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SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Vipdomet 12,5 mg/850 mg filmuhtdadar toflur
Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg filmuhddadar toflur
2. INNIHALDSLYSING

Vipdomet 12,5 mg/850 mg filmuhddadar toflur

Hver tafla inniheldur aldgliptinbenséat sem jafngildir 12,5 mg af alogliptini og 850 mg af
metforminhydrdkloridi.

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg filmuhddadar t6flur
Hver tafla inniheldur aldgliptinbenséat sem jafngildir 12,5 mg af alogliptini og 1.000 mg af
metforminhydroklorioi.

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuhaouo tafla (tafla).
Vipdomet 12,5 mg/850 mg filmuhudadar toflur

Ljosgular, ilangar (um 21,0 mm langar og 10,1 mm breidar), tvikuptar, filmuhudadar toflur med
,»12.5/850* igreyptu 4 annarri hlidinni og ,,322M* igreyptu 4 hinni hlidinni.

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg filmuhddadar téflur
Félgular, ilangar (um 22,3 mm langar og 10,7 mm breidar), tvikaptar, filmuhtdadar toflur med
»12.5/1000% igreyptu 4 annarri hlidinni og ,,322M* igreyptu 4 hinni hlidinni.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Vipdomet er atlad til meoferdar & fulloronum sjaklingum 18 &ra og eldri med sykursyki af gerd 2:

- til vidbotar vid mataraedi og hreyfingu til ad beeta stjorn & blodsykri hja fulloronum sjuklingum
par sem ekki nast nag stjorn med hamarkspolsskammti af metformini einu sér eda peim sem
hafa pegar fengid samsetningu alégliptins og metformins.

- asamt pidglitasoni (p.e. samsett, pripaett medferd) til viobdtar vid mataradi og hreyfingu hja
fullordnum sjuklingum par sem ekki naest nag stjorn med hamarkspolsskammti af metformini
0g pidglitasoni.

- asamt insualini (p.e. samsett, pripeett medferd) til vidbotar vid mataraedi og hreyfingu til ad bata
stjorn a bl6dsykri hja sjuklingum par sem ekki naest naeg stjérn & blédsykri med skammti i
jafnveegi af insalini og metformini einu sér.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Vegna mismunandi skammtaaztlana er Vipdomet faanlegt i styrkjunum 12,5 mg/850 mg og 1.000 mg
filmuhudadar toflur.



Fulloronir (> 18 dra) med edlilega nyrnastarfsemi (gaukulsiunarhradi (GFR) > 90 ml/min.)

Skammtur & ad vera einstaklingsbundinn midad vid pa medferdardaetlun sjuklings sem fyrir er.

Hja sjaklingum par sem ekki naest naeg stjorn med hamarkspolsskammti af metforminhydrokléridi einu
sér er radlagour skammtur ein tafla 12,5 mg/850 mg eda 12,5 mg/1.000 tvisvar 4 dag sem samsvarar
25 mg af alégliptini auk 1.700 mg eda 2.000 mg af metforminhydrdkloridi & solarhring, allt eftir
skammtinum af meforminkloridi sem pegar er verid ad taka.

Hja sjuklingum par sem ekki nast naeg stjorn med tvipaettri medferd med hamarksskammti sem polist
af metformini og pidglitasoni & ad halda skammti pidglitasons og gefa Vipdomet samhlida; gefa &
alogliptin i skommtum sem nema 12,5 mg tvisvar a dag (25 mg dagskammtur i heild) og metformin
hydroklérid svipad peim skammti (annadhvort 850 mg eda 1.000 mg tvisvar & dag) sem pegar er verid
ad taka.

Syna skal vard pegar aldgliptin er notad samhlida metformini og tiasélidindioni par ed vart hefur
ordid vid aukna hzttu & blédsykursleekkun med pessari priggja lyfja meoferd (sja kafla 4.4). Ihuga ma
minni skammt af tiasélidindioni eda metformini ef bl6dsykurslaekkun kemur upp.

Hja sjuklingum sem skipta Ur adskildum t6flum alégliptins og metformins (sem tvipaettri medferd eda
sem hluta af pripaettri medferd med insulini) & ad gefa baedi aldgliptin og metformin i peim
heildardagskammti sem pegar er verio ad taka; einstaklingsbundinn skammt alégliptins & ad helminga
par sem hann er tekinn tvisvar & dag medan skammtur metformins a ad vera Gbreyttur.

Hja sjaklingum par sem ekki naest naeg stjorn med tvipeettri, samsettri medferd med insulini og
hamarksskammti sem polist af metformini & ad fast ar skammti Vipdomet alégliptin i skdmmtum sem
nema 12,5 mg tvisvar & dag (25 mg dagskammt i heild) og metforminskammtur svipadur peim
skammti sem pegar er verid ad taka.

ihuga mé& minni skammt af insalini til ad draga ar heettu & bl6dsykurslakkun.

Hamarksdagskammtur
EkKi skal gefa meira en steaersta radlagda sélarhringsskammt sem er 25 mg af aldgliptini.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir (> 65 ara)

Ekki er porf & neinum skammtaadlogunum vegna aldurs. Samt skal geeta hofs vid skommtun
alogliptins hja rosknu folki vegna pess ad hja pessum sjuklingahépi er hugsanlegt ad um skerta
nyrnastarfsemi sé ad raeda.

Skert nyrnastarfsemi

Mela skal gaukulsiunarhrada (GFR) adur en medferd med lyfjum sem innihalda metformin er hafin og
ad minnsta kosti arlega eftir pad. Hja sjuklingum i aukinni hattu & frekari versnun & nyrnastarfsemi og
hja 6ldrudum skal meta nyrnastarfsemi oftar, t.d. & 3-6 méanada fresti.

/Eskilegt er ad skipta daglega hamarksskammtinum af metformini i 2-3 skammta & dag. Endurmeta
skal pa ahaettupaetti sem geta aukid haettuna a mjolkursyrubléosyringu (sja kafla 4.4) adur en ihugad er
ad byrja meoferd med metformini hja sjuklingum med gaukulsiunarhrada < 60 mi/min.

Ef enginn hentugur styrkleiki Vipdomet er i bodi skal nota stok lyf med einu virku efni i stad samsetts
lyfs i &kvednum skdmmtum.



Gaukulsiunarhradi | Metformin Aldgliptini*

ml/min.

60-89 Héamarksskammtur & dag er 3.000 mg | Engin skammtaadlégun
Hugsanlega parf ad minnka skammta i | Hamarksskammtur a dag er 25 mg
tengslum vid versnandi
nyrnastarfsemi.

45-59 Héamarksskammtur & dag er 2.000 mg | Hamarksskammtur a dag er 12.5 mg
Upphafsskammturinn er i pad mesta
helmingur af hAmarksskammtinum.

30-44 Hamarksskammtur & dag er 1.000 mg | Hamarksskammtur & dag er 12.5 mg
Upphafsskammturinn er i pad mesta
helmingur af hAmarksskammtinum.

<30 Ekki méa nota metformin. Hamarksskammtur & dag er 6.25 mg

*Skammtaadldgun alogliptins byggist & lyfjahvarfarannsokn par sem nyrnastarfsemi var metin med pvi ad nota
azetlud gildi kreatininathreinsunar (CrCl) samkvaemt Cockcroft-Gault-jofnunni.

Skert lifrarstarfsemi
Vipdomet ma ekki nota hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.3, 4.4 og 5.2).

Born
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun Vipdomet hja bérnum og unglingum < 18 éra aldri.
Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof
Til inntoku.

Vipdomet & ad taka tvisvar & dag vegna lyfjahvarfa metforminpattarins. Enn fremur 4 ad taka pad med
mat til ad draga Ur peim aukaverkunum i meltingarfeerum sem tengjast metformini. Toflurnar & ad
gleypa i heilu lagi med vatni.

Ef skammtur gleymist & sjaklingur ad taka hann um leid og hann man eftir pvi. Ekki 4 ad taka
tvofaldan skammt & sama tima. [ pvi tilviki & ad sleppa skammtinum sem gleymdist.
4.3 Frabendingar
- Ofnami fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1 eda saga
um alvarleg ofnaemisvidbrogo, par a medal bradaofnemisvidbrogd, bradaofnemi og ofsabjug
eftir gjof hvers kyns dipeptidyl-peptidasa-4 (DPP-4) hemils (sj& kafla 4.4 og 4.8)
- Allar gerdir af bradri efnaskiptablédsyringu (svo sem mjélkursyrubl6dsyring, ketonbl6dsyring
af véldum sykursyki)
- Forda af voldum sykursyki
- Alvarleg nyrnabilun (gaukulsiunarhradi < 30 ml/min.)
- Bradaastand par sem nyrnastarfsemi geeti breyst svo sem:
- vessapurrd
- svasin syking
- lost
- Bradur eda langvinnur sjukdémur sem getur valdid vefildisskorti (sja kafla 4.4) svo sem:
- hjartabilun eda andnaud
- nylegt hjartadrep
- lost
- Skert lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4)
- Brad afengiseitrun, &fengissyki (sja kafla 4.4 og 4.5)



4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun
Almennt

Vipdomet er ekki etlad sjuklingum med sykursyki af gerd 1. Vipdomet kemur ekki i stad insulins hja
sjuklingum sem purfa insulin.

Mjolkursyrublédsyring

Mjolkursyrublodsyring, sem kemur drsjaldan fyrir en er alvarlegur efnaskiptakvilli, kemur oftast fram
vid bréda versnandi nyrnastarfsemi eda hjarta- og éndunarfarasjukdéma eda blédsykingu. begar brad
versnun nyrnastarfsemi & sér stad safnast metformin upp og eykur hattuna & mjélkursyrubléosyringu.

Ef um vokvaskort er ad raeda (alvarlegan nidurgang eda uppkdst, hita eda skerta inntoku vokva) skal
heetta timabundid medferd med Vipdomet og radlagt er ad hafa samband vid heilbrigdisstarfsmann.

Geeta skal vartdar hja sjuklingum sem fa metformin pegar hefja & medferd med lyfjum sem geta
valdio bradri skerdingu a nyrnastarfsemi (t.d. blddprystingslaekkandi lyf, pvagrasilyf og bélgueydandi
verkjalyf (NSAID)). Adrir aheettupeettir mjolkursyrublédsyringar eru 6héfleg afengisneysla, skert
lifrarstarfsemi, Gvidunandi stjorn & sykursyki, ketoneitrun, langvarandi fasta og hvers kyns astand sem
tengist surefnisskorti i vefjum, sem og samhlidanotkun lyfja sem geta valdid mjolkursyrublodsyringu
(sja kafla 4.3 og 4.5).

Upplysa skal sjuklinga og/eda uménnunaradila um hattuna & mjélkursyrublddsyringu.
Mijolkursyrublédsyring einkennist af meedi (e. acidotic dyspnoea), kvidverkjum, sinadratti og
hitaleekkun sem sidan fylgir da. Ef grunur leikur & pessum einkennum eetti sjuklingurinn ad hatta ad
taka Vipdomet og leita tafarlaust til leeknis. Nidurstdour greininga & rannséknarstofu syna fram a
leekkad syrustig bl6ds (< 7,35), haekkud mjolkursyrugildi i plasma (> 5 mmal/l) og aukid hlutfall
anjona-bils og laktats/pyruvats.

Sjuklingar med pekkta eda grunada hvatberasjukdéma:

Hja sjuklingum med pekkta hvatberasjukdéma eins og MELAS (hvatberaheilakvilla &samt
mjolkursyrublddsyringu og kdstum sem likjast heilablodfalli) heilkenni og MIDD (sykursyki dsamt
heyrnarleysi sem erfist frd& moour) er notkun metformins ekki radlégd vegna hattu & versnun
mjolkursyrubl6dsyringar og fylgikvillum fra taugakerfi sem geta leitt til versnunar sjukdémsins.

Ef fram koma teikn og einkenni sem benda til MELAS heilkennis eda MIDD eftir inntoku metformins
skal tafarlaust haetta medferd med metformini og framkvama greiningarmat.

Lyfjagjof jodskuggaefna

Lyfjagjof jodskuggaefna i &d getur leitt til nyrakvilla af voldum skuggaefnis sem leidir til
metforminuppséfnunar og aukinnar haettu & mjélkursyrublédsyringu. Fyrir eda pegar myndgreiningin
fer fram skal gera hlé & notkun Vipdomet og ekki hefja notkun & ny fyrr en eftir ad minnsta kosti

48 Klst., ad pvi tilskildu ad nyrnastarfsemi hafi verid endurmetin og stadfest ad hin sé stédug (sja
kafla 4.2 og 4.5).

Nyrnastarfsemi

Meela skal gaukulsiunarhrada 4dur en medferd er hafin og reglulega eftir pad (sja kafla 4.2).
Metformin er ekki etlad sjuklingum med gaukulsiunarhrada < 30 ml/min. og heetta skal medferd
timabundid pegar um er ad reeda astand sem hefur &hrif & nyrnastarfsemi (sjé kafla 4.3).

Minni nyrnastarfsemi hja 6ldrudum sjuklingum er algeng og an einkenna. Gaeta skal sérstakrar varudar
vid adsteedur par sem skerding getur ordid a nyrnastarfsemi, til demis pegar verid er ad hefja medferd



med haprystings- eda pvagrasilyfjum eda pegar verid er ad hefja medferd med bolgueydandi
gigtarlyfjum (NSAID).

Skurdadgerd

par sem Vipdomet inniheldur metformin verdur ad hatta notkun pess pegar skurdadgerd med
sveefingu, meanu- eda utanbastsdeyfingu er framkvaemd. Medferdina skal ekki hefja ad nyju fyrr en
48 klukkustundum eftir adgerd eda pegar sjuklingur getur naerst a ny og ad pvi tilskildu ad
nyrnastarfsemi hafi verid endurmetin og ad hun sé stédug.

Skert lifrarstarfsemi

Aldgliptin hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med alvarlega skerdingu & lifrarstarfsemi
(ChildPugh stig > 9) og er pvi ekki radlagt hja slikum sjuklingum (sja kafla 4.2, 4.3 og 5.2).

Notkun med 6drum lyfjum vid blédsykurshaekkun og blédsykurslaekkun

Vitad er ad insulin veldur blédsykurslekkun. pvi mé ihuga minni skammt af insalini til ad draga ur
heettu & bldosykurslaekkun pegar pad lyf er notad dsamt Vipdomet (sja kafla 4.2)

Vegna aukinnar hattu & blédsykurslaekkun i samsetningum med pidglitasoni mé ihuga ad minnka
skammtinn af pioglitasoni i pvi skyni ad draga Ur hattu a bléosykurslaekkun pegar petta lyf er notad i
samsetningu med Vipdomet (sja kafla 4.2).

Samsetningar sem ekki hafa verid rannsakadar

Vipdomet & ekki ad nota dsamt sulfonyldrealyfi vegna pess ad ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og
verkun peirrar samsetningar.

Breyting & klinisku astandi sjuklinga med sykursyki af gerd 2 sem hefur 4dur verid stjornad
asattanlega

par sem Vipdomet inniheldur metformin & tafarlaust ad meta hja hverjum peim sjiaklingi med
sykursyki af gerd 2 sem hefur &dur verid i jafnveegi @ Vipdomet og sem proar med sér fravik fra
rannsoknastofugildum eda klinisk veikindi (einkum 6ljés og illa skilgreind veikindi) hvort
visbendingar séu um ketdnblédsyringu eda mjélkursyrubl6dsyringu. Matid & ad taka til salta i sermi og
ketona, glukoésa i bl6di og, ef asteeda er til, syrustigs i blodi, laktat-, pyruvat- og metformingilda. Komi
fram dnnur hvor gerd blodsyringar a tafarlaust ad stodva gjof Vipdomet og gera adrar videigandi
radstafanir til leidréttingar.

Ofnamisviobrogd

Vart hefur ordid vid ofnemissvidbrogd, ad medtdldum bradaofnemisvidbrogdum, ofsabjlg og
skinnflagningskvillum svo sem Stevens-Johnson heilkenni og regnbogaroda pegar DPP-4 hemlar eru
annars vegar og hafa borist aukaverkanatilkynningar um slikt eftir markadssetningu alogliptins. I
Kliniskum ranns6knum & aldgliptini var tilkynnt um bradaofnemisviobrogd med l&gri tioni.

Brad brishdlga

Notkun DPP-4 hemla hefur tengst hettu & ad fram komi brad brisbdlga. | samantektargreiningu &
gdgnum ar 13 ranns6knum var heildarfjoldi tilkynninga um brisbélgu hja sjaklingum sem fengu

25 mg af aldgliptini tveer & hver 1.000 sjuklingaar, eitt tilvik hja peim sen fengu 12,5 mg af alogliptini,
eitt tilvik hja virkum samanburdarh6p og ekkert tilvik hja peim sem fengu lyfleysu. I rannsékninni &
hjarta og a@dasjukdémum kom fram ad tioni brisb6lgu hja sjuklingum sem fengu alégliptin var prja
tilfelli fyrir hver 1.000 sjuklingaar og tvo tilfelli fyrir hver 1.000 sjaklingaar hja peim sem fengu
lyfleysu. Borist hafa aukaverkanatilkynningar um bréda brisbdlgu eftir markadssetningu. Lata &
sjuklinga vita um deemigerd einkenni bradrar brisbdlgu: vidvarandi, sveesinn kvidverk sem getur leitt



aftur i bak. Ef grunur leikur & brisbolgu, a ad stddva notkun Vipdomet; ef brad brisbdlga er stadfest, &
ekki ad hefja aftur medferd med Vipdomet. Gata skal vartdar hja sjuklingum sem eru med ségu um
brisbdlgu.

Anhrif & lifur

Tilkynningar eftir markadssetningu um truflun & lifrarstarfsemi, par & medal lifrarbilun, hafa borist.
Orsakasamband hefur ekki verio stadfest. Kanna parf vandlega hvort sjuklingur hafi 6edlilega
lifrarstarsemi. Tafarlaust skal afla lifrarprdfa hja sjuklingum med einkenni sem bent gatu til
lifrarskemmda. Ef fram kemur 6edlileg starfsemi og ef orsokin er ekki pekkt skal ihuga ad hatta
medferd med alogliptini.

Bdlublodruséttarliki (bullous pemphigoid)

Eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um bélublédruséttarliki hja sjuklingum sem taka DPP-4
hemla, par & medal aldgliptin. Ef grunur leikur & bolublodrusottarliki skal heetta notkun alégliptins.

B1,-vitaminskortur

Metformin getur leekkad sermisgildi Bi2-vitamins. Hattan & lagum gildum Bi.-vitamins eykst med
heekkandi skammti metformins, lengd medferdar og/eda hja sjuklingum med ahattupaetti sem vitad er
ad valda Bio-vitaminskorti. Ef grunur er um Biz-vitaminskort (svo sem bl6dleysi eda taugakvilli) skal
fylgjast med sermisgildum Bi,-vitamins. Naudsynlegt kann ad vera ad fylgjast reglulega med gildum
B1.-vitamins hja sjuklingum med ahettupeetti fyrir Bi-vitaminskorti. Halda skal &fram medferd med
metformini eins lengi og hin polist og ekki eru frabendingar til stadar, og veita videigandi
leidréttingarmedferd vid Bio-vitaminskorti i samraemi vid gildandi kliniskar leidbeiningar.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

pegar heilbrigdum einstaklingum voru gefin samhlida 100 mg af al6gliptini einu sinni & dag og
1.000 mg af metforminhydrokloridi tvisvar & dag i 6 daga hafdi pad engin ahrif sem skiptu klinisku
mali & lyfjahvorf alogliptins eda metformins.

Sértaekar rannsoknir & lyfjahvorfum milliverkana hafa ekki verid gerdar a Vipdomet. I eftirfarandi
kafla er yfirlit yfir milliverkanir sem vart vard vid & hvorum peetti Vipdomet um sig
(alogliptini/metformini) eins og greint var fra i samantekt & eiginleikum lyfs (SmPC) fyrir hvort lyf um

sig.

Milliverkanir vid metformin

Ekki er malt med samhlida notkun

Afengi
Afengiseitrun tengist aukinni hattu & mjolkursyrublodsyringu, einkum i peim tilvikum sem um féstu,
vannaringu eda skerta lifrarstarfsemi er ad reeda.

Jodskuggaefni

Fyrir eda pegar myndgreiningin fer fram skal gera hlé & notkun Vipdomet og ekki hefja notkun & ny
fyrr en eftir ad minnsta kosti 48 klst., ad pvi tilskildu ad nyrnastarfsemi hafi verid endurmetin og
stadfest ad han sé stdoug (sja kafla 4.2 og 4.4).



Lyf med katjonum

Efni med katjonum sem skiljast Ut vid nyrnapipluseytingu (t.d. cimetidin) geta milliverkad vio
metformin med samkeppni um almenn nyrnapipluflutningskerfi. Rannsokn sem gerd var & sjo
edlilegum, heilbrigdum sjalfbodalidum syndi ad cimetidin (400 mg tvisvar & dag) jok utsetningu
metformins i likamanum (flatarmal undir blodpéttniferli, AUC) um 50% 0g Cax Um 81%. bvi 4 ad
ihuga naid eftirlit med stjérn a bléosykri, skammtaadlogun innan radlagdra skammta og breytingar a
sykursykismedferd pegar gefin eru samhlida lyf med katjonum sem utskiljast med nyrnapipluseytingu.

Samsetning sem kallar & varudarreglur vid notkun

Sum lyf geta haft neikveed ahrif & nyrnastarfsemi, sem getur aukid hattuna & mjélkursyrublédsyringu,
t.d. NSAID, par med taldir sértaekir cykld-oxygenasa (COX) IlI-hemlar, angiotensin breytiensim
(ACE) hemlar, angi6tensin I1-vidtakablokkar og pvagrasilyf, einkum havirkni pvagreesilyf.
Naudsynlegt er ad fylgjast naid med nyrnastarfsemi pegar notkun slikra lyfja samhlida metformini er
hafin eda vio samhlida notkun peirra og metformins.

Lyf med blodsykurshakkandi virkni

Sykursterar (til alteekrar notkunar og i stadbundinni gjof), beta-2- 6rvar og pvagrasilyf (sja jafnframt

kafla 4.4) eru med blédsykursheekkandi virkni. Gera & sjaklingi grein fyrir pessu og hafa tidara eftirlit
med blodsykri, einkum i upphafi medferdar med slikum lyfjum. Beri naudsyn til & ad adlaga skammt

Vipdomet medan & medferd stendur med hinu lyfinu og pegar gjof pess er hatt.

ACE-hemlar
ACE-hemlar geta leekkad gildi bl6dsykurs. Beri naudsyn til & ad adlaga skammt Vipdomet medan &
medferd stendur med hinu lyfinu og pegar gjof pess er haett.

Ahrif annarra lyfja 4 aldgliptin

Alogliptin utskilst adallega ébreytt med pvagi og umbrot fyrir tilstilli cytokroms (CYP)
P450 ensimkerfisins eru hverfandi (sj& kafla 5.2). bvi er ekki buist vid milliverkunum vid CYP hemla
og ekki hefur verid synt fram & peer.

Jafnframt syna nidurstodur ar kliniskum milliverkanarannséknum fram & ad ekki er um ad raeda nein
ahrif med kliniskt veegi af véldum gemfibrosils (CYP2C8/9 hemill), flukonasols (CYP2C9 hemill),
ketokonasdls (CYP3A4 hemill), ciklosporins (p-glykopréteinhemill), voglibos
(alfa-glukdsioasahemill), digoxins, metformins, cimetidins, pioglitasdns eda atorvastatins & lyfjahvorf
aldgliptins.

Anrif alogliptins & 6nnur Iyf

In vitro rannsoknir gefa til kynna ad alogliptin hamli hvorki CYP 450 samformum né 6rvi pau vid
péttni sem neest vid rddlagdan 25 mg skammt af alogliptini (sja kafla 5.2). bvi er ekki baist vid
milliverkunum vid hvarfefni CYP 450 samforma og ekki hefur verid synt fram & peer. [ in vitro
rannsdknum kom fram ad alogliptin var hvorki hvarfefni né hemill helstu flutningsefna sem tengjast
dreifingu virka efnisins i nyrum: OAT (flutningsefni lifreenna anjona)-1, OAT-3 eda OCT
(flutningsefni lifreenna katjona)-2. Kliniskar upplysingar gefa auk pess hvorki til kynna milliverkun
vid p-glykoproteinhemla né hvarfefni.

I kliniskum rannséknum hafdi alogliptin engin klinisk marktaek ahrif & lyfjahvorf koffins,
(R)-warfarins, pidglitasons, glyburids, tolbutamids, (S)-warfarins, dextrometorfans, atorvastatins,
midaso6lams, getnadarvarnartaflna (noretindrons og etinylestradiols), digoxins, fexdfenadins,
metformins eda cimetidins, sem gefur in vivo visbendingar um litla tilhneigingu til ad valda
milliverkun vid hvarfefni CYP1A2, CYP3A4, CYP2D6, CYP2C9, p-glykdprétin og OCT2.

Hja heilbrigdum einstaklingum hafdi alogliptin hvorki ahrif & protrombintima né INR (International
Normalised Ratio) pegar pad var gefid samhlida warfarini.



Samsetning alogliptins med 6drum sykursykilyfjum

I nidurstédum rannsékna med metformini, pidglitasoni (tiasélidindion), voglibosi
(alfa-glukdsidasahemill) og glyburidi (sulfonyldrealyf) komu ekki fram neinar Kliniskt marktaekar
lyfjahvarfamilliverkanir.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun Vipdomet & medgdngu. Rannsoknir & pungudum rottum i
samsettri medferd med aldgliptini og metformini hafa synt eiturverkanir a &exlun (sja kafla 5.3) vid um
5-20 falda (hvad vardar hvort um sig, metformin og alégliptin) Gtsetningu hja ménnum vid radlagdan
skammt.

Ekki méa nota Vipdomet a medgdngu.

Heetta tengd alogliptini

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun al6gliptins @ medgongu. Dyrarannsoknir benda hvorki til
beinna né dbeinna skadlegra ahrifa & &xlun (sja kafla 5.3).

Heetta tengd metformini

Takmarkadar upplysingar um notkun meftormins & medgdngu benda ekKi til aukinnar haettu &
faedingargdllum. Dyrarannsdknir benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa 4 &xlun vio
kliniskt markteeka skammta (sja kafla 5.3).

Brjostagjof
Engar rannsoknir hafa verid gerdar hja mjolkandi dyrum & sametningu virku efnanna i Vipdomet.
rannsOknum sem gerdar voru & hvoru virku efnanna um sig, skildust baedi alogliptin og metformin Gt i

mjolk hja mjolkandi rottum. EKki er pekkt hvort alogliptin skilst Gt i brjéstamjélk. Metformin skilst ut
i brjostamjolk i litlum meeli. EKki er haegt ad atiloka haettu fyrir born sem eru & brjosti.

Vega parf og meta kosti brjéstagjafar fyrir barnid og avinning medferdar fyrir konuna og akveda a
grundvelli matsins hvort hatta eigi brjostagjof eda heetta/stédva timabundid medferd med Vipdomet.

Frj6semi
Anrif Vipdomet 4 frjésemi manna hafa ekki verid rannsokud. EKKi vard vart vid neinar aukaverkanir &
frjosemi i dyrarannséknum sem gerdar voru & alogliptini og metformini (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Vipdomet hefur engin eda dveruleg &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Samt sem adur skal vara
sjuklinga vid haettunni & blédsykursleekkun, einkum pegar lyfid er notad asamt insulini eda
pioglitasoni



4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 0ryqgi

Brad brisbolga er alvarleg aukaverkun sem rekja ma til efnispattarins alogliptins i Vipdomet (sja

kafla 4.4). Ofneemisvidbrdgd, p.m.t. Stevens-Johnson heilkenni, bradaofnaemisviobrogd og ofsabjlgur
eru alvarleg vidbrogd sem rekja ma til efnispattarins alogliptins i Vipdomet (sja kafla 4.4).
Mijolkursyrublédsyring er alvarleg aukaverkun sem kemur érsjaldan fyrir (< 1/10.000) og rekja ma til
efnispattarins metformins i Vipdomet (sja kafla 4.4). Adrar aukaverkanir eins og sykingar i efri hluta
ondunarvegar, nefkoksbolga, hofudverkur, maga- og garnabdlga, kvidverkir, nidurgangur, uppkdst,
magabdlga, vélindabakflaeoi, kladi, utbrot og blodsykurslekkun eru algengar (> 1/100 til < 1/10) (sja
kafla 4.4) og peer ma rekja til Vipdomet.

Kliniskar rannsoknir sem gerdar voru til ad stydja 6ryggi og verkun Vipdomet toku til samhlida gjafar
alogliptins og metformins sem adskildra taflna. b4 hafa nidurstédur ar jafngildisrannsdéknum leitt i 1jés
ad Vipdomet filmuhuodadar téflur eru jafngildar samsvarandi skommtum alégliptins og metformins
pegar pau voru gefin samhlida sem adskildar toflur.

Fengnar upplysingar byggja & samtals 7.150 sjuklingum med sykursyki af gerd 2, ad medtéldum
4.201 sjuklingi sem fekk alégliptin og metformin med patttoku i 7 fasa 3 kliniskum rannsoknum sem
voru tviblindar samanburdarrannsoknir med lyfleysu eda virkum samanburdarhopi. | pessum
ranns6knum voru metin ahrif samhlida gjafar alégliptins og metformins & stjorn bl6dsykurs og 6ryggi
peirra sem samsettrar upphafsmedferdar, tvipeettrar medferdar hja sjuklingum sem héfdu upphaflega
fengio metformin eitt sér og sem vidbotarmedferdar vid tiasélidindionlyf eda insalin.

Listi i dalkum vyfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru taldar upp eftir liffeeraflokkum og tidni. Tidnin er skilgreind sem mjég algengar
(= 1/10); algengar (> 1/100 til < 1/10); sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100); mjog sjaldgeefar (> 1/10.000
til < 1/1.000); koma 6rsjaldan fyrir (< 1/10.000); tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aetla tioni Ut fra

fyrirliggjandi gégnum).

Tafla 1: Aukaverkanir

Flokkun eftir lifferum Tioni aukaverkana
Aukaverkun

Alégliptin | Metformin | Vipdomet

Sykingar af vdldum sykla og snikjudyra

syking i efri hluta dndunarvegar algengar algengar
nefkokshélga algengar algengar
Onamiskerfi
ofnemi* tioni ekki

pekkt
Efnaskipti og naring
mjolkursyrublédsyring* koma

Orsjaldan fyrir

skortur/leekkun & Ba-vitamini* algengar
bl6dsykurslaekkun* algengar algengar
Taugakerfi
hofudverkur algengar algengar
malmbragd algengar
Meltingarfeeri
maga- og garnabodlga algengar
kvidverkur* algengar mj0Og algengar algengar
nidurgangur* algengar mjdg algengar algengar
uppkost* mjog algengar algengar
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Flokkun eftir lifferum Tioni aukaverkana
Aukaverkun

Alogliptin Metformin Vipdomet

magabolga algengar
vélindabakfladi algengar algengar
lystarleysi mjog algengar
Ogledi mjog algengar
brad brisbolga* tioni ekki
pekkt
Lifur og gall
lifrarbélga Koma
oOrsjaldan fyrir
afbrigdileg Utkoma r lifrarprofi* Koma
drsjaldan fyrir
truflun & lifrarstarfsemi, p.m.t. lifrarbilun* tioni ekki
pekkt
HGd og undirhto
kladi algengar koma algengar
Orsjaldan fyrir
Gtbrot algengar algengar
hérundsrodi koma
Orsjaldan fyrir
skinnflagningskvillar ad medétdldu tioni ekki
Stevens-Johnson heilkenni* bekkt
regnbogarodasott* tioni ekki
pekkt
ofnaemisbjagur* tioni ekki
bekkt
ofsakladi tioni ekki koma
bekkt drsjaldan fyrir
bolublédrusottarliki* tioni ekki
pekkt
Nyru og pvagferi
millivefsbolga nyra tioni ekki
bekkt

*nanari upplysingar eru i kafla 4.4

Lysing & voldum aukaverkunum.

Mijolkursyrublédsyring 0,03 tilvik/1.000 sjuklingadr (sja kafla 4.4).

Einkenni fra meltingarvegi koma oftast fyrir i upphafi medferdar og lagast yfirleitt af sjalfu sér. Koma
maé i veg fyrir pau med pvi ad taka metformin i 2 dagskdommtum medan & maltid stendur eda eftir mat.

Tilkynnt hefur verid um einstok tilvik lifrarbdlgu eda fravika & lifrarstarfsemisprofum sem hafa
hjadnad pegar medferd med metformini hefur verid heett.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.
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49 Ofskdmmtun

Engar upplysingar liggja fyrir med tilliti til ofskdmmtunar Vipdomet.

Aldgliptin

Steerstu skammtar aldgliptins sem gefnir voru i kliniskum rannséknum voru stakir 800 mg skammtar
sem gefnir voru heilbrigdum einstaklingum( jafngildir 32-féldum radlégdum heildardagskammti af
25 mg af aldgliptini) og 400 mg skammtar einu sinni a dag i 14 daga gefnir sjuklingum med sykursyki
af gerd 2 (jafngildir 16-foldum radlégdum heildardagskammti af 25 mg af alogliptini).

Metformin

Mikil ofskdommtun metformins eda samhlida &haettupeettir geta valdid mjolkursyrubldsyringu.
Mijolkursyrublédsyring er leeknisfreedilegt bradatilvik og verdur ad medhondla pad & sjukrahdsi.

Medhondlun

Komi til ofskémmtunar 4 ad gera videigandi studningsradstafanir sem taki mid af klinisku astandi
sjuklings.

EKKi er haegt ad fjarleegja nema sméavaegilegan hluta alégliptins med blddskilun (um 7% efnisins voru
fjarleegd i 3 klukkustunda blodskilunarferli). bvi er litill kliniskur &vinningur af blédskilun pegar
fjarleegja parf aldgliptin vid ofskdmmtun. EKKi er vitad hvort haegt er ad fjarlegja aldgliptin med
kvidskilun.

Arangursrikasta adferdin vid ad fjarleegja laktat og metformin er med bl6dskilun.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Sykursykislyf; bl6dsykurslekkandi lyf til inntéku, i blondum.
ATC-flokkur: A10BD13.

Verkunarhattur og lyfhrif

Vipdomet sameinar tvo lyf vid blodsykurshaekkun sem beta hvort annad upp og hafa mismunandi
verkunarmata til ad beaeta blodsykurstjorn hja sjuklingum med sykursyki af gerd 2: alogliptin, sem er
dipeptylpeptidasa-4 (DPP-4) hemill og metformin sem tilheyrir bigvanidflokknum.

Alogliptin

Aldbgliptin er kroéftugur og mjog serteekur DPP-4 hemill, er > 10.000-falt sérteekari fyrir DPP-4 en fyrir
onnur skyld ensim, ad medtéldum DPP-8 og DPP-9. DPP-4 er helsta ensimid sem & patt i hrédu
nidurbroti inkretin-hormdna, glukagonliks peptids-1 (GLP-1) og GIP (glukésahad insulintengt
fjdlpeptid) sem losud eru frd pormum og magnid eykst pegar matast er. GLP-1 og GIP eykur
lifefnamyndun insalins og seytingu betafrumna i brisi, og GLP-1 hamlar einnig seytingu glikagoéns og
myndun glukaésu fra lifur. Alogliptin beetir pannig stjorn & bldsykri med glikosahddum verkunarmata
sem orvar losun insulins og dregur Ur magni glukagdns pegarstyrkur glukésa er mikill.

Metformin

Metformin er bigvanid med blodsykursleekkandi ahrif sem laeekkar baedi grunnglikosa og glukosa eftir
maltio i blédvokva. Pad drvar ekki seytingu instlins og veldur pvi ekki blédsykursleekkun.
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Verkun metformins getur verid prenns konar:

- pad dregur ar myndun glukosa i lifur med pvi ad hamla nymyndun glukdsa og glykdgenlosun.

- i védva med pvi ad auka insulinnaemi héflega og baeta pannig upptdku og nytingu glakésa ati i
likamanum.

- pad seinkar frasogi glukdsa i pormum.

Metformin érvar glykégenmyndun i frumum med pvi ad verka & glykdgensyntasa. Pad eykur einnig
flutningsgetu sérteekra gerda flutningsefna glukdsa i frumuhimnunni (GLUT-1 og GLUT-4).

Hja moénnum hefur metformin g6d ahrif a efnaskipti fitu, 6had verkun sinni a bldédsykur. Synt hefur
verid fram & petta vid medferdarskammta i medalléngum eda langtima kliniskum
samanburdarrannsoknum; metformin dregur ur heildarkdlesteroli, LDL-kolester6li og
priglyseridagildum.

Verkun

Kliniskar rannséknir sem gerdar voru til ad stydja verkun Vipdomet téku til samhlida gjafar alogliptins
og metformins sem adskildra taflna. Nidurstoédur ar jafngildisrannsoknum hafa po leitt i 1jos ad
Vipdomet filmuhudadar téflur eru jafngildar samsvarandi skémmtum al6gliptins og metformins pegar
pau eru gefin sem adskildar toflur.

Sambhlida gjof alogliptins og metformins hefur verid rannsékud sem tvipeett medferd hja sjuklingum
sem fengu upphaflega metformin eitt sér og sem vidbétarmedferd vid tiasélidindionlyf eda insulin.

Pegar 25 mg af alogliptini voru gefin sjuklingum med sykursyki af gerd 2 olli pad hamarkshémlun &
DPP-4 innan 1 til 2 klukkustunda og for yfir 93%, beaedi eftir stakan 25 mg skammt og eftirl4 daga
med skdmmtum einu sinni & dag. Homlun & DPP-4 hélst yfir 81% eftir 24 klst. ad lokinni 14 daga
skdmmtun. begar tekin var medalglukosapéttni 4 kist. eftir morgunmat, hadegismat og kvoldmat, olli
14 daga medferd med 25 mg af aldgliptini medal lyfleysuleidréttri leekkun fra upphafsgildi sem

nam -35,2 mg/dl.

Badi 25 mg aldgliptin eitt sér og med 30 mg af pidglitasoni syndu marktaeka leekkun & glukdsa og
glukagéni eftir maltid medan virk GLP-1 gildi eftir maltio hofou aukist marktaekt i 16. viku
samanborid vid lyfleysu (p< 0,05). Ad auki h6fou 25 mg af alégliptini einu sér og med 30 mg af
pidglitasoni valdid tolfreedilega marktekum (p< 0,001) leekkunum & triglyseridum i heild i 16. viku,
melt sem stigsbreyting 8 AUCo.g) eftir maltid fra upphafsgildi samanborid vid lyfleysu.

Samtals 7.151 sjuklingar med sykursyki af gerd 2, ad medtdldum 4.202 sjuklingi sem fékk 25 mg af
alégliptini og metformini, toku patt i 7 fasa 3 tviblindum, kliniskum ranns6knum sem voru
samanburdarrannsdknir med lyfleysu eda med samanburdarhopi og voru gerdar til ad meta ahrif
alogliptins og metformins & bl6dsykurstjorn og 6ryggi peirra. I pessum ranns6knum voru

696 sjuklingar sem fengu alogliptin/metformin > 65 ara.

I heild beetti medferd med radlogdum 25 mg heildardagsskammti af alogliptini 4samt metformini
bl6dsykurstjorn. betta syndi sig i kliniskt og tolfreedilega markteekum leekkunum & glykdsylerudum
bl6drauda (HbALc) og fastandi blddsykri midad vid samanburdarhop fra upphafi rannséknar allt til
enda rannsdknar. Laekkanir & HbAlc voru svipadar hja mismunandi undirhépum svo sem midad vid
skerta nyrnastarfsemi, aldur, kyn og likamspyngdarstudul, par sem munur & kynpattum (t.d. & hvitum
og ekki-hvitum) var litill. Einnig vard vart vid leekkanir & HbAlc midad vid samanburdarhdp sem
skiptu klinisku mali, hver svo sem bakgrunnsmedferd var i upphafi rannsoknar. Heerra upphafsgildi
HbA1c tengdist meiri laekkun & HbAlc. Ahrif aldgliptins & likamspyngd og lipid voru yfirleitt
hlutlaus.
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Alégliptin sem viobétarmeoferd vid metformin

Pegar 25 mg af alogliptini einu sinni & dag var beett vid medferd med metforminhydrokloridi
(medalskammtur = 1.847 mg), olli pad tolfreedilega markteekum bata midad vid upphafsgildi & HbAlc
og fastandi blédsykur i 26. viku samanborid vid pad pegar lyfleysu var batt vio (2. tafla). Marktaekt
fleiri sjuklingar sem fengu 25 mg af alogliptini (44,4%) hoféu nad markgildum HbAlc sem voru
<7,0% samanborid vid pa sem fengu lyfleysu (18,3%) i 26. viku (p< 0,001).

Pegar 25 mg af alogliptini einu sinni & dag var beett vid medferd med metforminhydrokloridi
(medalskammtur = 1.835 mg), vard bati midad vid upphafsgildi & HbAlc i 52. viku og 104. viku. |
52. viku var HbAlc lekkun med 25 mg af alégliptini 4samt metformini (-0,76%, tafla 3), sem var
sambeerileg vid pad sem kom fram med glipisidi (medalskammtur = 5,2 mg) asamt
metforminhydrokloridi (medalskammtur = 1.824 mg, -0,73%). | 104. viku var HbA1c leekkun med
25 mg af aldgliptini &samt metformini (-0,72%, tafla 3) meiri en eftir gjof glipisids og metformins
(-0,59%). Medalbreyting fra upphafsgildi & fastandi bl6dsykri i 52. viku med 25 mg af alégliptini og
metformini var marktaekt meiri en eftir gjof glipisids og metformins (p< 0,001). i 104. viku var
medalbreyting fra upphafsgildi & fastandi bl6dsykri med 25 mg af alogliptini og metformini -3,2 mg/dl
samanborid vid 5,4 mg/dl hj& peim sem fengu glipisid og metformin. Fleiri sjuklingar sem fengu

25 mg af alégliptini og metformini (48,5%) héfou nad markgildum HbAlc <7,0% samanborid vid pa
sem fengu glipisid og metformin (42,8%) (p = 0,004).

pegar 12,5 mg af aldgliptini og 1.000 mg af metforminhydrokloridi voru gefin samhlida tvisvar & dag,
olli pad tolfredilega markteekum bata midad vid upphafsgildi @ HbAlc og fastandi blédsykri i 26. viku
samanborid vid annadhvort 12,5 mg af alogliptini einu sér tvisvar & dag eda 1.000 mg af
metforminhydroklorioi einu sér tvisvar a dag. Marktakt fleiri sjuklingar sem fengu 12,5 mg af
aldgliptini og 1.000 mg af metforminhydrdkloridi tvisvar & dag (59,5%) hofou ndd markgildum
HbA1c < 7,0% en peir sem fengu annadhvort 12,5 mg af aldgliptini einu sér tvisvar & dag (20,2%,

p< 0,001) eda 1.000 mg af metforminhydroklorioi einu sér tvisvar a dag (34,3%, p< 0,001) i 26. viku.

Alégliptin sem vidbdétarmedferd vid metformin med tiasélidindionlyfi

pegar 25 mg af aldgliptini einu sinni & dag var beett vid pidglitasonmedferd

(medalskammtur = 35,0 mg, med eda an metformins eda sulfonyldrealyfs) olli pad télfraedilega
marktaekum bata midad vid upphafsgildi a HbAlc og fastandi bl6dsykri i 26. viku samanborid vid pad
pegar lyfleysu var batt vid (2. tafla). Einnig vard vart vid laeekkanir & HbAlc midad vid lyfleysu sem
skiptu klinisku mali med 25 mg af alégliptini, hvort sem sjuklingar fengu samhlida metformin- eda
stlféonyltreamedferd eda ekki. Markteekt fleiri sjuklingar sem fengu 25 mg af aldgliptini (49,2%)
héfou nad markgildum HbAlc < 7,0% en peir sem fengu lyfleysu (34,0%) i 26. viku (p = 0,004).

Pegar 25 mg af alégliptini einu sinni & dag var beett vid 30 mg af pidglitasoni asamt medferd med
metforminhydrokl6ridi (medalskammtur = 1.867,9 mg), olli pad bata midad vid upphafsgildi a HbAlc
i 52. viku sem var badi a.m.k. jafnmikill og tolfraedilega betri en fékkst med 45 mg pidglitasoni dsamt
medferd med metforminhydrdkloridi (medalskammtur = 1.847,6 mg, 3. tafla). SG markteeka leekkun &
HbAlc sem vart vard vid med 25 mg af alogliptini auk 30 mg af pidglitasoni og metformins var
stddug allan 52 vikna medferdartimann samanborid vid 45 mg af pioglitasoni og metformin (p< 0,001
i 6llum malingum). Ad auki var medalbreyting fra upphafsgildi & fastandi bl6dsykri i 52. viku med
25 mg af aldgliptini auk 30 mg af pidglitasoni og metformins marktaekt meiri en st sem vard med

45 mg af pidglitasoni og metformini (p< 0,001). Marktaekt fleiri sjuklingar sem fengu 25 mg af
alégliptini auk 30 mg af pidglitaséni og metformins (33,2%) héfdu ndd markgildum HbAlc < 7,0% en
peir sem fengu 45 mg af pidglitasoni og metformin (21,3%) i 52. viku (p< 0,001).
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Alégliptin sem viobétarmeoferd vid metformin med insulini

Pegar 25 mg af alogliptini einu sinni & dag var beett vid insulinmedferd (medalskammtur = 56,5 a.e.,
med metformini eda &n pess), hafdi pad valdio tolfreedilega markteekum bata midad vid upphafsgildi &
HbA1c og fastandi bl6dsykri i 26. viku samanborid vid pad pegar lyfleysu var beett vid (2. tafla).
Einnig vard vart vid laeekkanir & HbAlc midad vid lyfleysu sem skiptu klinisku méali med 25 mg af
aldgliptini, hvort sem sjuklingar fengu samhlida metforminmedferd eda ekki. Fleiri sjuklingar sem
fengu 25 mg af aldgliptini (7,8%) hofou nad markgildum HbAlc < 7,0% en peir sem fengu lyfleysu
(0,8%) i 26. viku.

Tafla 2: Breyting & HbAlc (%) fra upphafsgildum med alégliptini 25 mg i 26. viku
i rannsokn med lyfleysu samanburdarhdpi (FAS, LOCF)
Medal-breyting
fra Lyfleysu-leidrétt
Medal- upphafsgildum breyting fra
upphafsgildi 4 HbAlc (%)" | upphafsgildum & HbAlc
Rannsokn HbAlc (%) (SD) (SE) (%) (2-hlida 95% CI)
Rannséknir & viobdtarmedferd i samsettri medferd med samanburdi vid lyfleysu
Alégliptin 25 mg einu sinni & 7,93 -0,59 -0,48*
dag dsamt metformini (0,799) (0,054) (-0,67, -0,30)
(n =203)
Alogliptin 25 mg einu sinni & 8.09 -0.52 -0.53*
dag asamt sulfonyldrealyfi (0.898) (0.058) (-0.73, -0.33)
(n=197)
Alogliptin 25 mg einu sinni & 8,01 -0,80 -0,61*
dag dsamt (0,837) (0,056) (-0,80, -0,41)
tiosolidindionlyfi £ metformin
eda sulfonylarealyf
(n =195)
Aldgliptin 25 mg einu sinni & 9,27 -0,71 -0,59*
dag dsamt (1,127) (0,078) (-0,80, -0,37)
insalini £ metformin
(n=126)
FAS = heildargreiningarmengi (full analysis set)
LOCEF = sioasta athugun yfirfeerd (last observation carried forward)
fMedalbreyting minnstu fervika leidrétt fyrir medferd gegn blédsykurshakkun og upphafsgildum
*p< 0.001 samanborid vid lyfleysu- eda lyfleysu+blandada medferd
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Tafla 3: Breyting a HbAlc (%) fra upphafsgildum med aldgliptini 25 mg
i rannsékn med virkum samanburdarhépi (PPS, LOCF)

Rannsékn Medalbreyting Medferdarleiorétt
Medal fra breyting fra

upphafsgildi upphafsgildum upphafsgildum a
HbAlc (%) a HbAlc (%0)f HbAlc (%0)*
(SD) (SE) (1-hlida CI)

Rannséknir & vidhotarmedferd i samsettri medferd

Alogliptin 25 mg einu sinni & dag
asamt metformini borid saman
vid sulfonylarealyf + metformin

Breyting i 52. viku 7,61 -0,76 -0,03
(n=382) (0,526) (0,027) (-6endanleiki, 0,059)
Breyting i 104. viku (n = 382) 7,61 -0,72 -0,13*
(0,526) (0,037) (-6endanleiki, -
0,006)

Alégliptin 25 mg einu sinni & dag
asamt tiasélidindion og
metformini

samanborid vid titrad
tiasolidindionlyf + metformin

Breyting i 26. viku 8,25 -0,89 -0,47*
(n =303) (0,820) (0,042) (-6endanleiki, -0,35)
Breyting i 52. viku 8,25 -0,70 -0,42*
(n = 303) (0,820) (0,048) (-6endanleiki, -0,28)

PPS = mengi skv. adferdarlysingu (per protocol set)

LOCF = sioasta athugun yfirferd

*Synt fram & a.m.k. jafngdda eda betri medalsvorun télfraedilega

"Medalbreyting minnstu fervika leidrétt fyrir medferd gegn blddsykurshaekkun og upphafsgildum

Aldradir (> 65 ara)

Verkun og 6ryggi radlagdra skammta alogliptins og metformins i undirhdpi sjaklinga med sykursyki
af gerd 2 og sem voru > 65 ara voru skodud og toldust vera i samraemi vid pad sem vid a um sjuklinga
< 65 &ra aldri.

Oryqgi

Oryqaqi fyrir hjarta ogq edakerfi

| samantektargreiningu & upplysingum dr 13 rannsoknum var heildartioni daudsfalla af véldum
hjarta- og edasjukdéma, hjartadreps sem ekki var banvent og heilaslags sem ekki var banveent
sambeerileg hja sjuklingum sem fengu 25 mg al6gliptin, virkt samanburdarlyf eda lyfleysu.

Ad auki var framsyn slembir6dud rannsokn & éryggi fyrir hjarta og eedakerfi gerd & 5.380 sjuklingum
med mikla undirliggjandi ahattu a hjarta- og adasjukddémum, til pess ad kanna ahrif alogliptins
samanborid vid lyfleysu (pegar pvi er batt vid hefodbundna medferd) & alvarlegar aukaverkanir & hjarta
og &dar sem fol i sér timann fram ad pvi ad einhver af aukaverkunum i samsetta endapunktinum sem
samanstod af daudsfalli af véldum hjarta- og sedasjukdoms, hjartadrepi sem ekki var banveant og
heilaslagi sem ekki var banvant hja sjuklingum med nylegt (15 til 90 dagar) bratt kransaedaheilkenni
kom fyrst fram. Medalaldur vid upphaf rannsdknar var 61 ar, medaltimalengd sykursyki var 9,2 &r og
medaltal HbAlc var 8,0%.
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I rannsokninni var synt fram & ad aldgliptin jok ekki hattu & alvarlegum aukaverkunum & hjarta og
aedar samanborid vid lyfleysu [ahettuhlutfall: 0,96; einhlida 99% 6ryggisbil: 0-1,16]. Hja hdpnum sem
fékk alogliptin komu alvarlegar aukaverkanir & hjarta og adar fram hja 11,3% sjuklinga samanborid
vid 11,8% sjuklinga i lyfleysuhopnum.

Tafla 4. Alvarlegar aukaverkanir a hjarta og &dar i rannsokn a
hjarta og edakerfi
Fjoldi sjuklinga (%)
Alogliptin
25 mg Lyfleysa
N=2701 | N=2.679
Samsettur adalendapunktur [Fyrsta
daudsfall af voldum hjarta- og
@dasjukdoms, fyrsta tilvik 305(11,3) | 316(11,8)
hjartadreps sem ekki var banvant
og heilaslags sem ekki var banvant]
Daudsfall vegna hjarta- og
eodasjukdoma * 89(3.3) 111 (4.1)
Hjartadrep sem ekKki er banveent 187 (6,9) 173 (6,5)
Heilaslag sem ekki er banvent 29 (1,1) 32 (1,2)
*Samtals dou 153 (5,7%) i alogliptin hépnum og 173 (6,5%) i
lyfleysuh6pnum (daudsfall af 6llum asteedum).

Alls fengu 703 sjuklingar alvarlega aukaverkun & hjarta og &dar skv. seinni samsetta endapunktinum
(fyrsta daudsfall af voldum hjarta- og s&edasjukdéms, fyrsta tilvik hjartadreps sem ekKki var banveent,
heilaslags sem ekki var banvent og bradrar hjaveituadgerdar vegna hvikular hjartaangar). Hja
aldgliptin hdpnum komu alvarleg &hrif & hjarta og @dar fram hja 12,7% (344 sjuklingar) skv. seinni
samsetta endapunktinum samanborid vid 13,4% (359 sjuklingar) i lyfleysuhépnum [ahattuhlutfall:
0,95; einhlida 99% o6ryggisbil: 0-1,14].

Blodsykurslaekkun

| samantektargreiningu & upplysingum ar 12 ranns6knum var heildartidni hvers kyns
blodsykurslaekkunar legri hja sjuklingum sem fengu 25 mg af alégliptini en hja peim sem fengu

12,5 mg af alégliptini, virkum samanburdarhdpi eda lyfleysuhépi (3,6%, 4,6%, 12,9% og 6,2%, i
pessari r6d). Meiri hluti pessara tilvika voru vaeg eda midlungi mikil ad styrkleika. Heildartioni tilvika
um alvarlega blédsykurslaekkun var sambeerileg hja sjuklingum sem fengu 25 mg af aldgliptini eda
12,5 mg af alégliptini og leegri en tidnin var hja sjuklingum sem fengu virkt samanburdarlyf eda
lyfleysu (0,1%, 0,1%, 0,4% og 0,4%, i pessari rod). | framsynu slembirédudu
samanburdarrannsokninni & hjarta og @dasjukdomum tilkynnti rannsakandinn ad tidni
blédsykurslaekkunar veeri svipud hja sjuklingum sem fengu lyfleysu (6,5%) og sjuklingum sem fengu
alégliptin (6,7%) til vidbotar vid hefobundna medferd.

I Kliniskri rannsokn & alogliptini sem einslyfsmedferd var tidni bl6dsykurslaeekkunar svipud og vid
notkun lyfleysu og leegri en lyfleysu i annarri rannsékn pegar pad var gefid sem vidbotarmedferd vid
sulfonylarealyf.

Heerri tioni blodsykurslekkunar kom i 1jos i priggja lyfja medferd med tiasolidindiéllyfi og metformini
og i samsetningu vid insalin eins og i 1j6s hefur komid vardandi adra DPP-4 hemla.

Aldragir (> 65 ara) med sykursyki af gerd 2 eru taldir neemari fyrir tilvikum bl6dsykurslekkunar en
sjuklingar < 65 ra aldri. | samantektargreiningu & upplysingum r 12 rannséknum var heildartidni
hvers kyns blédsykurslaekkunar svipud hja sjuklingum > 65 ara sem fengu 25 mg af alogliptini (3,8%)
0g sjuklingum < 65 &ra (3,6%).
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Bdrn

Lyfjastofnun Evrdpu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstddur Ur rannséknum &
Vipdomet hja 6llum undirhpum barna vid medferd & sykursyki af gerd 2 (sja upplysingar i kafla 4.2
um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Nidurstodur ur jafngildisrannoknum hja heilbrigdum einstaklingum leiddu i ljés ad Vipdomet
filmuhudadar toflur eru jafngildar samsvarandi skémmtum af al6gliptini og metformini pegar pau eru
gefin samhlida sem adskildar toflur.

Pegar 100 mg af alogliptini einu sinni & dag og 1.000 mg af metforminhydrokloéridi tvisvar & dag voru
gefin heilbrigdum einstaklingum samhlida i 6 daga, hafdi pad engin ahrif & lyfjahvorf alogliptins eda
metformins sem skiptu klinisku mali.

Pegar Vipdomet var gefid med mat olli pad engri breytingu & heildarutsetningu (AUC) fyrir alogliptini
eda metformini. Pé laekkadi medalhamarkspéttni aldgliptins og metformins i bl6dvokva um 13% og
28% fyrir hvort um sig pegar Vipdomet var gefid med mat. Engin breyting vard & timanum fram ad
hamarkspéttni i blédvokva (Tmax) fyrir alogliptin, en seinkun vard a Tmax fyrir metformin sem nam

1,5 klst. Ekki er liklegt ad pessar breytingar séu kliniskt markteekar (sja aftar).

Vipdomet & ad taka tvisvar & dag vegna lyfjahvarfa metforminpattarins. Enn fremur & ad taka pad med
mat til ad draga Ur peim aukaverkunum i meltingarfeerum sem tengjast metformini (sja kafla 4.2).

Lyfjahvorf Vipdomet hafa ekki verid rannsékud hja bérnum og unglingum < 18 ara aldri. Engar
upplysingar liggja fyrir (sja kafla 4.2).

I eftirfarandi kafla er yfirlit yfir lyfjahvorf hvors efnispattar Vipdomet um sig (aldgliptins/metformins)
svo sem fram kemur i samantekt & eiginleikum lyfs (SmPC) fyrir hvort lyf um sig.

Alogliptin

Synt hefur verid fram & ad lyfjahvorf alogliptins eru svipud hjé heilbrigdum einstaklingum og
sjuklingum med sykursyki af gerd 2.

Frasog
Nyting al6gliptins er um 100%.

Gjof med fiturikri maltio olli engri breytingu & heildar -og hamarksutsetningu fyrir alogliptini. bvi ma
gefa aldgliptin med mat eda an hans.

Eftir ad heilbrigdum einstaklingum h6fou verid gefnir stakir skammtar til inntéku sem namu allt ad
800 mg var frasog aldgliptins hratt med hamarkspéttni i blédvokva 1 til 2 kist. (midgildi Tmax) eftir
skommtun.

Ekki vard vart vid neina uppséfnun med klinisku veegi eftir marga skammta, hvorki hja heilbrigdum
einstaklingum né sjuklingum med sykursyki af gerd 2.

Heildar- og hdmarksutsetning fyrir alogliptini jokst hlutfallslega eftir staka skammta sem namu fra

6,25 mg til 100 mg af alégliptini (medferdarskammtabil). Fraviksstudull milli einstaklinga 8 AUC
fyrir alogliptin var lagur (17%).
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Dreifing

Eftir stakan skammt i blded med 12,5 mg af alogliptini handa heilbrigdum einstaklingum var
dreifingarraimmal & lokastigi 417 | sem gefur til kynna ad virka efnid dreifist vel i vefi.

Alogliptin er 20-30% bundid bldovokvapréteinum.
Umbrot

Efnaskipti alogliptins eru ekki umfangsmikil; 60-70% af skammtinum skiljast ut sem Gbreytt virkt efni
med pvagi.

Tvo minni hattar umbrotsefni fundust eftir ad gefinn var til inntéku skammtur af [**C] alégliptini,
N-demetylerad alogliptin, M-I (< 1% af modurefninu), og N-asetylerad aldgliptin, M-11 (< 6% af
modurefninu). M-I er virkt umbrotsefni og mjog sérteekur hemill & DPP-4 svipad og alégliptin; M-II
synir ekki neina hdmlunarvirkni gagnvart DPP-4 eda 66rum DPP-tengdum ensimum. In vitro
upplysingar gefa til kynna ad CYP2D6 og CYP3A4 leggi sitt af morkum til takmarkadra efnaskipta
alogliptins.

In vitro rannsoknir gefa til kynna ad alogliptin 6rvi ekki CYP1A2, CYP2B6 og CYP2C9 og hamli
ekki CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 né CYP3A4 i peirri péttni sem feest
med radlégdum 25 mg heildardagskammti af alégliptini. Rannséknir in vitro hafa leitt i 1jos ad
aldgliptin 6rvar CYP3A4 litillega en aldgliptin hefur ekki reynst 6rva CYP3A4 i rannsoknum in vivo.

[ in vitro rannsoknum reyndist alogliptin ekki sem hemill & eftirtalin nyrnaflutningsefni; OAT1, OAT3
og OCT2.

Aldgliptin fyrirfinnst einkum sem (R)-handhverfa (> 99%) og gengur i gegnum litla sem enga
handhverfa umbreytingu in vivo i (S)-handhverfuna. (S)-handhverfan er ekki greinanleg i
medferdarskommtum.

Brotthvarf

Brotthvarf alogliptins atti sér stad med lokahelmingunartima (T12) sem nam ad medaltali um
21 klukkustund.

Eftir gjof til inntoku & [**C] al6gliptinskammti voru 76% af heildargeislavirkni dtskilin med pvagi og
13% fundust aftur i saur.

Medalnyrnauthreinsun aldgliptins (170 ml/min.) var meiri en aatladur medalgaukulsiunarhradi (um
120 ml/min.), sem bendir til nokkurs virks nyrnadtskilnadar.

Timatenging

Heildarutsetning (AUC o-in) fyrir alogliptin eftir gjof & stokum skammti var svipud og Utsetning
medan a einu skammtabili stéd (AUC o-24)) eftir 6 daga a skammiti einu sinni & dag. Petta bendir til pess
ad lyfjahvorf alogliptins eftir marga skammta séu ekki timahad.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi

Stakur 50 mg skammtur af alogliptini var gefinn 4 hpum sjuklinga med mismikla skerdingu &
nyrnastarfsemi (CrCl med Cockcroft-Gault formulunni): vaega (CrCl = > 50 til <80 ml/min.),
midlungi mikla (CrCl => 30 til <50 ml/min.), alvarlega (CrCl = < 30 ml/min.) og nyrnasjukdém a
lokastigi (ESRD) i bl6dskilun.
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Vart vard vid um 1,7-falda aukningu & AUC fyrir aldgliptin hja sjuklingum med veega skerdingu &
nyrnastarfsemi. par sem dreifing AUC gilda fyrir alégliptin hja pessum sjuklingum var a sama bili og
hja samanburdareinstaklingum, er p6 ekki porf & neinni skammtaadldgun aldgliptins hjé sjaklingum
med veega skerdingu & nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2).

Hja sjuklingum med midlungi mikla eda alvarlega skerdingu & nyrnastarfsemi eda nyrnasjukdom &
lokastigi i bl6dskilun vard vart vid aukningu & almennri Gtsetningu fyrir aldgliptin sem var um tvé- og
fjorfold fyrir hvorn hop um sig. (Sjuklingar med nyrnasjukdom & lokastigi foru i nyrnaskilun strax eftir
alogliptinskdmmtun. A grundvelli medalpéttni skiljuvokva voru um 7% virka efnisins fjarleegd i
priggja klukkustunda blédskilunarferli). Til pess ad vidhalda almennri Utsetningu fyrir alogliptin sem
sé svipud og s sem vart vard vid hja sjuklingum med venjulega nyrnastarfsemi skal pvi nota minni
skammta af alégliptini hja sjaklingum med midlungi mikla eda alvarlega skerdingu & nyrnastarfsemi
eda nyrnasjukdom & lokastigi sem parfnast skimunar (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi

HeildarGtsetning fyrir alogliptin var um 10% laegri og hamarksutsetning var um 8% leegri hja
sjuklingum med midlungi mikla skerdingu & lifrarstarfsemi en hja einstaklingum i samanburdarhopi.
Umfang pessarar laeekkunar var ekki alitin skipta klinisku mali. bvi er ekki naudsynlegt ad adlaga
skammta hja sjuklingum med veega eda midlungi mikla skerdingu a lifrarstarfsemi (Child-Pugh stig 5
til 9). Alégliptin hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med alvarlega skerdingu & lifrarstarfsemi
(Child-Pugh stig > 9).

Aldur, kyn, kynpattur, likamspyngd
Aldur (65-81 ars), kyn, kynpattur (hvitur, svartur, asiskur) og likamspyngd héfou engin ahrif sem
skiptu klinisku mali & lyfjahvorf aldgliptins. EkKi er porf & skammtaadlogun (sja kafla 4.2).

Born
Ekki hefur verid synt fram & lyfjahvorf alogliptins hja bornum og unglingum < 18 &ra aldri. Engar
upplysingar liggja fyrir (sja kafla 4.2).

Metformin

Frasog

Eftir gjof & skammti metformins til inntoku naest hdmarkspéttni i bldovokva (Cmax) eftir um 2,5 Kist.
(Tmax). Nyting 500 mg eda 850 mg t6flu af metforminhydréklorioi er um 50-60% hja heilbrigdum
einstaklingum. Eftir skammt til innt6ku var pad 6frasogada brot sem fannst aftur i saur um 20-30%.

Eftir gjof til inntdku getur frasog metformins mettast og er 6fullkomid. Gert er rad fyrir ad lyfjahvorf
metforminfrasogs séu dlinuleg.

Vid rédlagda metforminskammta og skammtaazetlanir naest blédvokvapéttni metformins vid stodugt
astand & 24 til 48 klst. og er han yfirleitt undir 1 pg/ml. T kliniskum samanburdarrannséknum féru
hamarksgildi metformins i blddvokva (Cmax) ekki yfir 4 mikrogromm/ml, jafnvel vid
hamarksskammta.

Matur hegir litils hattar & og dregur ar frasogsmagni metformins. Eftir gjof til inntdku a 850 mg t6flu
af metforminhydrdkloridi var hdmarkspéttni i blédvokva 40% laegri, AUC hafdi minnkad um 25% og
timinn fram ad hdmarkspéttni i blodvokva (Tmax) hafdi lengst um 35 minutur. EKKi er vitad hvort
pessar nidurstodur skipta klinisku mali.

Dreifing
Prétinbinding i blédvokva er hverfandi. Metformin fer inn i raudu bl6dkornin. Hamarkid i blodi er

leegra en hamarkid i bl6dvokva og kemur fram & nokkurn veginn sama tima. Med raudu blédkornunum
faest sennilega aukalegt dreifingarrymi. Medaldreifingarrammal (Vq) var & bilinu 63 til 276 1.
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Umbrot

Metformin atskilst 6breytt med pvagi. Engin umbrotsefni hafa verid greind hja ménnum.

Brotthvarf

Nyrnauthreinsun metformins er > 400 mi/min. sem gefur til kynna ad brotthvarf metformins eigi sér
stad med gaukulsiun og pipluseytingu. Eftir skammt til inntéku er lokahelmingunartimi brotthvarfs um

6,5 klst.

Pegar nyrnastarfsemi er skert minnkar nyrnadthreinsun i hlutfalli vid uthreinsun kreatinins og pvi er
helmingunartimi brotthvarfs lengri sem leidir til haekkadra gilda metformins i blédvokva.

Vipdomet

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi
Vegna metforminpattarins skal ekki nota Vipdomet hja sjuklingum med alvarlega skerta
nyrnastarfsemi eda nyrnasjukdém & lokastigi sem parfnast skilunar (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi
Ekki mé gefa sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi Vipdomet (sja kafla 4.2).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Samhlidamedferd med alogliptini og metfotmini olli ekki nyjum eiturverkunum og ekki vard vart vid
nein ahrif & eiturhvorf hvors efnispattar um sig.

Hja rottum komu ekki fram nein medferdartengd frabrigdi & fostur eftir samhlida gjof pegar
atsetningarmork aldgliptins voru um 28- til 29-faldur radlagdur hdmarksskammtur hja ménnum
(maximum recommended human dose, MRHD) 25 mg/dag og Utsetningarmdrk metformins 2- til
2,5-faldur MRHD-skammtur 2.000 mg/dag. Samsetningin leiddi i ljés hugsanleg vanskdpunarahrif hja
nokkrum fostrum (litid auga (microphthalmia), uteygd (small eye bulge) og klofinn gémur) vid steerri
skammta metformins (Gtsetningarmdrk um 20-faldur og 5- til 6-faldur radlagdur hamarksskammtur
alogliptins og metformins hja ménnum, i sému rod).

Eftirfarandi upplysingar eru nidurstéour rannsékna sem gerdar voru & hvoru um sig, alogliptini eda
metformini.

Alogliptin

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar heettu fyrir menn, & grundvelli hefdbundinna
rannsokna & lyfjafraedilegu 6ryggi og eiturefnafraedi.

Mork 6framkominna aukaverkana (no-observed-adverse-effect level, NOAEL) i rannséknum &
eiturverkunum eftir endurtekna skammta a rottum og hundum sem vordu hvor um sig allt ad 26 og
39 vikur, leiddu i 1jés dtsetningarmérk sem voru hvort um sig um 147- og 227-f6ld Gtsetning manna
vid rddlagdan 25 mg skammt af alégliptini.

Alogliptin hafoi ekki eiturahrif a erfdaefni i hefobundinni r6d rannsékna a eiturverkunum a erfdaefni
in vitro og in vivo.

Alogliptin hafoi ekki krabbameinsvaldandi ahrif i tveggja ara rannsoknum & krabbameinsvaldandi
ahrifum sem gerdar voru & rottum og masum. Vart vard vid lagmarks til veegan frumuofvoxt i
pvagblodru karlrotta vid laeegsta skammt sem beitt var (27 fold Gtsetning manna) an pess ad setja meetti
skyrt NOEL (stig par sem engra ahrifa verdur vart).

21



EKkKi vard vart vid neinar aukaverkanir alogliptins & frjosemi, eexlunargetu eda proska snemma a
fosturvisastigi hja rottum vid almenna Gtsetningu sem var mun meiri en Utsetning manna vid radlagdan
skammt. Pétt ekki keemu fram ahrif & frjosemi vard vart vio smaveaegilega, tolfreedilega aukningu &
fjolda afbrigoilegra seedisfrumna hja karldyrum vid Utsetningu sem var mun meiri en Gtsetning fyrir
menn vio radlagdan skammt.

Alogliptin fer yfir fylgju i rottum.

Aldgliptin var ekki vanskdpunarvaldur hja rottum eda kaninum vid almenna Gtsetningu pegar mork
6framkominna aukaverkana (NOAEL) voru mun heerri en Gtsetning fyrir menn vid radlagdan skammt.
Steerri skammtar af alogliptini voru ekki vanskopunarvaldar en ollu eiturdhrifum 4 médurdyr og
tengdust seinkun og/eda skorti & beinmyndun og laekkadri likamspyngd fostra.

| proskunar- og proskarannséknum & rottum fyrir og eftir got olli Gtsetning sem var mun meiri en
Gtsetning hja monnum vid radlagdan skammt ekki skada & fosturvisi i vexti eda ahrifum & voxt og
proska afkveemis. Steerri skammtar af alogliptini drogu ar likamspyngd afkveema og h6fdu nokkur
ahrif & proska sem alitin voru skipta minna mali en lag likamspyngdin.

Rannsdknir & mjolkandi rottum gefa til kynna ad alégliptin skiljist at i mjolk.

EkKi vard vart vid nein alégliptintengd ahrif hja ungum rottum eftir gjof endurtekins skammts i 4 og
8 vikur.

Metformin

Forkliniskar upplysingar vardandi metformin benda ekki til neinnar sérstakrar hattu fyrir menn &
grundvelli hefdbundinna rannsékna & lyfjafraedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta,
eiturverkunum & erfdaefni, krabbameinsvaldandi ahrifum og eiturverkunum a axlun.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Mannitol
Orkristalladur sellulési
Povidon K30
Krospévidon Gerd A
Magnesiumsterat

Filmuhad
Hypromell6si
Talkim

Titantvioxid (E171)
Jarnoxid, gult (E172)
6.2 Osamrymanleiki
A ekKki vid.

6.3  Geymslupol

3ar.
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6.4  Serstakar varudarreglur vid geymslu

Engin sérstok fyrirmeeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald

Pélykloraétrifluoretylen (PCTFE)/polyvinylklorio (PVC) pynnuspjéld med alpynnuloki sem prysta méa
i gegnum. Pakkningasteerdir: 10, 14, 20, 28, 56, 60, 98, 112, 120, 180, 196, 200 eda fjélpakkningar
med 196 (2 pakkningar med 98) filmuhtdudum toflum.

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Takeda Pharma A/S

Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand

Danmork

medinfoEMEA@takeda.com

8. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/13/843/001-026

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 19. september 2013

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 24. mai 2018

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu og
vef Lyfjastofnunar (https://www.serlyfjaskra.is).
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VIDAUKI Il

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADBDSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Takeda Ireland Ltd.
Bray Business Park
Kilruddery

Co Wicklow

irland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Lyfid er lyfsedilsskylt.

C. APRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS
. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
i tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Aatlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i &aetlun um aheettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfarslum & aztlun
um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda adeetlun um ahettustjérnun:
 AQ beidni Lyfjastofnunar Evrépu.
« Pbegar ahettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga & hlutfalli &vinnings/ahaettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.
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VIDAUKI 111

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA (MED BLUE BOX)
(FJOLPAKKNINGAR UNDANSKILNAR)

1. HEITILYFS

Vipdomet 12,5 mg/850 mg filmuhtdadar toflur

alogliptin/metforminhydrékl6rio

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur12,5 mg af aldgliptini (sem bensoat) og 850 mg af metforminhydroklorioi.

| 3. HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

10 filmuhtdadar toflur
14 filmuhtdadar toflur
20 filmuhtoadar toflur
28 filmuhudadar toflur
56 filmuhtodadar toflur
60 filmuhtoadar toflur
98 filmuhtodadar toflur
112 filmuhutoadar toflur
120 filmuhtoadar toflur
180 filmuhtoadar toflur
196 filmuhutoadar toflur
200 filmuhutdadar toflur

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntoku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

28



B FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRBI

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danmork

[ 12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/13/843/001 10 filmuhtdadar téflur
EU/1/13/843/002 14 filmuhtdadar toflur
EU/1/13/843/003 20 filmuhtodadar toflur
EU/1/13/843/004 28 filmuhtdadar toflur
EU/1/13/843/005 56 filmuhtdadar tdflur
EU/1/13/843/006 60 filmuhtodadar toflur
EU/1/13/843/007 98 filmuhuodadar toflur
EU/1/13/843/008 112 filmuhudadar toflur
EU/1/13/843/009 120 filmuhUdadar toflur
EU/1/13/843/010 180 filmuhudadar toflur
EU/1/13/843/011 196 filmuhudadar toflur
EU/1/13/843/012 200 filmuhudadar toflur

| 13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Vipdomet 12,5 mg/850 mg

‘ 17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
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‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

INNRI ASKJA (AN BLUE BOX) )
FIOLPAKKNINGAR EINGONGU (2X98 TOFLUR)

1. HEITILYFS

Vipdomet 12,5 mg/850 mg filmuhtdadar toflur

alogliptin/metforminhydrékl6rio

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur12,5 mg af alégliptini (sem bensoat) og 850 mg af metforminhydrokloérioi.

| 3. HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

98 filmuhudadar toflur
Hluti af fjolpakkningu, ma ekki selja stakar.

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntoku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danmork

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/13/843/025 2x98 filmuhtdadar toflur

| 13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Vipdomet 12,5 mg/850 mg
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA (MED BLUE BOX) )
FIOLPAKKNINGAR EINGONGU (2X98 TOFLUR)

1. HEITILYFS

Vipdomet 12,5 mg/850 mg filmuhtdadar toflur

alogliptin/metforminhydrékl6rio

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur12,5 mg af alégliptini (sem bensoat) og 850 mg af metforminhydrokloérioi.

| 3. HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Fjolpakkning: 196 (2 pakkningar med 98) filmuhddum téflum.

| 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntoku.

6. SERSTOK VARNADPARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 1. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VIE),F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danmork

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/13/843/025 196 (2x98) filmuhudadar toflur (fjolpakkning)

| 13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Vipdomet 12,5 mg/850 mg

‘ 17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNA

1. HEITILYFS

Vipdomet 12,5 mg/850 mg toflur

alogliptin/metforminhydrékl6rio

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Takeda

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

|4 LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA (MED BLUE BOX)
(FJOLPAKKNINGAR UNDANSKILNAR)

1. HEITILYFS

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg filmuhtdadar toflur

alogliptin/metforminhydrékl6rio

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur12,5 mg af aldgliptini (sem bensoat) og 1.000 mg af metforminhydrokloridi.

| 3. HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

10 filmuhtdadar toflur
14 filmuhtdadar toflur
20 filmuhtoadar toflur
28 filmuhudadar toflur
56 filmuhtodadar toflur
60 filmuhtoadar toflur
98 filmuhtodadar toflur
112 filmuhutoadar toflur
120 filmuhtoadar toflur
180 filmuhtoadar toflur
196 filmuhutoadar toflur
200 filmuhutdadar toflur

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntoku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
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B FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRBI

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danmork

[ 12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/13/843/013 10 filmuhtdaodar téflur
EU/1/13/843/014 14 filmuhtdadar toflur
EU/1/13/843/015 20 filmuhtodadar toflur
EU/1/13/843/016 28 filmuhtdadar tdflur
EU/1/13/843/017 56 filmuhtdadar tdflur
EU/1/13/843/018 60 filmuhtodadar toflur
EU/1/13/843/019 98 filmuhtodadar toflur
EU/1/13/843/020 112 filmuhudadar toflur
EU/1/13/843/021 120 filmuhUdadar toflur
EU/1/13/843/022 180 filmuhudadar toflur
EU/1/13/843/023 196 filmuhudadar toflur
EU/1/13/843/024 200 filmuhudadar toflur

| 13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg

‘ 17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
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‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

INNRI ASKJA (AN BLUE BOX) )
FIOLPAKKNINGAR EINGONGU (2X98 TOFLUR)

1. HEITILYFS

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg filmuhtdadar toflur

alogliptin/metforminhydrékl6rio

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur12,5 mg af aldgliptini (sem benséat) og 1.000 mg af metforminhydrokloridi.

| 3. HJALPAREFNI |

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD |

98 filmuhudadar toflur
Hluti af fjolpakkningu, ma ekki selja stakar.

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntoku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |

(8. FYRNINGARDAGSETNING |

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danmork

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/13/843/026 2x98 filmuhtdadar toflur

| 13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA (MED BLUE BOX) )
FIOLPAKKNINGAR EINGONGU (2X98 TOFLUR)

1. HEITILYFS

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg filmuhtdadar toflur

alogliptin/metforminhydrékl6rio

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur12,5 mg af aldgliptini (sem benséat) og 1.000 mg af metforminhydrokloridi.

| 3. HJALPAREFNI |

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD |

Fjolpakkning: 196 (2 pakkningar af 98) filmuhtdoum t&flum

| 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntoku.

6. SERSTOK VARNADPARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |

8.  FYRNINGARDAGSETNING |

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VIE),F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danmork

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/13/843/026 196 (2x98) filmuhudadar toflur (fjolpakkning)

| 13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg

‘ 17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNA

1. HEITILYFS

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg toflur

alogliptin/metforminhydrékl6rio

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Takeda

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

|4 LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Vipdomet 12,5 mg/850 mg filmuhudadar toflur
Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg filmuhudadar toflur
alogliptin/metforminhydréklérid

Lesid allan fylgisedilinn vandlega a8ur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymiod fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad raeda.

- Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Vipdomet og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Vipdomet

Hvernig nota & Vipdomet

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Vipdomet

Pakkningar og adrar upplysingar

Uk wdE

1. Upplysingar um Vipdomet og vid hverju pad er notad

Upplysingar um Vipdomet
Vipdomet inniheldur tvé mismunandi lyf, alogliptin og metformin, i einni t6flu.

- aldgliptin tilheyrir flokki lyfja sem nefnast DPP-4 hemlar (dipeptidylpeptidasa-4 hemlar).
Alogliptin studlar ad pvi ad haekka insulingildi i likamanum ad maltid lokinni og minnka
sykurmagn i likamanum.

- metformin tilheyrir flokki lyfja sem nefnast bigvanio, en pau studla einnig ad pvi ad lekka
bl6dsykur med pvi ad draga Ur pvi sykurmagni sem verdur til i lifur og studla ad arangursrikari
verkun insulins.

Baoir pessir lyfjaflokkar eru ,,sykursykilyf til inntoku®.
Vid hverju Vipdomet er notad
Vipdomet er notad til ad leekka blddsykursgildi hja fullordnum med sykursyki af gerd 2. Sykursyki af

gerd 2 er einnig nefnd insulinbhad sykursyki (non-insulin-dependent diabetes mellitus, NIDDM).

Vipdomet er notad pegar ekki nast nagileg stjorn a blédsykri med mataradi, hreyfingu og 6drum
sykursykilyfjum svo sem metformini einu sér, instlini einu sér eda metformini &samt pidglitasoni.

Ef pegar er verid ad taka baedi alégliptin og metformin sem stakar toflur getur Vipdomet komid i
peirra stad i einni t6flu.

Aridandi er ad halda afram ad fara ad peim radum um mataraedi og hreyfingu sem hjukrunarfraedingur
eda leknirinn hafa gefid.
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2. Adur en byrjad er ad nota Vipdomet

Ekki mé& nota Vipdomet

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir alégliptini, metformini eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins
(talin upp i kafla 6)

- ef um var ad reeda alvarleg ofnaemisvidbrogd vid einhverjum apekkum lyfjum sem tekin voru til
ad hafa stjorn & bl6dsykri. Einkenni alvarlegra ofneemisvidbragda geta verid utbrot, upphleyptir
raudir dilar & htd (ofsakladi), proti i andliti, vorum, tungu og hélsi sem geta valdid
ondunarerfidleikum eda kyngingardrdugleikum. Onnur einkenni geta verid Gtbreiddur kladi og
hitatilfinning, einkum i harsverdi, munni, halsi, 16fum og iljum (Stevens-Johnson heilkenni).

- ef pa ert meod alvarlega skerta nyrnastarfsemi

- ef pu ert med dmedhdndlada sykursyki, til deemis med alvarlega blédsykurshaekkun (hdan
blodsykur), 6gledi, uppkdst, nidurgang, hratt pyngdartap, mjoélkursyrublodsyringu (sja ,,Heetta &
mjolkursyrublodsyringu® hér a eftir) eda ketonblodsyringu. Ketonblodsyring er astand par sem
efni sem kallast keton safnast fyrir i bl6di og geta leitt til fordas af véldum sykursyki. Einkennin
eru m.a. magaverkur, hréd og djup 6ndun, syfja eda dvenjuleg avaxtalykt af andardraetti

- ef til stadar er svaesin syking eda alvarlegur vokvaskortur (ef mikill vokvi hefur tapast Gr
likamanum)

- ef um er ad reeda nylegt hjartaafall eda alvarlegar blodrasartruflanir ad meotoldu losti

- ef um alvarlega éndunarérdugleika er ad reeda

- ef lifrarsjukdomur er til stadar

- ef neysla afengis er 6hofleg (annadhvort & hverjum degi eda i miklu magni 6dru hverju)

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rada hja leekninum eda lyfjafraedingi adur en Vipdomet er notad:

- ef um er ad reeda sykursyki af gerd 1 (likaminn myndar ekki insalin)

- ef verid er ad taka Vipdomet med insulini eda tiasolidindionlyfi. Verid getur ad leeknirinn vilji
minnka insulinskammtinn eda skammtinn af tiasélidindionlyfinu pegar lyfin eru tekin med
Vipdomet til pess ad koma i veg fyrir of lagan bléosykur (bl6dsykurslaekkun).

- ef tekid er annad lyf vid sykursyki sem inniheldur lyf af flokki ,,salfonylurea a ekki ad byrja ad
taka Vipdomet.

- ef brissjakdémur er til stadar eda hefur verid til stadar.
- ef einkenni sem benda til lifrarskada koma fram medan & medferd med Vipdomet stendur.

Hafdu samband vid leekninn ef blddrur koma fram & hud, pvi pad getur verid merki um astand sem
kallast bolubloorusottarliki. Laeknirinn geeti sagt pér ad heetta ad taka alégliptin.

Heetta & mjolkursyrublédsyringu

Vipdomet getur valdid aukaverkun sem kemur drsjaldan fyrir, en er mjog alvarleg, og kallast
mjolkursyrublddsyring, einkum ef nyrun starfa ekki edlilega. Heettan & ad fa mjolkursyrublédsyringu
eykst einnig pegar um er ad reeda Omedhondlada sykursyki, alvarlegar sykingar, langvarandi fostu eda
neyslu afengis, vokvaskort (sja nanari upplysingar hér & eftir), lifrarsjikdéma og hvers kyns
heilsufarsvandamal par sem hluti likamans verdur fyrir surefnisskorti (svo sem vid bradan alvarlegan
hjartasjakdém).

Ef eitthvad af ofangreindu & vid um pig skaltu leita rada hja leekninum.

Heettu ad taka Vipdomet i stuttan tima ef pu ert med sjukdém sem tengja ma vid vokvaskort

(verulegt tap & likamsvokvum) svo sem svasin uppkdst, nidurgangur, hiti, mikil Gtsetning fyrir hita
eda ef pu drekkur minni vokva en venjulega. Leitadu rada hja leekninum.
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Haettu ad taka Vipdomet og hafdu tafarlaust samband vid leekni eda neesta sjukrahus ef pu feerd
einhver einkenni mjolkursyrublédsyringar, par sem petta astand getur leitt til das.
Mjolkursyrublédsyring er neydarastand sem verdur ad medhondla & sjukrahusi. Ef grunur leikur &
mjolkursyrubléosyringu, skal leita hjalpar hja leekni eda & sjukrahusi.

Einkenni mjélkursyrubl6dsyringar eru m.a.:

- uppkost

- magaverkur (kvidverkur)

- sinadrattur

- almenn vanlidunartilfinning og mikil preyta

- ondunarerfidleikar

- leekkadur likamshiti og hjartslattur.

Hafdu tafarlaust samband vid laekninn til ad fa frekari leidbeiningar ef:

- PU ert med pekktan arfgengan sjukdom sem hefur ahrif & hvatbera (orkuframleidandi peettir i
frumum) eins og MELAS heilkenni (hvatberaheilakvilli &samt mjélkursyrubl6dsyringu og
kdstum sem likjast heilabléofalli) eda MIDD (sykursyki dsamt heyrnarleysi sem erfist fra
maoadur).

- pu feerd einhver af pessum einkennum eftir ad pu byrjar ad nota metformin: flog, skerta vitreena
getu, erfidleika vid likamshreyfingar, einkenni sem benda til taugaskemmda (t.d. verk eda dofa),
migreni og heyrnarleysi.

Ef pa parft a0 fara i stora skurdadgerd verdurdu ad heetta ad taka Vipdomet medan hun fer fram og i
einhvern tima eftir adgerdina. Leeknirinn mun akveda hvengr pu att ad heetta og hvenzr 4 ad hefja
medferd ad nyju med Vipdomet.

Medan & medferd med Vipdomet stendur mun laeknirinn athuga nyrnastarfsemina a.m.k. einu sinni a
ari eda oftar ef pu ert i hdpi aldradra og/eda ef nyrnastarfsemi pin fer versnandi.

Born og unglingar
Vipdomet er ekki etlad bérnum og unglingum undir 18 ara aldri vegna skorts & upplysingum um pessa
sjuklinga.

Notkun annarra lyfja samhlida Vipdomet

Ef pa parft ad f& inndeelingu med skuggaefni sem inniheldur jod i bl6drésina, til deemis i tengslum vid
rontgenmyndatdku eda skénnun, verdurdu ad heetta ad taka Vipdomet fyrir inndalinguna eda pegar
han er framkvaemd. Laeknirinn mun dkveda hveneer pa att ad hatta og hvenaer a ad hefja medferd ad
nyju med Vipdomet.

Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ao verda notud. Hugsanlega er porf & fleiri rannséknum & blodsykri og nyrnastarfsemi, eda laeknirinn
geeti purft ad breyta skammtinum af Vipdomet. bad er sérstaklega mikilvaegt ad nefna eftirfarandi:

- hydrokortisén og prednisolon (barksterar) til medferdar vid bdlgusjukdomum svo sem astma og
lidagigt

- cimetidin til medferdar vid magakvillum

- berkjuvikkandi lyf (beta-2 6rvar) sem eru notud til medferdar vid astma

- lyf sem auka pvagmyndun (pvagrasilyf)

- lyf notud til medferdar vid verkjum og bolgum (bolgueydandi verkjalyf og COX-2-hemlar, svo
sem ibuprofen og celekoxib)

- akvedin lyf til medferdar vid haum blédprystingi (ACE-hemlar og
angi6tensin 1l-vidtakablokkar)

- lyf sem innihalda alkéhol.
Notkun Vipdomet med afengi

Fordast skal 6hdflega neyslu afengis medan Vipdomet er tekid par sem pad getur aukid heettuna a
mjolkursyrublodsyringu (sja kaflann ,,Varnadarord og vartdarreglur).
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Medganga og brjostagjof
Vid medgongu, brjdstagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hjé lekninum
eda lyfjafraedingi &dur en lyfio er notad. Ekki & ad nota Vipdomet & medgdngu.

Vipdomet er ekki radlagt medan a brjostagjof stendur par sem metformin berst i brjéstamjélk.

Akstur og notkun véla

EKKi er vitad til pess ad Vipdomet hafi ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Ef Vipdomet er tekid
i samsetningu med lyfjum sem nefnast pioglitason eda insalin getur pad leitt til of 14gs blddsykurs
(bléosykursfall) sem getur haft ahrif & getu til ad aka og stjérna vélum.

3. Hvernig nota a Vipdomet

Notid lyfio alltaf eins og leknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1jést hvernig nota &
lyfio skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafraedingi.

Laeknirinn segir ndkvaemlega til um hve mikid Vipdomet parf ad taka. Magn Vipdomet fer eftir
astandinu og peim skdommtum sem verid er ad taka af metformini einu sér, metformini d&samt
pidglitasdni, insulini og/eda adskildum toflum af alogliptini og metformini.

Rédlagdur skammtur er ein tafla tvisvar & dag. Laeknirinn geeti avisad minni skammti ef pa ert med
skerta nyrnastarfsemi, en hann geeti purft ad gefa hann sem adskildan skammt af al6gliptint6flum og
metformintoflum.

Gleypid tofluna/toflurnar i heilu lagi med vatni. Taka & lyfio med mat til ad draga ur likum &
meltingartruflunum.

Ef tekinn er steerri skammtur af Vipdomet en meelt er fyrir um

Ef teknar eru fleiri toflur en meelt er fyrir um eda ef einhver annar eda barn tekur lyfid, skal hafa
samband vid eda fara a naestu slysadeild tafarlaust. Hafa skal pennan fylgisedil eda eitthvad af toflum
medferdis svo laknirinn viti ndkveemlega hvad tekid hefur verio.

Ef gleymist ad takaVipdomet

Ef skammtur gleymist 4 ad taka hann um leid og munad er eftir. EKki & ad tvofalda skammt til ad beeta
upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef haett er ad nota Vipdomet

Ekki & ad heetta ad notaVipdomet an pess ad radfera sig fyrst vid leekninn. Bl6dsykursgildi geta
haekkad pegar hett er ad nota Vipdomet.

Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja dllum.
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HATTID ad taka Vipdomet og hafid samband vid laekni eda naesta sjukrahus an tafar ef pu
tekur eftir einhverjum einkennum um eftirfarandi alvarlegu aukaverkana:

Koma drsjaldan fyrir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10.000):

- Mjdlkursyrubl6dsyring (mjolkursyra safnast fyrir i blédinu) er mjog alvarleg aukaverkun sem
getur leitt til das. Sja upplysingar um einkenni i kaflanum ,,Varnadarord og varadarreglur®.

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum):
- Ofnaemisvidbrdgd. Einkennin geta verid: Gtbrot, ofsaklaoi, erfidleikar vid ad kyngja eda anda,
proti i vérum, andliti, halsi eda tungu og svimatilfinning.

- Svaesin ofnaemisvidbrogd: skemmdir i h(d eda blettir sem geta proéast yfir i sar umkringd
folleitum eda raudum hringjum, blédrumyndun og/eda fldgnun hadar hugsanlega med
einkennum eins og kl&da, hita, almennri vanlidan, lidverkjum, sjontruflunum, svida, verkjum
eda kldoa i augum og serindum i munni (Stevens-Johnson heilkenni og regnbogaroda).

- Svaesinn og pralatur verkur i kvidarholi (magasvaedi) sem geeti leitt aftur i bakid, auk
flokurleika og uppkasta, par sem pad geeti verid merki um brisbélgu (pancreatitis).

Einnig & ad reeda pad vid lekninn ef eftirfarandi aukaverkanir koma fram:

Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10):
- Kvidverkur

- Nidurgangur

- Lystarleysi

- Ogledi

- Uppkadst.

Algengar (geta komid fyrir hja 1 af hverjum 10):

- Einkenni um lagan blédsykur (blédsykurslaekkun) geta komid fram pegar Vipdomet er tekid
asamt insulini eda sulfonylarealyfjum (t.d. glipisidi, tolbatamidi, glibenklamidi). Medal
einkenna geta verid: skjalfti, svitamyndun, kvidi, pokusyn, naladofi i vorum, félvi, gedsveiflur
eda rugltilfinning. Bl6dsykur getur farid undir edlileg mork, en getur haekkad aftur med pvi ad
neyta sykurs. Radlegt er ad hafa tilteeka sykurmola, szlgeti, kex eda setan dvaxtasafa.

- Kvefeinkenni svo sem sarindi i halsi, stifla i nefi, preyta, hiti, hrollur, purr hésti
- Utbrot

- Kladi a hid med eda an ofsaklada

- Hofudverkur

- Meltingartruflanir, brjostsvidi

- Uppkdst og/eda nidurgangur

- Malmbragd

- Lakkud eda lag gildi B1,-vitamins i bl6di (einkenni geta verid mjog mikil preyta, aum og raud
tunga (tungubdlga), naladofi eda fol eda gulleit hiid). Laeknirinn mun hugsanlega skipuleggja
akvednar rannsoknir til ad finna orsdk einkennanna pvi sum peirra geta einnig verid af véldum
sykursykinnar eda vegna annarra 6tengdra heilsufarskvilla.

Koma ¢rsjaldan fyrir:
- Lifrarkvillar (lifrarbdlga eda 6edlileg lifrarstarfsemi).
- Horundsrodi (rodi & had).

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum):
- Lifrarkvillar svo sem 6gledi eda uppkdst, magaverkur, 6vanaleg eda outskyro preyta, lystarleysi,
dokkleitt pvag eda gula i h(id eda augnhvitu

- Bdlga i bandvef nyrna (millivefsbélga nyra)
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- Blodrur & htd (bélublodrusottarliki)

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma & Vipdomet
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & dskjunni og pynnuspjaldinu & eftir
EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

Ekki mé skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem haett er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Vipdomet inniheldur

- Virku innihaldsefnin eru alégliptin og metforminhydroklérid.
Hver 12,5 mg/850 mg filmuhudud tafla inniheldur aldgliptinbenséat sem jafngildir 12,5 mg af
alogliptini og 850 mg af metforminhydrdkl6ridi.
Hver 12,5 mg/1.000 mg filmuhadud tafla inniheldur alégliptinbenséat sem jafngildir 12,5 mg af
alégliptini og 1.000 mg af metforminhydrokIoridi.

- Onnur innihaldsefni eru mannitdl, orkristalladur sellulési, pévidon K30, krospovidon Gerd A,
magnesiumsterat, hypromellési, talkam, titantvioxid (E171), og gult jarnoxid (E172).

Lysing & atliti Vipdomet og pakkningasteerdir

- Vipdomet 12,5 mg/850 mg filmuhtdadar toflur (téflur) eru ljésgular, ilangar (um 21,0 mm
langar og 10,1 mm breidar), tvikuptar, filmuhtudadar t6flur med ,,12.5/850% igreyptu 4 annarri
hlidinni og ,,.322M* igreyptu 4 hinni hlidinni.

- Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg filmuhtdadar toflur (t6flur) eru folgular, ilangar (um 22,3 mm
langar og 10,7 mm breidar), tvikuptar, filmuhtadadar t6flur med ,,12.5/1000° igreyptu 4 annarri
hlidinni og ,,322M* igreyptu 4 hinni hlidinni.

Vipdomet er faanlegt i pynnupakkningum sem innihalda 10, 14, 20, 28, 56, 60, 98, 112, 120, 180, 196,
200 toflur og i fjdlpakkningum med 2 pokkum sem hvor um sig inniheldur 98 filmuhtdadar toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi
Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danmork
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Framleidandi

Takeda Ireland Limited
Bray Business Park
Kilruddery

Co. Wicklow

irlandi

Hafio samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef dskad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

bbarapus

Takena bearapus EOO/]
Ten.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA @takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 234722722

medinfoEMEA @takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf.: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA @takeda.com

Eesti

Takeda Pharma OU

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

EM\ado

Takeda EAAAY AE.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espafia

Laboratorios Menarini, S.A.
Tel: +34 934 628 800
info@menarini.es

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA@takeda.com
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Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

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

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges. m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA@takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Tecnimede - Sociedade Técnico-Medicinal, S.A.

Tel: +351 21 041 41 00
dmed.fv@tecnimede.pt



Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA@takeda.com

island

Vistor ehf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvbmpog

Takeda EAAAY AE.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

pessi fylgisedill var sidast uppferdur

Upplysingar sem heaegt er ad nalgast annars stadar

Romaéania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (0) 59 082 480

medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA@takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA@takeda.com

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu og &

vef Lyfjastofnunar (https://www.serlyfjaskra.is).
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