diabetespotilaalle, joilla oli entuudestaan merkittdva valtimonkovetustauti. Potilaat saivat
aiemman diabetesléékityksen sekd sydédn- ja verisuonitautilédkityksen liséksi satunnaisarvonnan
mukaan joko pioglitatsonia tai lumeléddkettd. Hoito kesti 3,5 vuoteen saakka. Tutkimushenkil
keski-iki oli 62 vuotta ja diabeteksen keskimdérdinen kesto oli 9,5 vuotta. Noin kolmanne
sai insuliinia metformiinin ja/tai sulfonyyliurean kanssa. Tutkimuksen sisdénottoon vaadittii
potilaalla oli ollut yksi tai useampia seuraavista: syddninfarkti, aivohalvaus, perkut AN
éll ollut

sepelvaltimotoimenpide tai sepelvaltimoiden ohitusleikkaus, akuutti koronaarioir
sepelvaltimotauti tai perifeerinen valtimoiden ahtauma. Melkein puolella potilai
sydédninfarkti ja noin 20 %:lla oli ollut aivohalvaus. Noin puolella tutklmuks%%alhstunelsta oli
ainakin kaksi sisddnottokriteereihin kuuluvista sydén- ja verisuonitautita sta. Melkein kaikki
(95 %) saivat sydan- ja verisuonitautien hoitoon kaytettdvid ladkeva]misteita (beetasalpaajia, ACE:n
estdjid, angiotensiini II -reseptorin salpaajia, kalsiumkanavan salpaa@mitraatteja, diureetteja,
asetyylisalisyylihappoa, statiineja, fibraatteja).

Tutkimuksen ensisijainen padtetapahtuma oli aika satunnai %sta sithen, kun potilaalle ilmaantui
jokin seuraavista: kuolema (kaikki syyt), ei-kuolemaan-, @la eet sydaninfarktit, aivohalvaus, akuutti
koronaarioireyhtym4, suuri alaraajan amputaatio, sep motoimenpiteet ja alaraajan
verisuonitoimenpiteet. Tutkimus ei kuitenkaan 0s0 iftahuit merkitsevad vihenemistd ensisijaisessa
paitetapahtumassa. Tulosten valossa ploghtatso kaytoon ei liity pitkélla aikavalilld sydan-ja
verisuonitauteihin liittyvid huolia. Kuitenkin uksen, painon nousun ja syddmen vajaatoiminnan
esiintyvyys suureni. Syddmen vajaatoimipfiasta johtuva kuolleisuus ei lisdéntynyt.

Pediatriset potilaat ®\

Euroopan ladkevirasto on my é& vapautuksen velvoitteesta toimittaa tutkimustulokset
pioglitatsoni-tablettien kaytO\ aikkien pediatristen potilasryhmien tyypin 2 diabeteksen hoidossa.
Ks. kohta 4.2 ohjeet kiytdstddpediatristen potilaiden hoidossa.

5.2 Farmako A@

Imeyt m1

Piogli; meytyy nopeasti suun kautta annettuna. Muuttumattoman pioglitatsonin huippupitoisuus
v essﬁ%vutetaan yleensd 2 tuntia ladkkeen oton jdlkeen. Plasman lddkeainepitoisuudet suurenivat
ll&ses‘u annoksen suuruudesta riippuen vélilld 2-60 mg. Tasapainotila saavutetaan 4-7 paivan
kuluttua lagkityksen aloittamisesta. Sdénnollinen lddkitys annostus ei johda yhdisteen tai metaboliittien
kertymiseen. Ruuan nauttiminen ei vaikuta imeytymiseen. Absoluuttinen biologinen hy&tyosuus on yli
80 %.

Jakautuma
Arvioitu jakautumistilavuus on ithmisen elimistdssé 0,25 1/kg.

Pioglitatsoni ja sen kaikki aktiiviset aineenvaihduntatuotteet sitoutuvat voimakkaasti plasman
proteiineihin (> 99 %).
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Biotransformaatio

Pioglitatsoni metaboloituu suuressa méérin maksassa alifaattisten metyleeniryhmien hydroksylaation
kautta. Tima tapahtuu péédasiassa CYP2C8-vilitteisesti, joskin myds muut isoformit saattavat
osallistua vihdisemmassd madrin metaboliaan. Kolme kuudesta tunnetusta metaboliitista on aktiivisia
(M-II, M-III ja M-IV). Kun aktiivisuus, pitoisuudet ja sitoutuminen proteiineihin otetaan huomioon,
pioglitatsoni ja sen metaboliitti M-III vaikuttavat yhté paljon valmisteen tehoon. Tilla perusteella M-
IV:n vaikutus tehoon on noin kolminkertainen pioglitatsonin vaikutukseen nahden, kun taas M-1I:n
suhteellinen teho on hyvin vahdinen.

In vitro -tutkimukset eivit ole osoittaneet pioglitatsonin estévian minkaén sytokromi P450-
isoentsyymin toimintaa. Aine ei indusoi CYP1A:n, CYP2C8/9:n eikd CYP3A4:n toimintaa ihmisessé.

digoksiinin, varfariinin, fenprokumonin eikd metformiinin farmakokinetiikkaan tai
farmakodynamiikkaan. Ilmoitusten mukaan pioglitatsonin pitoisuus plasmassa suure
kéytetdén yhdessd gemfibrotsiilin kanssa (CYP2C8:n estdjd), ja pienenee, kun sitd ]{g&
rifampisiinin kanssa (CYP2C8:n induktori) (ks. kohta 4.5).

Eliminaatio $

Kun radioaktiivisesti merkittyd pioglitatsonia annettiin suun kautta koeh@nRiléille, yli puolet
merkkiaineesta todettiin ulosteessa (55 %) ja pienempi osa virtsagsa %). Eldinten virtsassa tai
ulosteessa voidaan havaita vain pienid mi4rii muuttumatonta pio onia. Pioglitatsonin
keskiméddrdinen puoliintumisaika plasmassa on 5—6 tuntia. Ak@i aineenvaihduntatuotteiden
puoliintumisaika on 16-23 tuntia. @

Takkadt \@

Yhteisvaikutustutkimukset ovat osoittaneet, ettd pioglitatsonilla ei ole merkitsevéa vaikutusta @,Z
itd

n yhdessi

Tasapainotilan farmakokinetiikka on samanlain‘e\nuorten ja 65-vuotiaiden tai sitd vanhempien
elimistossa.

Munuaisten vajaatoiminta \\%

Potilaissa, joilla on munuaisten v 1mintaa pioglitatsonin ja sen aineenvaihduntatuotteiden
pitoisuus plasmassa on pier}e in potilaissa, joilla on normaali munuaistoiminta, mutta
puhdistuma on samanlainenﬂ%massakin potilasryhmaéssé. Siksi vapaan (sitoutumattoman)

pioglitatsonin pitoisuus ennallaan.

Maksan vaj aatoirg@

Pioglitatsoqi Qonaispitoisuus plasmassa pysyy muuttumattomana, mutta jakautumistilavuus
kasvaa. T'\bystéi puhdistuma pienenee ja suurempi osuus pioglitatsonista on vapaana.
*

*
5.\)@1{1iiniset tiedot turvallisuudesta

Kun toksisuuskokeissa hiirille, rotille, koirille ja apinoille annettiin valmistetta toistuvasti, niilla voitiin
todeta johdonmukaisesti plasmatilavuuden kasvua, joka johti hemodiluutioon, anemiaan ja
ohimeneviin, epakeskiseen syddmen hypertrofiaan. Lisdksi havaittiin lisddntynytta rasvan kertymista
ja infiltraatiota, joita havaittiin kaikilla eldinlajeilla, kun plasman lddkeainepitoisuudet olivat < 4
kliiniseen altistukseen verrattuna. Eldinkokeissa nikyi sikion kehityksen hidastumista
pioglitatsonihoidon aikana. Témén voitiin todeta johtuvan siité, ettd pioglitatsoni vdhentdé didin
hyperinsulinemiaa sekd raskauden aikana yleensé lisddntyvaé insuliiniresistenssid, vahentiden niin
sikidn kasvuun tarvittavan ravinnon saatavuutta.
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Pioglitatsonin ei havaittu olevan genotoksinen kattavassa in vivo - ja in vitro -koesarjassa. Yli
2 vuoden ajan pioglitatsonilla hoidetuilla rotilla todettiin lisddntyneen virtsarakon epiteelin hyperplasia
(koirailla ja naarailla) ja kasvainten lisdéntymisté (koirailla).

Virtsatiekivid ja niiden muodostumista seké niistd johtuvaa drsytysté ja hyperplasiaa pidettiin
urosrotista havaitun tuumorigeenisen vasteen mekanistisena selityksend. 24 kuukautta kestdneessi
mekanistisessa tutkimuksessa urosrotilla todettiin, ettd pioglitatsoni suurensi virtsarakon
hyperplastisten muutosten ilmaantuvuutta. Ruokavalion happamoittaminen véhensi merkitsevasti
kasvainten ilmaantuvuutta, mutta ei poistanut sitd kokonaan. Mikrokiteiden esiintyminen pahensi
hyperplastista vastetta, mutta sen ei katsottu olevan hyperplastisten muutosten pééasiallinen aiheuttaja.
Naéiden urosrotilla todettujen tuumorigeenisten 16yddsten merkitysté ihmiselle ei voida sulkea pois.

Hiirissa sukupuolesta riippumatta ei havaittu tuumorigeenisté vaikutusta. Virtsarakon hyperplasi%j
todettu enintédn 12 kuukautta pioglitatsonilla hoidetuissa koirissa tai apinoissa.

*

Familiaalisen adenomatoottisen polypoosin (FAP) eldinmallissa kahden muun tiatsoli i@&in anto
lisési paksusuolen tuumorien kirjoa. Témén 10ydoksen merkitystd ei tiedeta. Q

Y mpéristoon kohdistuvien riskien arviointi: pioglitatsonin kliinisesta kaytosta gi Qeta aiheutuvan
ymparistoon kohdistuvia vaikutuksia.

*
6. FARMASEUTTISET TIEDOT . ‘@,

6.1 Apuaineet
o)

Mannitoli,
karmelloosikalsium, O\®

hydroksipropyyliselluloosa,

magnesiumstearaatti.

6.3 Kestoaika . %Q
\S

2 vuotta. @
6.4 Siilytys A®\

Tama léékevil e ei vaadi erityisia sdilytysolosuhteita.

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

*

4
6.5 o@’ustyyppi ja pakkauskoot

Alumjthinen ldpipainopakkaus. Pakkauksessa on 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98, 112 ja 196 tablettia.
Kaikkia pakkauskokoja ei vilttaiméttd ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Ei erityisvaatimuksia hivittimisen suhteen.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Teva B.V.
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Swensweg 5
2031GA Haarlem
Alankomaat

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

Pioglitazone Teva 15 mg tabletit
EU/1/12/757/001-010

Pioglitazone Teva 30 mg tabletit
EU/1/12/757/011-020

Pioglitazone Teva 45 mg tabletit
EU/1/12/757/021-030

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVA@A

Myyntiluvan myontdmisen paivamadra: 26. maaliskuuta 2012
Viimeisimman uudistamisen pdivamadra: 17. helmikuuta 2017

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa téstd lddkevalmisteesta on Euroopan ladkevi

http://www.ema.europa.cu.

15

rkkosivuilla

,b’b



LIITE 11 . @

*
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ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAV&
VALMISTAJA(T) Q

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOQ giHTTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET \

MYYNTILUVAN MUUT‘QIQOT JA EDELLYTYKSET

LAAKEVALMI TURVALLISTA JA TEHOKASTA

EHDOT TAI RAJO;@KSET, JOTKA KOSKEVAT
KAYTTOA Q)
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA(T) VALMISTAJA(T)

Erén vapauttamisesta vastaavan (vastaavien) valmistajan (valmistajien) nimi (nimet) ja osoite

(osoitteet)

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13

4042 Debrecen

Unkari

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5, 2031 GA Haarlem

Alankomaat @,
Teva Operations Poland Sp z.0.0. Q
ul. Mogilska 80. 31-546, Krakow 0
Puola 5&
Merckle GmbH Q
Ludwig-Merckle Strasse 3

89143 Blaubeuren

Saksa .

*
B ; Y @
alkanpharma Dupnitsa AD @,
3 Samokovsko Shosse Str., Q
Dupnitsa 2600, @

Bulgaria @

Ladkevalmisteen painetussa pakkausselosteesszi on \tettava kyseisen erdn vapauttamisesta
vastaavan valmistusluvan haltijan nimi ja osoite\

B. TOIMITTAMISEEN JA KA N LIITTYVAT EHDOT
Reseptilidke. ®®

9
C. MYYNTILUVA\@UT EHDOT JA EDELLYTYKSET

. Mﬁﬁrﬁaikais&@mllisuuskatsaukset

a@steen osalta velvoitteet madrdaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
oopan unionin viitepdivimaarat (EURD) ja toimittamisvaatimukset sisaltdvassa

osta on sdddetty Direktiivin 2001/83/EC 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
issd paivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan l4édkeviraston verkkosivuilla.

Tamaén ladke

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

. Riskienhallintasuunnitelma (RMP)
Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut lddketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan moduulissa
1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen

riskienhallintasuunnitelman myShempien péivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa

17



e Euroopan lddkeviraston pyynnosti

e kun riskienhallintajirjestelmédd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hyoty-riskiprofiilin merkittdvdan muutokseen, tai kun on saavutettu tarked tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE III

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT J
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Pioglitazone Teva 15 mg tabletit
Pioglitatsoni

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) /5‘0'

Jokainen tabletti siséltdd 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). \OQ

| 3.  LUETTELO APUAINEISTA \Q‘

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA .

14 tablettia
28 tablettia

30 tablettia @Q
50 tablettia

56 tablettia O\®

84 tablettia
90 tablettia

98 tablettia Q\

112 tablettia

196 tablettia \®
2

5. ANTOTAPA JATA AESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

4

Lue pakkausseloste e@dtéé.
Suun kautta. %

6. E AROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
U UVILTA JA NAKYVILTA

+ \_d

Ei Yagtgn ulottuville eikéi nikyville.

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

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

Kaéyt. viim.

‘ 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

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem %

Alankomaat %

| 12 MYYNTILUVAN NUMERO(T) ANV

EU/1/12/757/001-010 Q
&N

| 13. ERANUMERO ‘Q\\ ’

Eri o ‘®\

14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU Q,\

Reseptilddke. @
o

| 15. KAYTTOOHJEET

A\Q}

| 16.  TIEDOT PISTEKIRJOIW@ELLA

Pioglitazone Teva 15 mg ‘

\6‘

17.  YKSILOLLIYEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-anak@a siséltad yksilollisen tunnisteen.

| 18, \&SILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

v
PC:
SN:
NN:
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LAPIPAINQPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

ALUMIINIFOLIO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Pioglitazone Teva 15 mg tabletit

Pioglitatsoni
R
2.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI ~U
Teva B.V. ¢ QY
s&
.. .o e e s oo . \
| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA ‘%\\

Kaéyt. viim. . @

| 4. ERANUMERO

Era

%
o)

5. MUUTA (VIIKONPAIVIEN LYHEWT KALENTERIPAKKAUKSISSA)

F N
ke ok
Pe é\'

La \S
3u &
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Pioglitazone Teva 30 mg tabletit
Pioglitatsoni

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) /5‘0'

Jokainen tabletti sisdltdd 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). \OQ

3. LUETTELO APUAINEISTA N\

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA .

14 tablettia

28 tablettia

30 tablettia @Q
50 tablettia @

56 tablettia O\

84 tablettia
90 tablettia

98 tablettia Q\

112 tablettia

196 tablettia \®
2

5. ANTOTAPA JATA AESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste en@?yttéﬁ.
Suun kautta. %
N

AROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
UVILTA JA NAKYVILTA

Ei Yagton ulottuville eikii nikyville.

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

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

Kayt. viim.

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN I_J_AAKE_.VALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem %

Alankomaat %

| 12 MYYNTILUVAN NUMERO(T) ANV

EU/1/12/757/011-020 Q
&N

| 13. ERANUMERO ‘Q\\ ’

Eri o ‘®\

14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU Q,\

Reseptilddke. @
o

| 15. KAYTTOOHJEET

A\Q}

| 16.  TIEDOT PISTEKIRJOITYKSE!

LLA
\‘0

Pioglitazone Teva 30 mg *

\6‘

17.  YKSILOLLIYEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-anak@a siséltad yksilollisen tunnisteen.

| 18, \&SILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

v
PC:
SN:
NN:
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LAPIPAINQPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

ALUMIINIFOLIO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Pioglitazone Teva 30 mg tabletit

Pioglitatsoni
R
2.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI ~U
Teva B.V. ¢ QY
s&
.. .o e e s oo . \
| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA ‘%\\

Kaéyt. viim. . @

| 4. ERANUMERO

Era

%
o)

5. MUUTA (VIIKONPAIVIEN LYHEWT KALENTERIPAKKAUKSISSA)

F N
ke ok
Pe é\'

La \S
3u &
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Pioglitazone Teva 45 mg tabletit
Pioglitatsoni

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) /5‘0'

Jokainen tabletti sisdltdd 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina). \OQ

3. LUETTELO APUAINEISTA N\

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA .

14 tablettia

28 tablettia

30 tablettia @Q
50 tablettia @

56 tablettia O\

84 tablettia
90 tablettia

98 tablettia Q\

112 tablettia

196 tablettia \®
2

5. ANTOTAPA JATA AESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste en@?yttéﬁ.
Suun kautta. %
N

AROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
UVILTA JA NAKYVILTA

Ei Yagton ulottuville eikii nikyville.

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

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

Kayt. viim.

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

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem
Alankomaat @Q
N
12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) *‘\\)
\‘

EU/1/12/757/021-030 $

13. ERANUMERO RN

Erd ’@,

14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

\Z
Reseptilddke. . O\

/e

| 15. KAYTTOOHJEET N {Z),

>N

7
| 16. TIEDOT PISTEKIRJOQG(SELLA

<
Pioglitazone Teva 45 m®\%
A

‘ 17. YKSILO N TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-Viiva$%‘joka siséltdd yksilollisen tunnisteen.
*
*

N,

‘ 18 VKSILGLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

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

ALUMIINIFOLIO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Pioglitazone Teva 45 mg tabletit

Pioglitatsoni
o
Qo

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI . \Q

Teva B.V. Q

\

3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA "Q\\ ’
Kéyt. viim. . “%\

*

&0
4. ERANUMERO <
Era O\Q
N

T O
Ke @
To é\'

Pe N\
Su 4’?}6\
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Pakkausseloste : Tietoa kiyttijille

Pioglitazone Teva 15 mg tabletti

Pioglitazone Teva 30 mg tabletti

Pioglitazone Teva 45 mg tabletti
Pioglitatsoni

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat laiikkeen kiyttimisen, sillii se sisaltia

sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailytd tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttdvai, kddnny ladkérin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tama ladke on méadratty vain sinulle eikd sitd tule antaa muiden kayttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset sellaisia haittavaikutuksia, kdénny ladkérin tai apteekkihenkilokunnan p&
Tama koskee my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu téissQ

pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.. . 0
D

Tissi pakkausselosteessa kerrotaan: Q
1. Mitd Pioglitazone Teva on ja mihin sité kdytetdén *

2. Miti sinun on tiedettdvd, ennen kuin otat Pioglitazone Teva —table&i}

3. Miten Pioglitazone Teva -tabletteja otetaan .

4. Mahdolliset haittavaikutukset . ‘@,

5. Pioglitazone Teva -tablettien sdilyttdminen ‘@,

6.  Pakkauksen sisiltd ja muuta tietoa Q

1. Miti Pioglitazone Teva on ja mihin siti ki \@h

Pioglitazone Teva siséltda pioglitatsonia. Sitd Kiytetadn tyypin 2 diabeteksen hoitoon (insuliinista
riippumaton diabetes) aikuisilla silloin, kun rmiinia ei voida kéyttd4 tai se ei tehoa riittévésti.

Tyypin 2 diabetes esiintyy yleensé aik%

i Xtelysséi, kun sinulla on tyypin 2 diabetes. Pioglitazone Teva
n tuottamaansa insuliinia. Ladkari tarkistaa 3-6 kuukauden
aako Pioglitazone Teva.

Pioglitazone Teva auttaa verensoker
auttaa elimistodsi kayttimaan par
kuluttua hoidon aloittamisqst?b

Pioglitazone Teva —tabl@voidaan kéyttdd yksinddn potilaille, jotka eivét voi kéyttdd metformiinia
ja kun ruokavaliohoi \ itkunta eivét riitd verensokerin hallintaan, tai ne voidaan yhdistdd muihin
hoitoihin (kuten m iini, sulfonyyliurea tai insuliini), joilla verensokeria ei ole saatu riittavésti

hallintaan. @

>
4
2. o %nun on tiedettivi, ennen kuin otat Pioglitazone Teva -tabletteja

Ala‘o#d Pioglitazone Teva -tabletteja

- jos olet allerginen pioglitatsonille tai tdimén lddkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 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 ladkéri ei ole tutkinut.
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Varoitukset ja varotoimet

Keskustele ldédkarin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin otat Pioglitazone Teva —ldédketta (ks.

myos kohta 4)

- jos sinulla on nesteen kertymisté elimistoon tai syddmen vajaatoimintaa, etenkin jos olet yli 75-
vuotias. Kerro myos ladkarillesi, jos kdytdt tulehduskipuldédkkeitd, jotka voivat myds aiheuttaa
nesteen kertymistd elimist6on ja turvotusta.

- jos sinulla on erityinen diabeettinen silmédsairaus nimeltd makulaedeema (turvotus silméin
takaosassa).

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

- jos sinulla on maksa- tai syddnongelmia. Sinulta on otettava verikoe ennen Pioglitazone T
hoidon aloittamista maksasi toiminnan tarkistamiseksi. Maksan toiminta saatetaan tarkltm,
uudelleen sdannollisin véliajoin. Muutamille tyypin 2 diabetesta pitkddn sairastaneil aille,
joilla oli sydénsairaus tai aiempi aivohalvaus, kehittyi syddmen vajaatoiminta, Ku
hoidettiin insuliinilla ja Pioglitazone Tevalla. Kerro laédkarillesi mahdollisim@ n, jos
huomaat syddmen vajaatoiminnan oireita, kuten epétavallista hengenahdistystaynopeaa painon
nousua tai paikallista turvotusta (edeema). QQ

Jos kéaytit Pioglitazone Teva -tabletteja muiden diabetesldikkeiden kans %dennakmsempaa ettd
verensokeripitoisuutesi laskee alle normaalin pitoisuuden (hypoglylgeml

Sinulla saattaa esiintyd myds verenkuvan muutoksia (anemiaa).

QO

Luunmurtumat @
Potilailla, erityisesti naisilla. on havaittu enemmén luunmurtifmia pioglitatsonihoidon yhteydessa.
Ladkari ottaa timén huomioon diabeteksesi hoidossa! "@

Lapset ja nuoret *

Kéyttod alle 18-vuotiaiden lasten ja nuorten h@on ei suositella.

Muut Lidkevalmisteet ja Ploglltazom\\Q
Kerro ladkarille tai apteekklhenkllo lle, jos parhaillaan kéytit, olet dskettdin kdyttdnyt tai saatat

ottaa muita ladkkeita. \

ikkeidesi kdyttimistd samaan aikaan kun saat Pioglitazone Teva -
avat kuitenkin erityisen todenndkdisesti verensokeripitoisuuteen:
tadn veren kolesterolipitoisuuden pienentdmiseen)
tiddn tuberkuloosin ja muiden infektioiden hoitoon)
teekissa, jos kdytdt jotakin ndistd. Verensokeripitoisuutesi on tarkistettava ja
-annostasi saattaa olla tarpeen muuttaa.

Voit tavallisesti jatkaa muid
hoitoa. Tietyt lddkkeet v
- gemfibrotsiili (k&
- rifampisiini (kd
Kerro ladkarilleta

Pio glitazo%

Plogk% Teva-tabletit ruuan ja juoman kanssa
litazone Teva -tabletit voidaan ottaa joko ruokailun yhteydessa tai ilman ruokaa. Niele tabletti
hsen kanssa.

Raskaus ja imetys

Jos olet raskaana tai imetit, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
laakériltd neuvoa ennen tdmén ladkkeen kayttoa.

Ladkéri kehottaa sinua lopettamaan tdmén ladkkeen kayton.

Ajaminen ja koneiden kiytto

Tama ladke ei vaikuta ajokykyyn tai kykyyn kédyttdad koneita, mutta ole varovainen, jos sinulla on
ndkohiirioita.
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3. Miten Pioglitazone Teva -tabletteja otetaan

Kaéyta titd ladketta juuri siten kuin 14dkéri on madrénnyt tai apteekkihenkil6kunta on neuvonut.
Tarkista ohjeet ladkarilté tai apteekista, jos olet epdvarma.

Tavanomainen aloitusannos on yksi 15 mg:n tai 30 mg:n pioglitatsoni-tabletti kerran vuorokaudessa.
Ladkari saattaa suurentaa annosta enintdan 45 mg:n annokseen kerran vuorokaudessa. Ladkéri kertoo,
mikéd annos sinun tulee ottaa.

Jos sinusta tuntuu, ettd Pioglitazone Teva -tablettien teho ei riitd, keskustele asiasta ladkérisi kanssa.

Kun Pioglitazone Teva -tabletteja kdytetddn yhdesséd muiden diabeteksen hoitoon tarkoitettujen
ladkkeiden kanssa (esimerkiksi insuliini, klooripropamidi, glibenklamidi, gliklatsidi, tolbutamidi),
ladkari kertoo, onko muun léékityksen vihentdminen aiheellista.

Kun kéytdt Pioglitazone Tevaa, sinun pitéd 144karisi 1ahettdméand kdyda verikokeessa aika
varmistetaan, ettd maksasi toiminta on normaalia. \

*

Mikali noudatat erityistd diabetesruokavaliota, jatka sitd normaaliin tapaan Piogli@c Teva -hoidon
aikana.

Painosi tulee tarkistaa sddnndllisin véliajoin. Mikéli painosi nousee, kes@siasta ladkérisi kanssa.
*

Jos otat enemmiin Pioglitazone Teva -tabletteja kuin sinun pifii

Jos otat vahingossa liian monta tablettia tai jos joku muu tai lapsi

vilittomésti 14dkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Verensoka‘

normaalipitoisuuden ja sitd voidaan suurentaa nauttimalla s@ .S

mukanasi sokeripaloja, makeisia, keksejé tai sokeripitoista m€hua.

ladkettési, kerro asiasta
suutesi saattaa pienentya alle
inun on suositeltavaa pitaa

Ota Pioglitazone Teva -tabletit pdivittdin saami‘eXP jeiden mukaisesti. Jos kuitenkin yksi annos jaa
viliin, ota seuraava annos tavanomaiseen aik 14 ota kaksinkertaista annosta korvataksesi

unohtamasi tabletin. \®

Jos lopetat Pioglitazone Teva -tab@ kiyton

Jos unohdat ottaa Pioglitazone Teva -tabletteja 9\

Pioglitazone Teva -tabletteja o a joka pdiv4, jotta ne vaikuttavat asianmukaisella tavalla. Jos
lopetat Pioglitazone Teva -;a gﬁbﬁ ottamisen, verensokeripitoisuus saattaa suurentua. Keskustele
ladkérin kanssa ennen tdma een kiyton lopettamista.

Jos sinulla on kysym(%ﬁnéin ladkkeen kéytostd, kiadnny ladkérin tai apteekkihenkilokunnan

puoleen. A

4. Nl@ﬂset haittavaikutukset
*
*

Kltew@kki ladkkeet, —tdmakin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niitad
saa.

Potilailla on havaittu etenkin seuraavia vakavia haittavaikutuksia:

Syddmen vajaatoimintaa on havaittu yleisesti (voi esiintyé enintdédn 1 1d4kkeen kayttéd;jalla 10:sté)
potilailla, jotka kayttivit pioglitatsonia yhdessé insuliinin kanssa. Oireisiin kuuluu epatavallinen
hengenahdistus tai nopea painonnousu tai paikallinen turvotus (edeema). Jos huomaat mitéédn néisté

oireista ja etenkin jos olet yli 65-vuotias, ota vilittomaésti yhteys ladkériin.

Virtsarakon syOpéé on havaittu melko harvinaisesti (voi esiintyé enintddn 1 lddkkeen kayttdjalla
100:sta) potilailla, jotka kdyttdvit Pioglitazone Teva -tabletteja. Sen oireita ja merkkejé ovat
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verivirtsaisuus, Kipu virtsatessa tai dkillinen virtsaamistarve. Jos sinulla esiintyy jotakin ndista oireista,
ota yhteys ladkériin mahdollisimman pian.

Myos paikallista turvotusta (edeema) on havaittu hyvin yleisesti (voi esiintyd useammalla kuin 1
ladkkeen kayttdjalla 10:std) potilailla, jotka pioglitatsonia yhdessd insuliinin kanssa. Jos huomaat
téllaisen haittavaikutuksen, kerro siitd ladkéarillesi mahdollisimman pian.

Luunmurtumia on havaittu yleisesti (voi esiintyd enintddn 1 1adkkeen kayttdjalla 10:std) naispotilailla,
jotka kayttavat pioglitatsonia, ja niitd on ilmoitettu myds pioglitatsonia kéyttavilla miespotilailla
(yleisyys tuntematon, koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin). Jos huomaat tillaisen
haittavaikutuksen, kerro siitd lddkarillesi mahdollisimman pian.

on havaittu (saatavissa oleva tieto ei riité esiintymistiheyden arviointiin) potilailla, jotka kéytt
pioglitatsonia. Jos sinulla esiintyy téllaisia oireita ensimmaéista kertaa tai jos oireet pahene
siitd ladkarille mahdollisimman pian. \

Myds nadn himéartymisté silmin takaosan turpoamisen vuoksi (tai nesteen kertyessé silmén taka%n)
To

*

Pioglitatsonia kéyttavilld potilailla on havaittu allergisia reaktioita (saatavissa ole xo ei riitd
esiintymistiheyden arviointiin). Jos sinulla on vakava allerginen reaktio, johon liittsy nokkosihottumaa
ja mahdollisesti hengitys- tai nielemisvaikeuksia aiheuttavaa kasvojen, huu len tai nielun
turvotusta, lopeta ladkkeen kiytto ja ota mahdollisimman pian yhteys 144 .

*
Muita haittavaikutuksia, joita on esiintynyt osalla pioglitatsonia lgéi&t@pistéi potilaista, on:
*

yleiset (voivat esiintyd enintddn 1 lddkkeen kayttdjalla 10:std)
- hengitystieinfektio @
- nikokyvyn poikkeavuudet

painon nousu @
O

- puutumiset

melko harvinaiset (voivat esiintyd enintién 1 @keen kayttdjalla 100:sta)
- sivuontelotulehdus (sinuiitti)

- univaikeudet (unettomuus) \\®

tuntematon (saatavissa oleva tigt
- kohonnut maksaentsyy i
- allergiset reaktiot. \

4 esiintymistiheyden arviointiin)

Muita haittavaikutuk; X&iintynyt, kun jotkut potilaat ovat kdyttdneet pioglitatsoni -tabletteja
samanaikaisesti r@ iabetesladkkeiden kanssa:

- pi€ yt verensokeripitoisuus (hypoglykemia)
*
Koy
ylwvoivat esiintyd enintdén 1 ladkkeen kayttdjalla 10:std)
- paansarky
- huimaus
- nivelkipu
- impotenssi
- selkékipu
- hengéstyneisyys
- veren punasolumédrin véhdinen pieneneminen
- ilmavaivat

hyvin ylei;t! &siintyéi useammalla kuin 1 1ddkkeen kayttajalla 10:std)

melko harvinaiset (voivat esiintyd enintdén 1 ldfikkeen kayttédjéalla 100:sta)
- sokeria virtsassa, valkuaisaineita (proteiineja) virtsassa
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- entsyymien lisddntyminen.
- pyOrimisen tunne (vertigo)
- hikoilu

- vasymys

- lisdéntynyt ruokahalu

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdméa koskee my0s
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssid pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myds suoraan suoraan liitteessd V* luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmén
kautta . [lmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmaén tietoa timén ladkevalmisteen

turvallisuudesta.

5.  Pioglitazone Teva -tablettien siilyttiminen QZ
Ei lasten ulottuville eiké nikyville. ’@

Al4 kiyta tita ldikettd ulkopakkauksessa ja ldpipainopakkauksessa mainitun vii @n
kéyttopaivamadran (CKéyt. viim.”) jilkeen. Viimeinen kéyttopdivamaéra tackojttag kuukauden
viimeistd pdivaa.

Tamai ladkevalmiste ei vaadi erityisid séilytysolosuhteita.

‘0
0O
Laidkkeita ei tule heittdd viemariin eikd hévittia talousjétteide aana. Kysy kdyttdméattomien
ladkkeiden havittimisesti apteekista. Ndin menetellen suoj@ ontoa.

2
O

Miti Pioglitazone Teva sisiltii \
- Pioglitazone Teva -tablettiin ikuttava aine on pioglitatsoni.

6. Pakkauksen siséilto ja muuta tietoa

Yhdessa Pioglitazone Teva 15 letissa on 15 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
Yhdessé Pioglitazone Teva 3@ tabletissa on 30 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).
Yhdessa Pioglitazone Teyv g -tabletissa on 45 mg pioglitatsonia (hydrokloridina).

- Muut aineet ovat maIm' i, Karmelloosikalsium, hydroksipropyyliselluloosa ja
magnesiumstearaatti, \

Liadkevalmisteen k ja pakkauskoot

- Pioglitazon 15 mg -tabletit ovat valkoisia tai luonnonvalkoisia, pyoreitd, kaksoiskuperia,
janiiden ‘&Ha puolella on merkintd 15 ja toisella puolella "TEVA”.

- Piogli ﬁé Teva 30 mg -tabletit ovat valkoisia tai luonnonvalkoisia, pyoreitd, kaksoiskuperia,

i oisella puolella on merkintd 30 ja toisella puolella "TEVA”.

azone Teva 45 mg -tabletit ovat valkoisia tai luonnonvalkoisia, pyoreitd, kaksoiskuperia,

iiden toisella puolella on merkinti 45 ja toisella puolella "TEVA”.

- Tabletit on pakattu lapipainopakkauksiin. Pakkauskoot ovat 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98, 112
tai 196 tablettia.

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttiméttd ole myynnissa.
Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija
Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem
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Alankomaat

Valmistaja

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company

Pallagi at 13,
4042 Debrecen
Unkari

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5,

2031 GA Haarlem
Alankomaat

Teva Operations Poland Sp z.0.0.
ul. Mogilska 80. 31-546, Krakow
Puola

Merckle GmbH
Ludwig-Merckle Strasse 3
89143 Blaubeuren

Saksa

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

Bulgaria

Lisédtietoja téstd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvanV@an paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien

Teva Pharma Belgium N.V./S.A/AG

Tél/Tel: +32 38207373

Bbuarapus
Tesa ®@apma EAJ]
Tem.: +359 24899585

*

Ceska republika @

Teva Pharmaceuti R, s.r.0.
Tel: +420 251 11

Danma%%
ark A/S

Teva

T% 44985511

Deutschland
TEVA GmbH
Tel: +49 73140208

Eesti
UAB Teva Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 6610801

E\rada
Specifar A.B.E.E.

%
&

2

36

Lietuva
UAB Teva Baltics
Tel: +370 52660203

Luxembourg/Luxemburg
ratiopharm GmbH
Allemagne/Deutschland
Tél/Tel: +49 73140202

Magyarorszag
Teva Gyogyszergyar Zrt.
Tel: +36 12886400

Malta

Teva Pharmaceuticals Ireland
L-Irlanda

Tel: +44 2075407117

Nederland
Teva Nederland B.V.
Tel: +31 8000228400

Norge
Teva Norway AS
TIf: +47 66775590

Osterreich

ratiopharm Arzneimittel Vertriebs-GmbH



TnA: +30 2118805000 Tel: +43 1970070

Espaiia Polska
Teva Pharma, S.L.U. Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
Tel: +34 913873280 Tel: +48 223459300
France Portugal
Teva Santé Teva Pharma - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: +33 155917800 Tel: +351 214767550
Hrvatska Roménia
Pliva Hrvatska d.o.o. Teva Pharmaceuticals S.R.L.
Tel: +385 13720000 Tel: +40 212306524 %
Ireland Slovenija Q®
Teva Pharmaceuticals Ireland Pliva Ljubljana d.o.o. . 0
Tel: +44 2075407117 Tel: +386 15890390 %
island Slovenska republika Q
Teva Pharma Iceland ehf. TEVA Pharmaceutic oyakia s.r.o.
Simi: + Tel: +421 257267@
*
Italia Suomi/Fin]at
Teva Italia S.r.1. Teva Finla

Tel: +39 028917981 Puh/Telq 201805900

Kvnpog S ig@
Specifar A.B.E.E. Sweden AB
EAMGS0 . 1: +46 42121100

TnA: +30 2118805000

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

Tel: +371 67323666 Ireland
@ Tel: +44
R,
Tama pakkausselost@dstettu viimeksi

Muut tiedonlﬁ@&

Lisétiet &[ﬁﬁkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivuilta
http:/#\:yq( ma.europa.eu/.

A%
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