I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Vipidia 6,25 mg apvalkotas tabletes

Vipidia 12,5 mg apvalkotas tabletes

Vipidia 25 mg apvalkotas tabletes

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Vipidia 6.25 mg apvalkotas tabletes
Katra tablete satur alogliptina benzoatu, kas atbilst 6,25 mg alogliptina (alogliptin).

Vipidia 12.5 mg apvalkotas tabletes
Katra tablete satur alogliptina benzoatu, kas atbilst 12,5 mg alogliptina (alogliptin).

Vipidia 25 mg apvalkotas tabletes
Katra tablete satur alogliptina benzoatu, kas atbilst 25 mg alogliptina (alogliptin).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Apvalkota tablete (tablete).
Vipidia 6,25 mg apvalkotas tabletes

Gaisi sartas, ovalas (aptuveni 9,1 mm garas un 5,1 mm platas), abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar
pelekas tintes uzdruku “TAK” un “ALG-6.25” viena puse.

Vipidia 12.5 mg apvalkotas tabletes
Dzeltenas, ovalas (aptuveni 9,1 mm garas un 5,1 mm platas), abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar
pelékas tintes uzdruku “TAK” un “ALG-12.5” viena pusg.

Vipidia 25 mg apvalkotas tabletes
Gaisi sarkanas, ovalas (aptuveni 9,1 mm garas un 5,1 mm platas), abpusgji izliektas apvalkotas
tabletes ar pel€kas tintes uzdruku “TAK” un “ALG-25” viena pusg.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Vipidia indicéts pieaugusajiem ar 2. tipa cukura diab&tu no 18 gadu vecuma glikémijas kontroles
uzlaboSanai kombinacija ar citam glikozes [imeni pazemino$am zalem, tai skaita arT insulinu, kad §1s
zales kopa ar di€tu un fiziskam aktivitateém nenodro$ina pietickamu glik&€mijas kontroli (pieejamo
informaciju par dazadam kombinacijam skatit 4.4., 4.5. un 5.1. apaks$punkta).

4.2. Devas un lietosanas veids

Devas

Dazadu devu shému TstenosSanai Vipidia ir pieejamas ar $adiem stiprumiem: 25 mg, 12,5 mg un
6,25 mg apvalkotas tabletes.



Pieaugusie (=18 gadus veci)

Ieteicama alogliptina deva ir viena 25 mg tablete vienreiz diena papildus metforminam,
tiazolidindionam, sulfonilurinvielas atvasindjumam vai insultnam vai triskarSas terapijas veida kopa ar
metforminu un tiazolidindionu vai insulinu.

Lietojot alogliptinu kombinacija ar metforminu un/vai tiazolidindionu, metformina un/vai
tiazolidindiona deva jasaglaba nemainiga un tai papildus jalieto Vipidia.

Lietojot alogliptinu kombinacija ar sulfonilurinvielas atvasinajumu vai insulinu, var apsvert mazakas
sulfonilurinvielas atvasinajuma vai insulina devas lietoSanu, lai mazinatu hipoglikémijas risku (skatit
4.4. apakSpunktu).

Lietojot alogliptmu kombinacija ar metforminu un tiazolidindionu, jaievero piesardziba, jo §Is
triskarsas terapijas gadijuma ir noverots palielinats hipoglikémijas risks (skatit 4.4. apakSpunktu).
Hipoglikémijas gadijuma var apsvert mazakas tiazolidindiona vai metformina devas lietoSanu.

Ipasas pacientu grupas

Gados vecdki cilveki (=65 gadus veci)

Devas pielagosana, pamatojoties uz vecumu, nav nepiecieSama. Tomér gados vecakiem pacientiem
alogliptia deva janosaka piesardzigi, jo $aja populacija ir iesp&jama pavajinata nieru darbiba.

Nieru darbibas traucéjumi
Pacientiem ar viegliem nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina klirenss (CrCl) > 50 Iidz
< 80 ml/min), alogliptina deva nav japielago (skatit 5.2. apakSpunktu).

Pacientiem ar vidgji smagiem nieru darbibas traucgjumiem (CrCl > 30 Iidz < 50 ml/min) jalieto puse
no ieteicamas alogliptia devas (12,5 mg vienreiz diena, skatit 5.2. apakSpunktu).

Pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem (CrCl < 30 ml/min) vai nieru slimibu galgja
stadija, kam javeic dialize, jalieto ceturtdala ieteicamas alogliptina devas (6,25 mg vienreiz diena).
Alogliptinu drikst lietot neatkarigi no dializes veikSanas laika. Pieredze par lietoSanu pacientiem,
kuriem nepiecieSama nieru dialize, ir ierobezota. Alogliptins nav pétits pacientiem, kuri sanem
peritonealo dializi (skatit 4.4. un 5.2. apakSpunktu).

Pirms arstéSanas sakuma un periodiski péc tam ieteicams atbilstosi izvertet nieru darbibu (skattt
4.4. apakspunktu).

Aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem Iidz vid&ji smagiem aknu darbibas traucgjumiem (vertejums pec Child-Pugh
skalas no 5 Iidz 9) devas pielagoSana nav nepiecieSama. Alogliptins nav pétits pacientiem ar smagiem
aknu darbibas traucgjumiem (vertejums pec Child-Pugh skalas > 9) un tade] to nav ieteicams lietot
sadiem pacientiem (skatit 4.4 un 5.2. apakSpunktu).

Pediatriskd populacija

Alogliptina droSums un efektivitate, lietojot berniem un pusaudziem vecuma Iidz 18 gadiem, nav
pieradtta. Paslaik pieejamie dati aprakstiti 4.8., 5.1. un 5.2. apak$punkta, tacu ieteikumus par devam
nevar sniegt. Alogliptinu nedrikst lietot pediatriskaja populacija, jo tas nav efektivs. Liidzu skatit 5.1.
apakspunktu.

LietoSanas veids

Peroralai lietoSanai.
Vipidia jalieto vienreiz diena kopa ar uzturu vai bez ta. Tabletes janorij veselas, uzdzerot tideni.

Ja aizmirsts lietot devu, pacientam ta jalieto, tiklidz vins par to atceras. Viena diena nedrikst lietot
divkarsu devu.



4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam vai
smaga paaugstinatas jutibas reakcija, tostarp ar1 anafilaktiska reakcija, anafilaktisks Soks un
angioneirotiska tliska, pret jebkuru dipeptidilpeptidazes-4 (DPP-4) inhibitoru anamnézg (skatit 4.4. un
4.8. apaksSpunktu).

4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Visparigi

Vipidia nedrikst lietot pacientiem ar 1. tipa cukura diab&tu vai diabgtiskas ketoacidozes arstéSanai.
Vipidia neaizvieto insulinu pacientiem, kam tas nepiecieSams.

LietoS$ana kopa ar citam hipoglikemizéjo$am zalém un hipoglikémija

Nemot véra palielinato hipoglikémijas risku, ja tiek lietota kombinacija ar sulfonilurinvielas
atvasinajumu, insulinu vai kombingta terapija kopa ar tiazolidindionu un metforminu, lictojot §is zales
kombinacija ar alogliptinu, var apsvert mazakas mingto zalu devas lietoSanu (skatit 4.2. apakSpunktu).

Kombinacijas, kuru lietoSana nav pétita

Alogliptins nav petits kombinacija ar natrija glikozes kotransportétaja 2 (SGLT-2) inhibitoriem vai
glikagonam lidziga peptida 1 (GLP-1) analogiem, ne ari formali triskarSaja terapija kopa ar
metforminu un sulfonilurinvielas atvasinajumu.

Nieru darbibas traucéjumi

Ta ka pacientiem ar vid&ji smagiem vai smagiem nieru darbibas traucgjumiem, ka arT pacientiem ar
nieru slimibu galgja stadija, kam nepiecieSama dialize, japielago deva, pirms alogliptina terapijas
sakuma un periodiski péc tam icteicams veikt atbilstoSu nieru darbibas izvertejumu (skatit

4.2. apaksSpunktu).

Pieredze par lietoSanu pacientiem, kuriem nepiecieSama nieru dialize, ir ierobezota. Alogliptins nav
pétits pacientiem, kuri sanem peritonealo dializi (skatit 4.2. un 5.2. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucéjumi

Alogliptins nav petits pacientiem ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem (vertejums pec Child-Pugh
skalas > 9) un tadg] to nav ieteicams lietot $adiem pacientiem (skatit 4.2. un 5.2. apakSpunktu).

Sirds mazspgja
Kliniskajos p&tijumos giita pieredze par alogliptina lictosanu pacientiem ar III un IV funkcionalas
klases sastréguma sirds mazsp&ju péc Nujorkas Sirds slimibu asociacijas (NYHA) klasifikacijas ir

ierobezota un Siem pacientiem nepiecieSama piesardziba.

Paaugstinatas jutibas reakcijas

Saistiba ar DPP-4 inhibitoriem ir noverotas paaugstinatas jutibas reakcijas, tostarp anafilaktiskas
reakcijas, angioedéma un eksfoliativi adas stavokli, to skaita ar1 Stivensa-DZonsona sindroms un
daudzformu erit€ma, un par tam ir sanemti ar7 spontani zinojumi p&c alogliptina registracijas.
Alogliptina kliniskajos p&tfjumos par anafilaktiskam reakcijam zinots ka par reti sastopamam.



Akits pankreatits

DPP-4 inhibitoru lietoSanu saista ar akiita pankreatita raSanas risku. Apvienota analizg, izmantojot
datus no 13 pétijumiem, kopgjais pankreatita biezums starp pacientiem, kas arsteti ar alogliptinu

25 mg deva, alogliptinu 12,5 mg deva, aktivajam salidzinajuma zalém vai placebo, bija attiecigi 2, 1, 1
vai 0 gadijumi uz 1 000 pacientgadiem. Kardiovaskularo iznakumu pétijuma pankreatita biezums
pacientiem, kurus arst€ja ar alogliptinu vai placebo, bija attiecigi 3 vai 2 gadijumi uz

1 000 pacientgadiem. P&cregistracijas faz€ ir sanemti spontani zinojumi par blakusparadibu — akatu
pankreatitu. Pacienti jainformé par akiita pankreatita raksturigajiem simptomiem: neparejosam,
stipram veédersapem, kas var izstarot uz muguru. Ja ir aizdomas par pankreatitu, Vipidia lietoSana
japartrauc; ja tiek apstiprinata akiita pankreatita diagnoze, Vipidia lietoSanu nedrikst atsakt.
Pacientiem, kam anamn&zg€ ir pankreatits, jaievéro piesardziba.

Ietekme uz aknam

P&c zalu registracijas ir sanemti zinojumi par aknu disfunkciju, ieskaitot aknu mazspéju.
Celonsakariba nav pieradita. Pacienti riipigi janovero, lai konstatétu, vai nerodas iesp&jami aknu
darbibas trauc&jumi. Pacientiem, kam ir simptomi, kas liecina par aknu bojajumu, steidzami javeic
aknu funkcionalas parbaudes. Ja tiek konstatétas vértibu novirzes un netiek apstiprinata cita etiologija,
jaapsver alogliptina terapijas partrauksana.

Bullozs pemfigoids

P&cregistracijas perioda ir zinojumi par bullozo pemfigoidu pacientiem, kuri lieto DPP-4 inhibitorus,
ieskaitot alogliptinu. Ja ir aizdomas par bullozu pemfigoidu, alogliptina lietoSana japartrauc.

Vipidia satur natriju

=

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra tabletg, - biitiba tas ir “natriju nesaturogas”.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Citu zalu ietekme uz alogliptinu

Alogliptins pamata izdalas neizmainita veida ar urinu, un metabolisms, ko nodro$ina citohroma (CYP)
P450 enzimu sist€ma, ir minimals (skatit 5.2. apakSpunktu). Tadel mijiedarbiba ar CYP inhibitoriem
nav paredzama un ar nav konstat&ta.

Klinisko mijiedarbibas pétijumu rezultati liecina arT par to, ka alogliptina farmakokingtiku kliniski
nozimiga apméra neietekmé gemfibrozils (CYP2C8/9 inhibitors), flukonazols (CYP2C9 inhibitors),
ketokonazols (CYP3A4 inhibitors), ciklosporins (p-glikoproteina inhibitors), vogliboze (alfa
glikozidazes inhibitors), digoksins, metformins, cimetidins, pioglitazons vai atorvastatins.

Alogliptina ietekme uz citam zalém

In vitro p&tijumi liecina, ka koncentracija, kada tiek sasniegta, lictojot icteikto devu, proti, 25 mg
alogliptina, tas neinhib& un neinduc€ CYP 450 izoformas (skatit 5.2. apaksSpunktu). Tadel mijiedarbiba
ar CYP 450 izoformu substratiem nav paredzama un ar nav konstatgta. /n vitro petijumos konstatets,
ka alogliptins nav ne substrats, ne inhibitors svarigakajiem transportétajiem, kas saistiti ar aktivas
vielas darbibu niers: organiskajam anjonu transportétajam-1, organiskajam anjonu transportétajam-3
vai organiskajam katjonu transportetajam-2 (OKT2). Turklat kliniskie dati neliecina par mijiedarbibu
ar p-glikoproteina inhibitoriem vai substratiem.

Klmiskajos petijumos alogliptinam nekonstatgja kliniski nozimigu ietekmi uz kofeina, (R)-varfarina,
pioglitazona, gliburida, tolbutamida, (S)-varfarina, dekstrometorfana, atorvastatina, midazolama,
peroralo kontracepcijas lidzeklu (noretindrona un etinilestradiola), digoksina, feksofenadina,



metformina vai cimetidina farmakokinétiku, tadejadi in vivo pieradot §is vielas nelielo tendenci izraisit
mijiedarbibu ar CYP1A2, CYP3A4, CYP2D6, CYP2C9, p-glikoproteinu un OKT?2.

Veseliem individiem alogliptins neietekm&ja protrombina laiku vai starptautisko standartiz&to
koeficientu (INR), lietojot vienlaikus ar varfarinu.

Kombinacija ar citam pretdiabéta zalem

Rezultati no pétijumiem ar metforminu, pioglitazonu (tiazolidindions), voglibozi (alfa glikozidazes
inhibitors) un gliburidu (sulfonilurivielas atvasinajums) neliecina par kliniski nozimigu
farmakokingtisko mijiedarbibu.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Gritnieciba

Dati par alogliptia lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami. Petfjumi ar dzivniekiem neuzrada tiesu
vai netieSu kaitigu ietekmi saistitu ar reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Piesardzibas

noliikos ieteicams atturéties no alogliptina lictoSanas griitniecibas laika.

BaroSana ar kraiti

Nav zinams, vai alogliptins izdalas cilvéka piena. P&tljumos ar dzivniekiem pieradits, ka alogliptins
izdalas piena (skatit 5.3. apakSpunktu). Nevar izsl€gt risku zidainim.

Leémums partraukt barosanu ar kriti vai partraukt alogliptina lietoSanu, japienem, izvertgjot kriits
barosanas ieguvumu b&rnam un ieguvumu no alogliptina terapijas sievietei.

Fertilitate

Alogliptina ietekme uz cilveka fertilitati nav pétita. Petjumos ar dzivniekiem negativa ietekme uz
fertilitati nav novérota (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Vipidia neietekmé vai nedaudz ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. Tomer
pacienti jabridina par hipoglikémijas risku, Ipasi, ja zales tiek kombingtas ar sulfonilurivielas
atvasinajumu, insuliu vai tiazolidindiona un metformina kombinaciju.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Sniegtas informacijas pamata ir dati par kopuma 9 405 pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu, tostarp par
3 750 pacientiem, kas arstéti ar alogliptinu 25 mg deva, un par 2476 pacientiem, kas arstéti ar
alogliptinu 12,5 mg deva, kuri piedalijusies viena II fazes pétijuma vai kada no 12 dubultmaskétajiem,
ar placebo vai aktivu lidzekli kontrol&tajiem III fazes kliniskajiem petijumiem. Turklat ar

5 380 pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu un nesenu akiitu koronaro sindromu veica kardiovaskularo
iznakumu pé&ttjumu, kura 2 701 pacientus randomizgja alogliptina lictosanai, bet 2 679 pacientus
randomiz&ja placebo lietosanai. Sajos pétijumos vértéta alogliptina ietekme uz glikémisko kontroli un
ta droSums, lietojot monoterapijas veida, sakotn&jas kombinétas terapijas veida ar metforminu vai
tiazolidindionu, ka arT papildinosas terapijas veida kopa ar metforminu, sulfonilurinvielas
atvasinajumu vai tiazolidindionu (kopa ar metforminu vai sulfonilurinvielas atvasinajumu vai bez
tiem), vai insulinu (ar metforminu vai bez ta).

Apkopota veida analizgjot datus no 13 pétijumiem, kopg&jais nevélamo blakusparadibu, bitisko
nevélamo blakusparadibu un nevélamo blakusparadibu, kuru rezultata terapija tika partraukta, biezums



starp pacientiem, kas arstéti ar alogliptinu 25 mg deva, alogliptinu 12,5 mg deva, aktivajam kontroles
zalém vai placebo, bija Iidzigs. Biezaka nevélama blakusparadiba pacientiem, kurus arstgja ar 25 mg
alogliptina, bija galvassapes.

Alogliptina droSums gados vecakiem cilvékiem (> 65 gadus veci) un gados jaunakiem cilvekiem
(< 65 gadus veciem) bija Iidzigs.

Nevélamo blakusparadibu uzskaitijums tabulas veida

Nevelamas blakusparadibas ir sakartotas p&c organu sistémam un biezuma. Biezums definéts $adi: loti
biezi (>1/10); biezi (>1/100 Iidz <1/10), retak (>1/1 000 Iidz <1/100); reti (>1/10 000 Iidz <1/1 000);
loti reti (<1/10 000), nav zinami (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem).

Turpmak uzskaititas nevélamas blakusparadibas, kas noverotas apkopotos, kontrol&tos 3. fazes pamata
kliskajos pétijumos par alogliptina monoterapiju un papildus kombingtu terapiju, kuros piedalijusies
5 659 pacienti (1. tabula).

1.tabula Nevelamas blakusparadibas

Organu sistéemu klase Nevélamo blakusparadibu biezums
Nevelama blakusparadiba

Infekcijas un infestacijas

augsgjo elpcelu infekcijas biezi

nazofaringits biezi

Iminas sistemas traucejumi

paaugstinata jutiba nav zinami

Vielmainas un uztures traucejumi

hipoglikémija biezi

Nervu sistemas traucéjumi

galvassapes biezi

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

sapes vedera biezi

gastroezofageala atvilpa slimiba biezi

caureja biezi

akiits pankreatits nav zinami

Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi

aknu disfunkcija, tostarp ar1 aknu mazspgja nav zinami

Adas un zemadas audu bojajumi

nieze biezi

izsitumi biezi

eksfoliativi adas stavokli, ieskaitot

Stivensa-DZonsona sindromu nav zinami

daudzformu eritéma nav zinami

angioedeéma nav zinami

natrene nav zinami

bullozs pemfigoids nav zinami

Nieru un urinizvades sistemas traucéjumi

intersticials nefiits nav zinami

Pediatriskd populdcija
Klimiskaja petijuma ar alogliptiu b&rniem ar 2. tipa cukura diab&tu vecuma no 10 Iidz 17 gadiem
nevélamo blakusparadibu profils bija [1dzigs pieaugusajiem noverotajam.

Zino$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad&jadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lGgti zinot par



jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zino$anas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Kliniskajos p&tijumos lielakas lietotas alogliptina devas bija vienreiz&ja 800 mg deva veseliem
individiem un 400 mg deva vienreiz diena 14 dienu garuma pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu
(atbilst attiecigi 32 reizes un 16 reizes parsniegtai ieteiktajai dienas devai, kas ir 25 mg alogliptina).
ArstéSana

Pardozesanas gadijuma atbilstoSi pacienta kliniskajam stavoklim jasak piemeérota uzturo$a arstéSana.
Hemodializes cela var izvadit minimalu alogliptina daudzumu (3 stundu hemodializes sesijas laika tika
izvaditi aptuveni 7% vielas). Tad€] hemodializes kliniska lietderiba pardozesanas gadijuma ir
minimala. Nav zinams, vai alogliptinu var izvadit peritonealas dializes cela.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: zales cukura diab&ta arst€Sanai, dipeptidilpeptidazes 4 (DPP-4) inhibitori.

ATK kods: A10BH04.

Darbibas mehanisms un farmakodinamiska iedarbiba

Alogliptins ir spécigs un loti selektivs DPP-4 inhibitors, proti, > 10 000 reizu selektivaks pret DPP-4
neka pret citiem radniecigajiem enzimiem, tostarp DPP-8 un DPP-9. DPP-4 ir galvenais enzims, kas
iesaistits inkretina hormonu, proti, glikagonam Iidziga peptida-1 (GLP-1) un GIP (no glikozes
atkarigais insulinotropais polipeptids), kuri izdalas zarnas un kuru koncentracija paaugstinas péc
€8anas, atra noardisana. GLP-1 un GIP pastiprina insulina biosintézi un izdaliSanos no aizkunga
dziedzera béta Stnam, turklat GLP-1 inhib€ arT glikagona sekréciju un glikozes razoSanu aknas.
Tadgjadi alogliptins uzlabo gliké€mijas kontroli ar no glikozes atkariga mehanisma starpniecibu,
veicinot insulina izdaliSanos un pazeminot glikagona koncentraciju, kad ir augsts glikozes Iimenis.

Kliniska efektivitate

Alogliptins ir pétits, lietojot to monoterapijas veida, sakotngjas kombingtas terapijas veida ar
metforminu vai tiazolidindionu un papildterapijas veida metforminam, sulfonilurinvielas
atvasinajumam vai tiazolidindionam (kopa ar metforminu vai sulfonilurinvielas atvasinajumu vai bez
tiem) vai insulinam (kopa ar metforminu vai bez ta).

Lietojot alogliptinu 25 mg deva pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu, maksimala DPP-4 inhibicija tika
panakta 1 11dz 2 stundu laika un parsniedza 93% gan péc vienreizgjas 25 mg devas, gan pec zalu
lietoSanas vienreiz diena 14 dienu garuma. P&c zalu lietoSanas 14 dienu garuma DPP-4 inhibicija p&c
24 stundam saglabajas virs 81%. Kad tika aprékinatas vidgjas glikozes koncentracijas vertibas Cetras
stundas pec &Sanas (pec brokastim, pusdienam un vakarinam), 14 dienas ilga arst€Sana ar alogliptinu
25 mg deva bija devusi vidgjo p&c placebo korigéto samazinajumu salidzindjuma ar sakotn&jiem
raditajiem par -35,2 mg/dl.

Lietojot alogliptinu 25 mg deva vienu pasu un kombinacija ar pioglitazonu 30 mg deva, tika pieradits
butisks postprandialas glikozes un postprandiala glikagona vertibas samazinajums, ka arT biitiski
paaugstinats postprandiala aktiva GLP-1 Iimenis 16. ned€la salidzinajuma ar placebo (p<0,05). Turklat
alogliptina monoterapija, lietojot 25 mg devu, un kombinacija ar pioglitazonu 30 mg deva nodrosinaja


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

statistiski noztmigu (p<0,001) kopgja trigliceridu daudzuma samazinajumu 16. nedéla, merot
postprandialas pakapeniskas AUC.s) izmainas no p&tijjuma sakuma salidzinajuma ar placebo.

Viena II fazes un trispadsmit 11 fazes dubultmask@&tos (tostarp kardiovaskularo iznakumu pétijuma), ar
placebo vai aktivu lidzekli kontrolétos kliniskos p&tijumos, kas veikti, lai novertétu alogliptina ietekmi
uz glikémijas kontroli un ta droSumu, piedalijas kopuma 14 779 pacienti ar 2. tipa cukura diab&tu, to
vida 6 448 pacienti, kas arsteti ar 25 mg alogliptina, un 2 476 pacienti, kas arsteti ar 12,5 mg
alogliptina. Sajos pétijumos 2 257 ar alogliptinu arstétie pacienti bija > 65 gadus veci un 386 ar
alogliptinu arstéts pacients bija > 75 gadus vecs. P&tTjumos piedalijas 5 744 pacienti ar viegliem nieru
darbibas traucgjumiem, 1 290 pacienti ar vidgji smagiem nieru darbibas traucgjumiem un 82 pacienti
ar smagiem nieru darbibas traucg€jumiem/nieru slimibu galgja stadija, kurus arstgja ar alogliptinu.

Kopuma arstesana ar ieteikto alogliptina 25 mg dienas devu uzlaboja glikémijas kontroli, lietojot
monoterapijas veida un ka sakotn&ju vai papildus kombinétu terapiju. To noteica p&c kliniski biitiska
un statistiski nozimiga glikolizéta hemoglobina (HbA lc) un glikozes limena tuksa diisa vertibas
samazinajuma no pétjjuma sakuma lidz beigam salidzinajuma ar kontroles Iidzekli. HbA1c vertibas
samazinajums bija I1dzigs dazadas apaksgrupas, tostarp dalot pacientus p&c nieru darbibas
traucgjumiem, vecuma, dzimuma un kermena masas indeksa, savukart atskiribas starp ras€m
(piem&ram, starp baltas un ne-baltas rases parstavjiem) bija nelielas. Kliski nozimigu HbAlc
vertibas samazinajumu, salidzinot ar kontroles Iidzekli, novéroja ar1, lietojot 25 mg alogliptina,
neatkarigi no sakotng&jas fona terapijas. Augstaka sakotn&ja HbAlc vertiba bija saistita ar izteiktaku
HbA 1c vertibas samazinajumu. Alogliptina ietekme uz kermena masu un lipidiem kopuma bija
neitrala.

Alogliptins monoterapijas veida

Arste3ana ar alogliptinu deva 25 mg vienreiz diena nodrosin3ja statistiski nozimigu HbAlc un
glikozes Itmena plazma tuksa dasa vertibas uzlabojumu 26. nedgla pret p&tijuma sakumu, salidzinot ar
placebo kontroli (3. tabula).

Alogliptins ka metforminu papildinoSa terapija

Alogliptina, lietota vienreiz diena 25 mg deva, pievienoSana metformina hidrohlorida terapijai (videja
deva =1 847 mg) nodrosinaja statistiski nozimigu HbA lc un glikozes lIimena plazma tuksa dasa
raditaju uzlabojumu 26. nedéla pret sakotngjiem raditajiem, salidzinot ar placebo pievienoSanu

(2. tabula). 26. nedgla ieverojami lielakam skaitam pacientu, kuri sanéma alogliptinu 25 mg deva
(44,4%), bija sasniegta HbA1c mérka koncentracija <7,0%, salidzinot par pacientiem, kuri sanéma
placebo (18,3%) (p<0,001).

Alogliptina, lietota vienreiz diena 25 mg deva, pievienoSana metformina hidrohlorida terapijai (videja
deva =1 835 mg) nodrosSinaja HbAc raditaju uzlabojumu 52. nedela un 104. nedgela, salidzinot ar
sakotngjiem raditajiem. 52 ned€la HbA lc vertibas samazinasanas, lietojot alogliptinu 25 mg deva plus
metforminu (-0,76%, 3. tabula) bija lidziga tai, kadu nodrosinaja glipizida (vidgja deva = 5,2 mg) plus
metformina hidrohlorida terapija (vidéji deva = 1 824 mg, -0,73%). 104. nedela HbAlc vertibas
samazinasanas, lietojot alogliptinu 25 mg deva plus metforminu (-0,72%, 3. tabula) bija lielaka par to,
kadu nodrosinaja glipizida plus metformina terapija (-0.59%). 52. ned€la 25 mg alogliptina un
metformina grupa vidgjas glikozes ltmena plazma tuksa dusa vertibas izmainas, salidzinot ar
sakotngjiem raditajiem bija ieveérojami lielaka neka uz glipizids un metforminu (p <0,001). 104. ned€la
25 mg alogliptina un metformina grupa vidgjas glikozes Iimena plazma tuksa diisa vertibas izmainas,
saltdzinot ar sakotngjiem raditajiem, bija -3,2 mg/dl, salidzinot ar 5,4 mg/dl glipizida un metformina
grupa. Lielakam skaitam pacientu, kuri sanéma alogliptinu 25 mg deva un metforminu (48,5%) bija
sasniegta HbA 1c¢ merka koncentracija < 7,0%, salidzinot par pacientiem, kuri sanéma glipizidu un
metforminu (42,8%) (p=0,004).

Alogliptins ka sulfonilurinvielas atvasinajumu papildinosa terapija

Alogliptina, lietota vienreiz diena 25 mg deva, pievienoSana gliburida terapijai (vidgja

deva = 12,2 mg) nodrosinaja statistiski nozimigu HbA 1c¢ raditaju uzlabojumu 26. nedéla pret
sakotngjiem raditajiem, salidzinot ar placebo pievienoSanu (2. tabula). Vidgjas glikozes Iimena plazma
tuksa dusa izmainas 26. nedgla, salidzinot ar sakotn&jiem raditajiem, 25 mg alogliptina grupa bija




samazinajums par 8,4 mg/dl; salidzinajumam, placebo grupa bija pieaugums par 2,2 mg/dl. 26. ned¢la
ieverojami lielakam skaitam pacientu, kuri sanéma alogliptinu 25 mg deva (34,8%), bija sasniegta
HbA 1c mérka koncentracija < 7,0%, salidzinot par pacientiem, kuri sanéma placebo (18,2%)
(p=0,002).

Alogliptins ka tiazolidindionu papildinosa terapija

Alogliptina, lietota vienreiz diena 25 mg deva, pievienoSana pioglitazona terapijai (videja

deva = 35,0 mg, ar metforminu vai sulfonilurinvielas grupas lidzekli vai bez tiem) nodrosinaja
statistiski nozimigu HbA1c un glikozes Iimena plazma tuksa diisa raditaju uzlabojumu 26. nedgla pret
sakotn&jiem raditajiem, salidzinot ar placebo pievienoSanu (2. tabula). Kliniski nozimigu HbAlc
vertibas samazinajumu salidzinajuma ar placebo noveroja art ar 25 mg deva lietotu alogliptinu,
neatkarigi no ta, vai pacienti vienlaikus san€ma ar terapiju ar metforminu vai sulfonilurinvielas grupas
zalém. 26. nedgla ieverojami lielakam skaitam pacientu, kuri san€ma alogliptinu 25 mg deva (49,2%),
bija sasniegta HbA1c mérka koncentracija <7,0%, salidzinot par pacientiem, kuri sane€ma placebo
(34,0%) (p=0,004).

Alogliptins ka tiazolidindiona, kas lietots kopa ar metforminu, papildinosa terapija

Alogliptina, lietota 25 mg deva vienreiz diena, pievienoSana pioglitazona (30 mg) un metformina
hidrohlorida terapijai (vidgja deva = 1867,9 mg) 52. nedgla salidzinajuma ar sakotngjiem raditajiem
nodrosinaja HbA 1c vertibas uzlabojumu, kas bija statistiski nozimigs un ne sliktaks par to, kadu deva
45 mg pioglitazona un metformina hidrohlorida terapija (videja deva = 1847,6 mg, 3. tabula).
Butiskais HbA 1c vértibas samazinajums, kads tika novérots, lietojot alogliptinu 25 mg deva plus
pioglitazonu 30 mg deva un metforminu, saglabajas visa 52 nedg€las ilgaja arsteSanas perioda,
salidzinot ar pioglitazonu 45 mg deva un metforminu (visos laika punktos p<0,001). Turklat

52. nedgla 25 mg alogliptina plus 30 mg pioglitazona un metformina grupa bija biitiski lielakas vidgjas
glikozes Itmena plazma tuksa diisa vertibas izmainas neka 45 mg pioglitazona un metformina grupa
(p<0,001). 52. nedgla ieverojami lielakam skaitam pacientu, kuri sane€ma alogliptinu 25 mg deva plus
30 mg pioglitazona un metforminu (33,2%), bija sasniegta HbAlc mérka koncentracija <7,0%,
salidzinot ar pacientiem, kuri san€ma 45 mg pioglitazona un metformimu (21,3%, p<0,001).

Alogliptins ka papildterapija insulinam (kopa ar metforminu vai bez ta)

Alogliptina, lietota vienreiz diena 25 mg deva, pievienoSana insulina terapijai (vidgja deva = 56,5 SV,
kopa ar metforminu vai bez ta) nodro§inaja statistiski nozimigu HbA 1c un glikozes limena plazma
tuksa dusa raditaju uzlabojumu 26. nedéla pret sakotngjiem raditajiem, salidzinot ar placebo
pievienoSanu (2. tabula). Kliniski nozimigu HbA1c vertibas samazinajumu salidzinajuma ar placebo
noveroja ari ar 25 mg deva lietotu alogliptinu, neatkarigi no ta, vai pacienti vienlaikus sanéma ari
terapiju ar metforminu. 26. nedéla lielakam skaitam pacientu, kuri sanéma alogliptinu 25 mg deva
(7,8%), bija sasniegta HbA 1c meérka koncentracija <7,0%, salidzinot par pacientiem, kuri sanéma
placebo (0,8%).
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2. tabula. HbAlc veértibas izmainas (%) 26. nedéla salidzinajuma ar pétijjuma sakumu, lietojot

alogliptinu 25 mg deva ar placebo kontrolétaja pétijuma (FAS, LOCF)
Pétijums Vidgja Vidgjas Atbilstosi arstésanai
sakotnéja | HbAlc | korigétas vidéjas HbAlc
HbAlc | vertibas vertibas izmainas no
vertiba izmai- | pétijjuma sakuma, mazako
(%) nas no kvadratu metode (%)’
(SN) pétiju- (divpusgjs 95% TI)
ma
sakuma
(%)
(SK)
Monoterapijas placebo kontroléts pétijums
Alogliptins 25 mg vienreiz diena 7,91 -0,59 -0,57*
(n=128) (0,788) (0,066) (-0,80, -0,35)
Papildu kombinétas terapijas placebo kontrolétie pétijumi
Alogliptins 25 mg vienreiz diena ar 7,93 -0,59 -0,48%*
metforminu (0,799) (0,054) (-0,67, -0,30)
(n=203)
Alogliptins 25 mg vienreiz diena ar 8,09 -0,52 -0,53*
sulfonilurinvielas atvasinajumu (0,898) (0,058) (-0,73, -0,33)
(n=197)
Alogliptins 25 mg vienreiz diena ar 8,01 -0,80 -0,61%*
tiazolidindionu + metformins vai (0,837) (0,056) (-0,80,-0,41)
sulfonilurivielas
(n=195)
Alogliptins 25 mg vienreiz diena ar insuliu 9,27 -0,71 -0,59*
+ metforminu (1,127) (0,078) (-0,80, -0,37)
(n=126)

FAS = full analysis set (pilns analizu kopums)

LOCEF = last observation carried forward (ped€ja noverosana parcelta

uz prieksu)

T Vidgjie raditaji peéc mazako kvadratu metodes korigéti atbilstosi
ieprieks veiktai antihiperglikémiskai terapijai un sakotngjam vertibam
* p<0,001, salidzinot ar placebo vai placebo+kombingtu terapiju
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3. tabula. HbAlc vertibas izmainas (%) no pétijuma sakuma, lietojot alogliptinu 25 mg deva,
ar aktivu lidzekli kontroléta petijuma (PPS, LOCF)

Pétijums Videja Videjas HbAlc Atbilstosi
sakotnéja vértibas arsteéSanai
HbAlc izmainas no korigétas HbAlc
vertiba (%) pétijuma vertibas izmainas
(SN) sakuma (%) no pétijuma
(SK) sakuma (%)"
(vienpuséjs TI)

Papildu kombineétas terapijas pétijumi

Alogliptins 25 mg vienreiz diena ar
metforminu,

salidzinot ar sulfonilurinvielas
atvasinajumu + metformimu

Izmainas 52. nedéla 7,61 -0,76 -0,03
(n=382) (0,526) (0,027) (-bezgaliba, 0,059)

Izmainas 104. nedela 7,61 -0,72 -0,13*
(n=382) (0,526) (0,037) (-bezgaliba, -0,006)

Alogliptins 25 mg vienreiz diena ar
tiazolidindionu + metforminu,
salidzinot ar tiazolidindiona devas
titréSanu + metforminu

Izmainas 26. nedela 8,25 -0,89 -0,47**
(n=303) (0,820) (0,042) (bezgaliba, -0,35)
Izmainas 52. nedela 8,25 -0,70 -0,42%*
(n=303) (0,820) (0,048) (bezgaliba, -0,28)

PPS = per protocol set (protokolam atbilstosa kopa)

LOCEF = last observation carried forward (ped€ja noverosana parcelta uz prieksu)
* Lidzvertigums un parakums ir statistiski pieradits

¥ Vidgjie raditaji pec mazako kvadratu metodes korigéti atbilstosi ieprieks veiktai
antihiperglikémiskai terapijai un sakotngjam vertibam

Pacienti ar nieru darbibas traucéjumiem

Alogliptina ieteicamo devu efektivitati un drosumu placebo kontrol&ta petijuma (59 pacienti, kam

6 ménesus tika lietots alogliptins, un 56 pacienti, kam 6 ménesus tika lietots placebo) atseviski petija
apaksgrupa, kura ieklauti pacienti ar 2. tipa cukura diab&tu un smagiem nieru darbibas
trauc€jumiem/terminalu nieru slimibu, un konstatgja, ka ta atbilst pacientiem ar normalu nieru darbibu
konstatétam profilam.

Gados vecaki cilvéki (=65 gadus veci)

Apvienotaja analiz€, izmantojot datus no pieciem placebo kontroletiem petijumiem, kuru ilgums bija
26 nedglas, tika konstatéts, ka alogliptina efektivitate pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu, kuru
vecums bija > 65 gadi, bija lidziga ka pacientiem, kuru vecums bija < 65 gadi.

Turklat arsteéSana ar alogliptinu 25 mg deva vienreiz diena lidz 52. ned€lai bija uzlabojusi sakotngjo
HbA ¢ vertibu, un uzlabojums bija lidzigs glipizida (vidgja deva = 5,4 mg) raditajam uzlabojumam.
Svarigi, ka, neraugoties uz [idzigam HbA1c un glikozes Iimena plazma tuksa daisa raditaju izmainam
salidzinajuma ar p&tjjuma sakumu alogliptina un glipizida ietekme, hipoglikémijas epizodes retak
piedzivoja pacienti, kuri san€ma alogliptinu 25 mg deva (5,4%), nevis pacienti, kuri sanéma glipizidu
(26,0%).
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Kliniskais droSums

Kardiovaskularais drosums

Apvienota analizg, izmantojot datus no 13 petijumiem, kop€ja kardiovaskularas naves, neletala
miokarda infarkta un neletala insulta sastopamiba starp pacientiem, kurus arst&ja ar 25 mg alogliptina,
aktivu kontroles lidzekli vai placebo, bija lidziga.

Turklat ar 5 380 pacientiem, kuriem bija augsts kardiovaskularais risks, veica prospektivu,
randomizg&tu, kardiovaskularo iznakumu dro$uma p&tijumu, lai izvertétu alogliptina ietekmi, salidzinot
ar placebo (kad tas ieklauts apripes standarta), attieciba uz nozimigiem nevélamiem
kardiovaskulariem notikumiem (major adverse cardiovascular events, MACE), ieskaitot laiku Iidz
pirmajam jebkada veida notikumam no salikta krit€rija, kuru veidoja kardiovaskulara nave, neletals
miokarda infarkts un neletals insults pacientiem ar nesenu (15 Iidz 90 dienas) akiitu koronaru
notikumu. P&c sakotngjiem raditajiem pacientu vidg€jais vecums bija 61 gads, vid&jais ilgums ar cukura
diabétu 9,2 gadi, un vidéja HbAlc vértiba 8,0%.

Petjums pieradija, ka alogliptins nepalielinaja MACE risku, salidzinot ar placebo [riska attieciba:
0.96; vienpusgjs 99% ticamibas intervals: 0-1,16]. Alogliptina grupa 11,3% pacientu novéroja MACE,
salidzinot ar 11,8% pacientu placebo grupa.

4. tabula. MACE, par kuriem zinots kardiovaskularo iznakumu

pétijuma
Pacientu skaits (%)
Alogliptins Placebo
25 mg
N=2 701 N=2 679
Primarais saliktais merka kriterijs
[pirmais notikums - KV nave, 305 (11,3) | 316 (11,8)
neletals MI un neletals insults]
Kardiovaskulara nave* 89 (3,3) 111 (4,1)
Neletals miokarda infarkts 187 (6,9) 173 (6,5)
Neletals insults 29 (1,1) 32(1,2)

*Kopuma letals iznakums (visu c€lonu mirstiba) bija
153 pacientiem (5,7%) alogliptina grupa un 173 pacientiem (6,5%)
placebo grupa.

703 pacientiem noveéroja notikumu sekundara MACE salikta mérka kritérija ietvaros (pirmais
notikums bija kardiovaskulara nave, neletals miokarda infarkts, neletals insults un steidzama
revaskularizacijas nepiecieSamiba nestabilas stenokardijas d€l). Alogliptina grupa 12,7%

(344 pacientiem) novéroja notikumu sekundara MACE salikta mérka kritérija ietvaros, salidzinot ar
13,4% (359 pacientiem) placebo grupa [riska attieciba = 0,95; vienpusgjs 99% ticamibas intervals:
0-1,14].

Hipoglikemija

Apvienotaja analize, kura izmantoja datus no 12 p&tijumiem, jebkadu hipoglikemijas epizozu kopgja
sastopamiba pacientiem, kurus arst&ja ar 25 mg alogliptina, bija mazaka neka pacientiem, kurus arstgja
ar 12,5 mg alogliptina, aktivu kontroles lidzekli vai placebo (attiecigi 3,6%, 4,6%, 12,9% un 6,2%).
Vairuma $adu epizozu intensitate bija no vieglas lidz vid&ji smagai. Kopg&ja smagas hipoglikémijas
epizozu sastopamiba starp pacientiem, kurus arst&ja ar 25 mg alogliptina, un starp pacientiem, kurus
arst€ja ar 12,5 mg alogliptina, bija Iidziga, un mazaka neka sastopamiba pacientiem, kurus arstgja ar
aktivo kontroles lidzekli vai placebo (attiecigi 0,1%, 0,1%, 0,4% un 0,4%). Prospektiva, randomizgta,
kontroléta kardiovaskularo iznakumu pétijuma pé&tnieks zinoja, ka hipoglikeémijas notikumi
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pacientiem, kuri sanéma placebo (6,5%) un pacientiem, kuri sanem alogliptinu (6,7%) papildus
standarta apriipei, bija 11dzigi.

Klmiskaja petijuma, lietojot alogliptinu monoterapijas veida, hipoglike€mijas sastopamiba bija Iidziga
tai, kada novérota, lietojot placebo, un mazaka neka placebo, lietojot cita petijjuma papildus
sulfonilurinvielas atvasinajumam.

Lielaku hipoglikémijas biezumu konstatgja triskarSas terapijas gadijuma kopa ar tiazolidindionu un
metforminu un kombinacija ar insulinu, ka nov&rots ari citiem DPP-4 inhibitoriem.

Uzskata, ka pacienti (vecums > 65 gadi) ar 2. tipa cukura diabgtu ir paklauti lielakam hipoglikemijas
epizozu riskam neka pacienti, kuru vecums ir < 65 gadi. Apvienotaja analize, izmantojot datus no

12 petijumiem, kopgja jebkadu hipoglikemijas epizozu sastopamiba starp pacientiem, kuru vecums
bija > 65 gadi un kurus arstgja ar 25 mg alogliptina (3,8%), bija lidzigs ka pacientiem, kuru vecums
bija < 65 gadi (3,6%).

Pediatriska populacija

Tika veikts dubultmaskéts, randomizéts, placebo kontroléts, starptautisks pétijums (6 valstis, 37
vietas) ar beérniem (no 10 [idz 17 gadus veciem), kuriem ir 2. tipa cukura diabgts ar nepietickamu
glikemijas kontroli, neskatoties uz di€tu un/vai fiziskiem vingrinajumiem, terapija ar vai bez
metformina un/vai insulina fona terapijas. Kopuma 151 pacients (ieskaitot 27 bez fona terapijas, 124
ar metformina un/vai insulina terapiju) tika randomizets 1:1 un sanéma arst€sanu ar 25 mg alogliptina
(n=75) vai placebo (n=76) vienu reizi diena. Netika noverota statistiski nozimiga atSkiriba starp
arst€Sanu ar 25 mg alogliptina, salidzinot ar placebo attieciba uz primaro efektivitates mérka kriteriju
HbA 1c izmainam no sakuma stavokla Iidz 26. ned€lai starp personam pilnas analizes kopa (fu!!
analysis set-FAS) vai protokolam atbilstosa kopa (per protocol set-PPS), FAS sensitivitates analize
vai jebkuras apakSgrupas, tostarp pacientiem bez fona pretdiab&ta terapijas un pacientiem, kas sanem
metformina un/vai insulina fona terapiju. Lidzigi rezultati tika noveroti attieciba uz HbAlc izmainu
sekundarajiem meérka krit€rijiem, salidzinot ar sakuma stavokli 12., 18., 39. un 52. nedgla starp
cilvekiem FAS un PPS grupas.

S pétijuma rezultati ir paraditi 5. tabula.

S.tabula. HbA1lc izmainas no sakuma stavokla 26.nedéla pediatriskajiem
pacientiem (10-17 gadi) ar 2.tipa cukura diabétu, lietojot 25 mg alogliptinu
vai placebo vienu reizi diena

HbAlc (%) atskiriba alogliptins

Terapijas grupa | HbAlc (%)*
vs. placebo*

25 mg alogliptins | 0,091 + 0,288 0,102
(n=54) [-0,627, 0,831]
placebo -0,011 £0,281
(n=56)

*vid&jie raditaji pec mazako kvadratu metodes + S.K.
[ ]uzrada divpusg€ju 95% ticamibas intervalu

S.K. — standarta kluida
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5.2. Farmakokinétiskas Tpasibas

Ir pieradits, ka alogliptina farmakokingtika veseliem individiem un pacientiem ar 2. tipa cukura
diabgtu ir lidziga.

UzsiikSanas
Alogliptina absoliita biopieejamiba ir aptuveni 100%.

LietoSana &dienreizes ar augstu tauku saturu laika nemainija kop&jo un maksimalo alogliptina
iedarbibas limeni. Tadg] Vipidia var lietot €dienreizu laika vai neatkarigi no tam.

P&c vienreizgjas peroralas lidz 800 mg lielas devas lietoSanas veseliem individiem alogliptins strauji
uzsiicas, un maksimala koncentracija plazma tika konstateta 1 1idz 2 stundu laika (vidgjais Tmax ) pec

zalu lietoSanas.

Ne veseliem individiem, ne pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu nenoveroja klmiski nozimigu
uzkrasanos péc vairakkart&jas lietoSanas.

Kopégjais un maksimalais alogliptina iedarbibas Iimenis paaugstinajas proporcionali vienreizgjo devu
amplitiida no 6,25 mg lidz 100 mg (aptverot visu terapeitisko devu amplittidu). Alogliptina AUC
individualo variaciju koeficients bija neliels (17%).

Izkliede

P&c vienreizejas 12,5 mg lielas alogliptina devas licto$anas veseliem individiem sadalfjuma tilpums
terminalas fazes laika bija 417 1, kas liecina par labu aktivas vielas sadalfjumu audos.

Ar plazmas olbaltumvielam alogliptins saistas 20-30% apméra.

Biotransformacija

Alogliptins nav paklauts plaSam metabolismam, 60-70% no aktivas vielas devas izdalas neizmainita
veida ar urinu.

P&c peroralas [*C] alogliptina devas lietoSanas neliela daudzuma konstatgja divus metabolitus, proti,
N-demetiletu alogliptmu, M-I (< 1% no pamatsavienojuma), un N-acetil&tu alogliptinu, M-II (< 6% no
pamatsavienojuma). M-I ir aktivs metabolits, un tas, lidzigi alogliptinam, ir loti selektivs DPP-4
inhibitors; M-II nepiemit nekada inhibgjosa aktivitate pret DPP-4 vai citiem ar DPP saistitiem
enzimiem. /n vitro dati liecina, ka ierobeZotaja alogliptina metabolisma iesaistiti CYP2D6 un
CYP3AA4.

In vitro pétijumi liecina, ka alogliptins neinduceé CYP1A2, CYP2B6 vai CYP2C9 un neinhibg
CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 vai CYP3A4 tada koncentracija, kada
tiek sasniegta, lietojot ieteikto alogliptina dienas devu, proti, 25 mg. /n vitro pétijumi liecina, ka
alogliptins ir vaj§ CYP3A4 inducétajs, tacu in vivo pétijumos nav pieradits, ka alogliptins induc&tu
CYP3A4.

In vitro pétijumos alogliptins neinhibgja §adus renalos transportétajus: OAT1, OAT3 un OCT?2.
Alogliptins galvenokart pastav (R)-enantiomera forma (> 99%), un tam nepiemit vai minimali piemit

sp&ja hirali parveidoties par (S)-enantioméru in vivo. Lietojot terapeitiskas devas, (S)-enantiomérs nav
konstatgjams.

Eliminacija
Alogliptins tika eliminéts ar vid€jo terminalo pusperiodu (Ti.) aptuveni 21 stunda.
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Péc peroralas [*C] alogliptina devas lietoSanas 76% no kopéjas radioaktivitates tika izvaditi ar urinu,
bet 13% — ar fecem.

Alogliptina vidgjais renalais klirenss (170 ml/min) bija lielaks neka vidgjais aprékinatais glomerularas
filtracijas atrums (aptuveni 120 ml/min), kas liecina par zinamu aktivu izdaliSanos caur nierém.

Atkariba no laika

Alogliptina kopgja sistemiska iedarbiba (AUC.inn) pec vienreiz€jas devas lietoSanas bija lidziga ka
sistémiska iedarbiba viena devas intervala (AUC.24)) péc 6 dienam, kad zales tika lietotas vienreiz
diena. Tas liecina, ka p&c vairakkart&jas liectosanas alogliptina kinétika nav atkariga no laika.

Ipasas pacientu grupas

Nieru darbibas traucéjumi

Vienreiz€ju 50 mg lielu alogliptina devu lietoja 4 pacientu grupam ar atskirigu nieru darbibas
traucgjumu pakapi (CrCl, izmantojot Cockcroft-Gault formulu): viegliem (CrCl => 50 lidz

< 80 ml/min), vidgji smagiem (CrCl = > 30 Iidz <50 ml/min) un smagiem nieru darbibas traucgjumiem
(CrCl = < 30 ml/min) un ar nieru slimibu galgja stadija, kad tiek veikta hemodialize.

Pacientiem ar viegliem nieru darbibas trauc€jumiem nov&roja aptuveni 1,7 reizes lielu AUC
pieaugumu. Tomer, ta ka alogliptina AUC vertibu sadalijums Siem pacientiem ieklavas tajas pasas
robezas ka kontroles individiem, deva pacientiem ar viegliem nieru darbibas traucgjumiem nav
japielago (skatit 4.2. apakSpunktu).

Pacientiem ar vid&ji smagiem vai smagiem nieru darbibas traucgjumiem vai nieru slimibu galgja
stadija, kad tiek veikta hemodialize, noverots alogliptina sistemiskas iedarbibas pieaugums attiecigi
par 2 un 4 reiz€m. (Pacientiem ar nieru slimibu gal&ja stadija tika veikta hemodialize uzreiz pec
alogliptia lietoSanas. Pamatojoties uz vidgjo koncentraciju dializata, 3 stundas ilga hemodializes
sesija tika izvaditi aptuveni 7% aktivas vielas.) Tadgl, lai saglabatu tadu paSu alogliptina sisteémisko
iedarbibu, kadu noveéro pacientiem ar normaliem nieru darbibas raditajiem, pacientiem ar vidgji
smagiem vai smagiem nieru darbibas traucg€jumiem vai pacientiem ar nieru slimibu galgja stadija, kad
nepiecieSama dialize, jalieto mazakas alogliptina devas (skatit ieprieks un 4.2. apaksSpunktu).

Aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar vid&ji smagiem aknu darbibas traucg€jumiem alogliptina kopgja sistemiska iedarbiba bija
aptuveni par 10% mazaka, un maksimala iedarbiba bija aptuveni par 8% mazaka neka veseliem
individiem kontroles grupa. Sadas pakapes samazinajumu neuzskatija par kliniski nozimigu. Tadél
pacientiem ar viegliem 11dz vidgji smagiem aknu darbibas traucgjumiem (vert&jums pec Child-Pugh
skalas no 5 Iidz 9) devas pielagoSana nav nepieciesama. P&tijumi par alogliptina lietoSanu pacientiem
ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem (vert€jums pec Child-Pugh skalas > 9, skatit

4.2. apak$punktu) nav veikti.

Vecums, dzimums, rase, kermena masa
Vecums (vecums no 65 Iidz 81 gadam), dzimums, rase (balta, melna un aziatu) un kermena masa
neradija nekadu klmiski nozimigu ietekmi uz alogliptina farmakokinétiku. Devas pielagoSana nav
nepiecieSama (skatit 4.2. apakSpunktu).

Pediatriska populacija

Alogliptina farmakokinétika p&c iekskigas alogliptina benzoata devu lietoSanas tika noverteta be&rmiem
ar 2. tipa cukura diab&tu vecuma no 10 lidz 17 gadiem. Pamatojoties uz populacijas farmakokingtikas
analizi, vidgja iedarbiba b&rniem bija nedaudz zemaka, t.i., mazaka par 25% atskiriba no AUCt un
Cmax pieaugusajiem ar iedarbibu péc vairakam 25 mg devam diena (skatit 4.2. apakSpunktu). Kermena
masas diapazons bija no 54,5 Iidz 195 kg bérniem un no 71,7 Iidz 130 kg pieaugusajiem.
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5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegiitie dati par farmakologisko droSumu un toksisku ietekmi
neliecina par Ipasu risku cilveékam.

Limenis, kada nenovéroja nevélamu ietekmi (no-observed-adverse-effect level, NOAEL) atkartotu
devu toksicitates petijumos ar zurkam un suniem, kuru ilgums bija attiecigi lidz 26 un 39 nedélam,
lava noteikt sistemiskas iedarbibas robezvertibas, kas bija aptuveni attiecigi 147 un 227 reizes
augstakas par sistemisko iedarbibu cilvékiem, lietojot ieteikto dienas devu, proti, 25 mg alogliptina.

Standarta genotoksicitates petijumos in vitro un in vivo alogliptins nebija genotoksisks.

Alogliptins nebija kancerogens 2 gadus ilgos kancerogenitates petijumos, ko veica ar zurkam un

pelém. Lietojot mazako devu (kas 27 reizes parsniedz iedarbibas Iimeni cilvékam), zurku t€vinu

urinpisli novéroja minimalu vai nelielu vienkarsa pargjas epitélija $tnu hiperplaziju; l[imenis bez
noverotas iectekmes (no observed effect level; NOEL) nav skaidri noteikts.

Sistemiskajai iedarbibai ieverojami parsniedzot sist€émisko iedarbibu cilvekiem ieteiktas devas
lietoSanas gadijuma, nenoveroja alogliptina nevélamu ietekmi uz zurku auglibu, reprodukciju vai
agrino embrionalo attistibu. Lai gan fertilitate netika ietekméta, t€viniem novéroja nelielu, statistisku
patologisku spermas raditaju gadijumu skaita picaugumu, tacu ar tadu sist€miskas iedarbibas Iimeni,
kas ieverojami parsniedza sisteémiskas iedarbibas Itmeni cilvekiem ieteiktas devas lietoSanas gadijuma.

Zurkam alogliptins $kérso placentaro barjeru.

Alogliptins nebija teratogéns zurkam vai trusiem, sisteémiskas iedarbibas [imenim NOAEL ievérojami
parsniedzot sistémiskas iedarbibas Itmeni cilvékiem ieteiktas devas lietoSanas gadijuma. Lielakas
alogliptina devas nebija teratog€nas, tacu bija toksiskas matitei un bija saistitas ar kavétu un/vai
iztrikstoSu kaulu parkaulo$anos un samazinatu augla svaru.

Pre- un postnatalas attistibas petijuma ar zurkam, sisteémiskajai iedarbibai ievérojami parsniedzot to,
kada verojama cilvékiem péc ieteiktas devas lietoSanas, kaitigu ietekmi uz embrija attistibu vai uz
mazulu aug$anu un attistibu nenovéroja. Lielakas alogliptina devas samazinaja mazulu svaru un
izraisija noteiktu ietekmi uz attistibu, ko uzskatija par sekundaru un saistitu ar nelielo svaru.

P&tfjumi ar zurkam laktacijas perioda liecina, ka alogliptins izdalas piena.

Jaunam Zzurkam péc atkartotu devu lietoSanas 4 un 8 nedélu garuma ar alogliptinu saistita ietekme nav
noverota.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Tabletes kodols

Mannits

Mikrokristaliska celuloze
Hidroksipropilceluloze

Kroskarmelozes natrija sals
Magnija stearats
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Apvalks

Hipromeloze

Titana dioksids (E171)
Sarkanais dzelzs oksids (E172)

Dzeltenais dzelzs oksids (E172)
Makrogols 8000

Apdrukas tinte

Sellaka
Melnais dzelzs oksids (E172)

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

4 gadi.

6.4. IpaSi uzglaba$anas nosacijumi

Zalem nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli.
6.5. Iepakojuma veids un saturs

Polihlortrifluoretiléna (PHTFE)/polivinilhlorida (PVH) blisteri ar caurspiezamu parsedzosu aluminija
foliju. Iepakojuma lielums par 10, 14, 28, 30, 56, 60, 84, 90, 98 vai 100 apvalkotam tableteém.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvideSanai

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Takeda Pharma A/S

Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand

Danija

medinfoEMEA @takeda.com

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/844/001-030
9. PIRMAS REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2013. gada 19. septembris.
P&dgjas parregistracijas datums: 2018. gada 24. maijs.
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10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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IT PIELIKUMS
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A. RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Takeda Ireland Ltd.
Bray Business Park
Kilruddery

Co Wicklow

Irija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo drosuma zinojumu iesniegsanas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agenttras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Tpasnickam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;,
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo 1pasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekm&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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ITII PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Vipidia 6,25 mg apvalkotas tabletes

alogliptin

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra tablete satur 6,25 mg alogliptina (benzoata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

10 apvalkotas tabletes
14 apvalkotas tabletes
28 apvalkotas tabletes
30 apvalkotas tabletes
56 apvalkotas tabletes
60 apvalkotas tabletes
84 apvalkotas tabletes
90 apvalkotas tabletes
98 apvalkotas tabletes
100 apvalkotas tabletes

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Peroralai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/844/001 10 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/002 14 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/003 28 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/004 30 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/005 56 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/006 60 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/007 90 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/008 98 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/009 100 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/028 84 apvalkotas tabletes

13. SERIJAS NUMURS

Serija

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Vipidia 6,25 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.
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18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERIS

1. ZALU NOSAUKUMS

Vipidia 6,25 mg tabletes

alogliptin

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Takeda

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

S. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Vipidia 12,5 mg apvalkotas tabletes

alogliptin

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra tablete satur 12,5 mg alogliptia (benzoata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

10 apvalkotas tabletes
14 apvalkotas tabletes
28 apvalkotas tabletes
30 apvalkotas tabletes
56 apvalkotas tabletes
60 apvalkotas tabletes
84 apvalkotas tabletes
90 apvalkotas tabletes
98 apvalkotas tabletes
100 apvalkotas tabletes

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Peroralai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs Iidz
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/844/010 10 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/011 14 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/012 28 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/013 30 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/014 56 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/015 60 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/016 90 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/017 98 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/018 100 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/029 84 apvalkotas tabletes

13. SERIJAS NUMURS

Serija

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Vipidia 12,5 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.
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18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERIS

1. ZALU NOSAUKUMS

Vipidia 12,5 mg tabletes

alogliptin

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Takeda

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

S. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Vipidia 25 mg apvalkotas tabletes

alogliptin

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra tablete satur 25 mg alogliptia (benzoata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

10 apvalkotas tabletes
14 apvalkotas tabletes
28 apvalkotas tabletes
30 apvalkotas tabletes
56 apvalkotas tabletes
60 apvalkotas tabletes
84 apvalkotas tabletes
90 apvalkotas tabletes
98 apvalkotas tabletes
100 apvalkotas tabletes

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Peroralai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs Iidz
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Danija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/844/019 10 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/020 14 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/021 28 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/022 30 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/023 56 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/024 60 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/025 90 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/026 98 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/027 100 apvalkotas tabletes
EU/1/13/844/030 84 apvalkotas tabletes

13. SERIJAS NUMURS

Serija

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Vipidia 25 mg

| 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.
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18.

UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT

PERSONA

PC
SN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERIS

1. ZALU NOSAUKUMS

Vipidia 25 mg tabletes

alogliptin

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Takeda

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

S. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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Lietosanas instrukcija: informacija pacientam

Vipidia 25 mg apvalkotas tabletes
Vipidia 12,5 mg apvalkotas tabletes
Vipidia 6,25 mg apvalkotas tabletes

alogliptin

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT
uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Vipidia un kadam noliikam tas lieto
2. Kas Jums jazina pirms Vipidia lietoSanas
3. Ka lietot Vipidia

4. Iespgjamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat Vipidia

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir Vipidia un kadam noliikam tas lieto

Vipidia satur aktivo vielu alogliptinu, kas pieder pie zalu grupas, ko devé par DPP-4 inhibitoriem
(dipeptidilpeptidazes-4 inhibitori), kas ir ,,peroralie pretdiabéta lidzekli”. To lieto cukura limena asinis
pazeminaSanai pieaugusSiem cilvékiem ar 2. tipa cukura diab&tu. 2. tipa cukura diab&tu sauc ar1 par
insulinneatkarigo cukura diabéta jeb INCD.

Vipidia darbojas, lai palielinatu insulina daudzumu organisma p&c €dienreizes un lai samazinatu
cukura daudzumu organisma. Vipidia jalieto kopa ar citam pretdiab&ta zalém, kuras arsts Jums ir
parakstijis, piemé&ram, ar sulfonilurinvielas atvasinajumiem (piem&ram, glipizidu, tolbutamidu,
glibenklamidu), metforminu un/vai tiazolidindioniem (piem&ram, pioglitazonu) un metforminu un/vai
insulinu.

Vipidia lieto, ja Jusu glikozes ITmeni asinis nav iesp&ams pietiekami kontrol&t ar dietu, fiziskam
aktivitateém un vienu vai vairakam no $im citam iekskigi lietojamam pretdiabéta zalem. Svarigi, lai
Jiisu turpinatu lietot citas Jums nozimétas pretdiabé&ta zales, ka ar1 ieverot Jisu medmasas vai arsta
sniegtos noradijumus par di€tu un fiziskam aktivitatem.

2. Kas Jums jazina pirms Vipidia lietoSanas

Nelietojiet Vipidia §ados gadijumos

- ja Jums ir alergija pret alogliptinu vai kadu citu (6. punkta min&to) So zalu sastavdalu;

- ja Jums ir bijusi smaga alergiska reakcija pret jebkuram citam Iidzigam zalém, kuras Jis lietojat,
lai kontrolétu cukura ITmeni asinis. Smagas alergiskas reakcijas simptomi var bit, pieméram,
§adi: izsitumi, virs adas virsmas pacelti sarkani plankumi uz adas (natrene), sejas, lipu, méles
un rikles tiiska, kas var izraisit apgriitinatu elpoSanu vai riSanu. Papildus simptomi var bt,
piem&ram, vispargja nieze un karstuma sajiita, ipasi galvas matainas dalas, mutes, rikles, delnu
un p&du apaksas rajona (Stivensa-Dzonsona sindroms)
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Vipidia lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu:

- jaJums ir 1. tipa cukura diab@ts (Jisu organisma vispar neveidojas insulins);

- ja Jums ir diabgtiska ketoacidzoe (cukura diab&ta komplikacija, kas rodas, kad organisms nespgj
noardtt glikozi nepietickama insulina daudzuma dgl). Simptomi ietver parmérigas slapes, biezu
uringsanu, &stgribas trikumu, sliktu diiSu vai vemsSanu un strauju kermena masas
samazinasanos;

- ja Jus lietojat pretdiabéta Iidzeklus, ko sauc par sulfonilurinvielas atvasinajumiem (piem.,
glipizids, tolbutamids, glibenklamids), vai insultnu. Lai izvairTtos no parak zema cukura limena
asints (hipoglikeémijas), Jiisu arsts var veleties samazinat Juisu lietoto sulfonilurinvielas
atvasinajuma vai insulina devu, ja Jis lietojat kadu no tiem kopa ar Vipidia;

- ja Jums ir nieru slimiba, Jiis aizvien varat lietot §1s zales, bet Jisu arsts var samazinat to devu;

- ja Jums ir aknu slimiba;

- ja Jums ir sirds mazspgja;

- ja kopa ar Vipidia Js lietojat insulinu vai zales cukura diabé&ta arst€Sanai, Jiisu arsts var veleties
samazinatu citu cukura diabgta arstéSanai paredzgto zalu vai insulina devu, lai izvairitos no
zema cukura ITmena asinis;

- ja Jums paslaik ir vai agrak ir bijusi aizkunga dziedzera slimiba.

Sazinieties ar arstu, ja noverojat ptslus uz adas, jo tas var bt pazimes stavoklim, ko sauc par bullozo
pemfigoidu. Arsts var liigt Jis partraukt alogliptina lietosanu.

Bérni un pusaudzi
Vipidia nav ieteicama bérniem un pusaudziem Iidz 18 gadu vecumam, jo Siem pacientiem tas nav
iedarbigas.

Citas zales un Vipidia
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zaleém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Griitnieciba un barosSana ar krati
Ja Jus esat gritniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu bt griitnieciba vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Nav pieredzes, lietojot Vipidia griitniecém vai baroSanas ar kriiti perioda. Vipidia nedrikst lietot
griitniecibas vai baroSanas ar kriiti laika. Arsts palidzes Jums izlemt vai turpinat barot bérnu ar kriiti,
vai turpinat lietot Vipidia.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana

Nav zinams, ka Vipidia ietekmé@tu sp&ju vadit transportlidzekli un apkalpot mehanismus. Vipidia
lietoSana kombinacija ar citam pretdiab&ta zalém, ko sauc par sulfonilurinvielas atvasinajumiem un
insulinu, vai kombingto terapiju, kas ietver tiazolidindionu un metforminu, var izraistt parak zemu
cukura Itmeni asinis (hipoglikémiju), kas var ietekmé&t Jiisu sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus.

Vipidia satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra tabletg, - butiba tas ir “natriju nesaturosas”.
3. Ka lietot Vipidia

Vienmer lietojiet §T1s zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Arsts Jums nozimés Vipidia kopa ar vienam vai vairakam citam zalém glikozes ITmena kontrolei
asinis. Jisu arsts Jums noradis, vai Jums jamaina citu Jusu lietoto zalu daudzums.
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Ieteicama Vipidia deva ir 25 mg vienreiz diena.

Pacienti ar nieru slimibu
Ja Jums ir nieru slimiba, Jiisu arsts var parakstit Jums mazaku devu. Ta var bt 12,5 mg vai 6,25 mg
vienreiz diena atkariba no Jiisu nieru slimibas smaguma pakapes.

Pacienti ar aknu slimibu

Ja Jums ir viegli vai vid€ji smagi aknu darbibas trauc€jumi, ieteicama Vipidia deva ir 25 mg vienreiz
diena. STs zales nav ieteicamas pacientiem ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem, jo nav datu par
Siem pacientiem.

Norijiet tableti(-es) veselu(-as), uzdzerot tideni. JGs varat lietot §1s zales kopa ar uzturu vai neatkarigi
no ta.

Ja esat lietojis Vipidia vairak neka noteikts

Ja esat lietojis vairak tableSu neka nepiecie$ams, vai ja §1s zales lietojis kads cits cilvéks vai bérns,
nekav@joties sazinieties ar vai dodieties uz tuvako neatliekamas palidzibas centru. Panemiet I1dzi So
instrukciju vai dazas tabletes, lai Jlisu arsts zinatu, tiesi ko esat lietojis.

Ja esat aizmirsis lietot Vipidia
Ja esat aizmirsis lietot vienu devu, lietojiet to, tiklidz atceraties. Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu
aizmirsto devu.

Ja partraucat lietot Vipidia
Nepartrauciet lietot Vipidia bez ieprieksgjas konsulteésanas ar arstu. Partraucot lietot Vipidia, Jums var
paaugstinaties cukura [Tmenis asinis.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iespejamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

PARTRAUCIET lietot Vipidia un nekavéjoties sazinieties ar arstu, ja pamanat jebkuru no $adam
butiskam blakusparadibam:

Nav zinami (biezumu nevar noteikt p&c pieejamiem datiem):

- Alergiska reakcija. Simptomi var bt §adi: izsitumi, natrene, apgritinata riSana vai elposana,
lapu, sejas, r1ikles vai méles pietiikums un gibonis.

- Smaga alergiska reakcija: adas bojajumi vai plankumi uz adas, kas var progresét 1idz
jelumam, kam apkart veidojas bali vai sarkani gredzeni, piiSli un vai/adas lobiSanas ar tadiem
iespgjamiem simptomiem ka nieze, drudzis, vispargja vajuma sajiita, sapes locitavas, redzes
problémas, dedzinasana, sapes vai nieze acts un mutes ¢iilas (Stivensa-DZonsona sindroms un
daudzformu eritema).

- Smagas un neparejosas sapes védera (kunga apvidii), kas var izstarot uz muguru, ka arT slikta
dasa un vemsana, jo ta var but aizkunga dziedzera iekaisuma (pankreatita) pazime.

Jums jakonsultéjas ar arstu ari tad, ja Jums rodas $adas blakusparadibas.

BieZi (var rasties Iidz 1 no 10 cilvékiem):

- Lietojot Vipidia kombinacija ar insulinu vai sulfonilurinvielas grupas zalem (piem., ar glipizidu,
tolbutamidu, glibenklamidu), var rasties zema cukura Itmena asinis (hipoglikémijas)
simptomi. Simptomi var biit $adi: trice, sviSana, trauksme, redzes migloSanas, liipu tirpSana,
balums, garastavokla parmainas vai apjukums. Jums zem normas robezas var pazeminaties
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cukura Itmenis asinis, bet to var atkal paaugstinat, lietojot cukuru. Ieteicams nésat Iidzi dazus
cukurgraudus, saldumus, cepumus vai saldu auglu sulu.

- Simptomi, kas [idzinas saaukstéSanas simptomiem, piem&ram, rikles iekaisums, aizlikts vai
nosprostots deguns;

- Izsitumi;

- Niezo$a ada;

- Galvassapes;

- Sapes vedera;

- Caureja;

- Gremosanas traucgjumi, grémas.

Nav zinami:

- Aknu darbibas trauc€jumi, piemeram, slikta diisa vai vemsana, sapes védera, neparasts vai
neizskaidrojams nogurums, €stgribas zudums, tumsas krasas urins vai iedzeltena adas vai acu
baltumu krasa.

Saistaudu iekaisums nier€s (intersticials neftits);

- Pasli uz adas (bullozs pemfigoids).

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav minetas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Vipidia
Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites péc ,,Derigs [1dz” un uz
blistera p&c ,,EXP”. Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Zalem nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzg€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Vipidia satur

- Aktiva viela ir alogliptins.

Katra 25 mg tablete satur alogliptina benzoatu, kas atbilst 25 mg alogliptina.

- Citas sastavdalas ir: mannits, mikrokristaliska celuloze, hidroksipropilceluloze,
kroskarmelozes natrija sals, magnija stearats, hipromeloze, titana dioksids (E171), sarkanais
dzelzs oksids (E172), makrogols 8000, Sellaka un melnais dzelzs oksids (E172).

Katra 12,5 mg tablete satur alogliptina benzoatu, kas atbilst 12,5 mg alogliptina.

- Citas sastavdalas ir: mannits, mikrokristaliska celuloze, hidroksipropilceluloze,
kroskarmelozes natrija sals, magnija stearats, hipromeloze, titana dioksids (E171), dzeltenais
dzelzs oksids (E172), makrogols 8000, sellaka un melnais dzelzs oksids (E172).

Katra 6,25 mg tablete satur alogliptina benzoatu, kas atbilst 6,25 mg alogliptina.

- Citas sastavdalas ir: mannits, mikrokristaliska celuloze, hidroksipropilceluloze,
kroskarmelozes natrija sals, magnija stearats, hipromeloze, titana dioksids (E171), sarkanais
dzelzs oksids (E172), makrogols 8000, Sellaka un melnais dzelzs oksids (E172).
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Vipidia arejais izskats un iepakojums

- Vipidia 25 mg apvalkotas tabletes (tabletes) ir gaisi sarkanas, ovalas (aptuveni 9,1 mm garas un
5,1 mm platas), abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar pelekas tintes uzdruku “TAK” un
“ALG-25" viena pusg.

- Vipidia 12,5 mg apvalkotas tabletes (tabletes) ir dzeltenas, ovalas (aptuveni 9,1 mm garas un
5,1 mm platas), abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar pelekas tintes uzdruku “TAK” un
“ALG-12.5” viena pusg.

- Vipidia 6,25 mg apvalkotas tabletes (tabletes) ir gaisi sartas, ovalas (aptuveni 9,1 mm garas un
5,1 mm platas), abpusgji izliektas apvalkotas tabletes ar pelekas tintes uzdruku “TAK” un
“ALG-6.25” viena puseg.

Vipidia ir pieejamas blistera iepakojumos, kuros ir 10, 14, 28, 30, 56, 60, 84, 90, 98 vai 100 tabletes.
Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipas$nieks
Takeda Pharma A/S

Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand

Danija

Razotajs

Takeda Ireland Limited
Bray Business Park
Kilruddery

Co. Wicklow

Irija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnieka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Bbnarapus Luxembourg/Luxemburg
Takena bearapus EOO/J] Takeda Belgium NV

Ten.: +359 2 958 27 36 Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Ceska republika Magyarorszag

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.0. Takeda Pharma Kft.

Tel: +420 234 722722 Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Danmark Malta

Takeda Pharma A/S Takeda HELLAS S.A.

TIf: +45 46 77 10 10 Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Deutschland Nederland

Takeda GmbH Takeda Nederland B.V.

Tel: +49 (0)800 825 3325 Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
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Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

E)\AGdo

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espaiia

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

France

Takeda France SAS

Tél: +33 140673300
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o

Tel: +385 1377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

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

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvnpog

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Si lieto§anas instrukcija pédéjo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

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

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 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

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA@takeda.com

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng:

http://www.ema.europa.eu.
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