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Alogliptiini
Vipidia 6,25 mg, 12,56 mg ja 25 mg kalvopé&éllysteinen tabletti, Takeda Pharma A/S

Alogliptiini on viides tyypin 2 diabeteksen hoitoon myyntiluvan saanut dipeptidyylpeptidaasi 4:n estéja eli gliptiini. Sitd kdytetdaan
yhdessa muun verensokeripitoisuutta laskevan laadkkeen, esimerkiksi metformiinin kanssa.

Tyypin 2 diabeteksen hoitoon on viime vuosina tullut uusia ladkeryhmia, viimeisimpina inkretiinijarjestelmaan vaikuttavat ladkkeet, joihin
dipeptidyylipeptidaasi 4 -entsyymin (DPP-4) estajat eli gliptiinit kuuluvat (Eriksson ja Laine 2012), sekéa glukoosinpoistajat (Leinonen ja
Niskanen 2013).

Vipidia sisaltaa alogliptiinia, ja se on tarkoitettu tyypin 2 diabetesta sairastaville aikuisille parantamaan glukoositasapainoa yhdessa muiden
seerumin glukoosipitoisuutta pienentévien ladkevalmisteiden kanssa, kun nama eivat yhdessa ruokavalion ja likunnan kanssa pida
glukoosipitoisuutta riittdvan hyvin hallinnassa.

Suositeltu annos on yksi 25 mg:n tabletti kerran paivassa. Kun alogliptiini yhdistetdan sulfonyyliureaan tai insuliiniin, ndiden annosten
pienentamista voidaan harkita hypoglykemiariskin pienentédmiseksi.

Vipidia otetaan kerran vuorokaudessa aterioista riippumatta. Tabletti niellddn kokonaisena veden kera.

Farmakologia

Inkretiinihormoni GLP-1 (glucacon-like peptide 1) tehostaa aterioinnin aikaansaaman verensokerin nousun yhteydessa tapahtuvaa
insuliinineritysta haimasta. Se viestittda myds keskushermostoon kyllaisyyden tunteesta. GLP-1:ta hajottaa DPP-4-entsyymi. Estamalla DPP-
4-entsyymin hajoamista gliptiineilla elimistdon GLP-1:n vaikutusaika pitenee.

Alogliptiinin absoluuttinen biologinen hydtyosuus on noin 100 %. Ateriat eivat vaikuta alogliptiinin pitoisuuksiin elimistdssa. Suun kautta
annetun alogliptiinin huippupitoisuus plasmassa saavutetaan 1-2 tuntia annoksen ottamisen jéalkeen. Eliminaation puoliintumisaika on 21
tuntia.

Alogliptiini erittyy paaasiassa muuttumattomana virtsaan, ja sen metaboloituminen CYP450 -entsyymijarjestelméan kautta on erittdin vahaista.
Kaiken kaikkiaan tehtyjen tutkimusten perusteella merkittavien farmakokineettisten yhteisvaikutusten todennakoisyys vaikuttaa pienelta.

Munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla alogliptiinin AUC-arvo suurenee. Lievaa munuaisten vajaatoimintaa (kreatiniinipuhdistuma > 50 — <
80 ml/min) sairastavan potilaan alogliptiiniannosta ei tarvitse muuttaa. Keskivaikeaa munuaisten vajaatoimintaa (kreatiniinipuhdistuma = 30 —
< 50 ml/min) sairastavan potilaan vuorokausiannos on 12,5 mg ja vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavan 6,25 mg. On suositeltavaa
arvioida munuaisten toimintaa myds saanndllisesti hoidon aikana.

Teho
Alogliptiinia on tutkittu monoterapiana ja yhdistettyna muihin verensokeria alentaviin ladkkeisiin, mukaan lukien insuliini. Alogliptiinia ei ole
tutkittu yhdessa glukoosinpoistajien tai GLP-1-analogien kanssa eikéa kolmoishoitona metformiinin ja sulfonyyliurean kanssa.

Monoterapiassa alogliptiinia 25 mg kerran péivasséa (n = 128) saaneiden HbA1c-arvo pieneni lahtdtilanteen 7,9 %:sta keskimaarin —0,57 %
(95 %:n luottamusvali —0,80...—-0,35, p < 0,001) lumetta saaneita enemman, kun ladkehoito oli kestanyt 26 viikkoa. Yhta pitkdssa
seurannassa alogliptiini 25 mg kerran paivassa metformiinin liséna (n = 203) puolestaan pienensi HbA1c-arvoa —0,48 % (95 %:n
luottamusvali -0,67...-0,30, p < 0,001) lumetta saaneita enemman.

Haittavaikutukset
Keskeisissa kontrolloiduissa vaiheen 3 tutkimuksissa, joissa alogliptiinia annettiin monoterapiana tai muuhun hoitoon lisattyna (n = 5 658
potilasta), tavallisimmat haittavaikutukset olivat ylahengitystietulehdukset, paansarky, vatsakipu, ruokatorven refluksitauti, kutina ja ihottuma.

DPP-4-estajien kayttéon on liittynyt mahdollinen akuutin haimatulehduksen vaara. My6s Vipidian kayton yhteydessa on ilmoitettu akuutteja
haimatulehduksia. Siksi potilaalle on hyva kertoa akuutin haimatulehduksen tyypillisesta oireesta, jatkuvasta kovasta vatsakivusta, joka voi
sateilla selkaan.

Pohdinta

Alogliptiini on jo viides myyntiluvan Suomessa saanut DPP-4-estaja. Aiemmin markkinoille ovat ehtineet linagliptiini, saksagliptiini, sitagliptiini
ja vildagliptiini. Metformiini on edelleen tyypin 2 diabeteksen ensisijaislaake. Siihen liitetylla gliptiinilla voidaan tehostaa laakityksen
verensokeria laskevaa vaikutusta. Gliptiineja on vaikeaa laittaa paremmuusjarjestykseen, koska systemaattisia vertailevia tutkimuksia ei ole
tehty. Vaikuttaa kuitenkin silta, etta gliptiinit alentavat HbA1c-arvoa noin 0,5-1,0 %-yksikkda, eika niiden valilla nayta olevan suuria eroja
tehossa tai haittavaikutuksissa.
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HYVA TIETAA

Vipidia-ladkevalmiste on saanut myyntiluvan 19.9.2013. Valmiste ei ollut kaupan viela 15.1.2014. Myyntiluvan haltijan on tuotava valmiste kauppaan ainakin yhdessa EU-maassa 3
vuoden kuluessa myyntiluvan mydntamisesta.
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Laakevalmistetta koskeva Euroopan julkinen arviointilausunto (EPAR) I6ytyy osoitteesta www.ema.europa.eu kayttamalla Search for medicines -toimintoa. Tieteellinen arviointi [6ytyy
valilehdeltéd Assessment history ja suomenkielinen valmisteyhteenveto valilehdeltd Product information.
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