
وتكوين  رقائق،  شكل  في  وانفصاله  الجلد،  تقشر  لوحظ 
بتغيرات  بالارتباط  الذيل  على  وقروح  جلبات 
مجم/   20 من  الأعلى  الجرعات  عند  هيستوباثولوجية، 
الإنسان  في   AUC التعرض  أضعاف   5 )حوالي  يوم  كجم/ 

مع الجرعة 50 مجم(.
كجم/  مجم/   80  ≤ عند  الذيل  في  نخرية  آفات  شوهدت 

يوم.
 80 الأقل  على  )حتى  للعكس  قابلة  الجلدية  الآفات  كانت 

مجم/ كجم( إذا تم وقف الإعطاء قبل حدوث نخر.
لم تُشاهَد آفات جلدية في الإنسان أو في الأنواع الأخرى 

التي تلقت فيلداجليبتين.

معلومات �أخرى

العمر الرفي
 )EXP =( لا ينبغي استعماله بعد تاريخ انتهاء الصلاحية

المطبوع على العبوة.

احتياطات خاصة بالتخزين
يُحفَظ في درجة حرارة لا تزيد عن 30°م. يجب حمايته من 

الرطوبة، ويجب حفظه في عبوته الأصلية.
يُحفَظ بعيداً عن متناول أيدي الأطفال.

�أحجام �لعبو�ت

أحجام العبوات مختصة بالبلد.

�ل�صانع

انظر العلبة الخارجية.

�آخر مر�جعة للمعلومات

أبريل 2013

)م( = علامة تجارية مسجلة

نوفارت�س فارما، �صـركة م�صاهمة، بازل، �صوي�صـر�

هذ� دو�ء

خلافاً  واستهلاكه  صحتك،  على  يؤثر  مستحضر  الدواء   -
للتعليمات يُعرّضك للخطر.

اتبع بدقة وصفة الطبيب، وطريقة الاستعمال المنصوص   -
عليها، وتعليمات الصيدلي الذي صرف لك الدواء.

وبنفعه  بالدواء  الخبيران  هما  والصيدلي  الطبيب   -
وضرره.

لا تقطع من تلقاء نفسك مدة العلاج المحددة لك.  -
لا تكرر صرف الدواء بدون استشارة الطبيب.  -

تُفظ الأدوية بعيداً عن متناول أيدي الأطفال

مجلس وزراء الصحة العرب
اتاد الصيادلة العرب.

�لخو��س/ �لآثار

A10BH02 :ATC الكود
آلية المفعول/ الديناميكا الدوائية

فيلداجليبتين هو أحد مثبطات داي ببتيديل- ببتيديز- 
.)DPP-4( 4

يؤدي إعطاء فيلداجليبتين إلى تثبيط نشاط DPP-4، مما 
الصائم  على  المنشأ  داخلية  المستويات  زيادة  إلى  يؤدي 
وبعد الأكل من هرموني الإنكريتين GLP-1 )ببتيد 1 شبيه 
ه  التوجُّ الأنسوليني  المتعدد  )الببتيد   GIP و  الجلوكاجون( 

المعتمد على الجلوكوز(.
هذين  من  المنشأ  داخلية  المستويات  زيادة  خلال  من 
الهرمونين من الإنكريتين، يؤدي فيلداجليبتين إلى تعزيز 
تسين  إلى  يؤدي  مما  للجلوكوز،  بيتا  الخلايا  حساسية 
استعمال  أدى  الـجلوكوز.  على  المعـتمد  الأنسولين  إفراز 
النوع  إلى 100 مجم يومياً في مرضى   50 فيلداجليبتين 
مؤشرات  في  ملموس  تسن  إلى  السكر  مرض  من   2
وظيفة الخلية بيتا، وتشمل HOMA-β )التقييم النموذجي 
إلى  البروأنسولين  ونسبة  بيتا(،  الداخلي-  للاستقرار 
خلال  من  بيتا  الخلية  استجابية  وقياسات  الأنسولين، 
اختبار تمل الطعام المتكرر الاستخدام. في الأفراد غير 
الدم طبيعي(، لا يحفز  لديهم سكر  )الذين  السكر  مرضى 
مستويات  يخفض  ولا  الأنسولين  إفراز  فيلداجليبتين 

الجلوكوز.
يؤدي  المنشأ،  داخلي   GLP-1 مستويات  زيادة  خلال  من 
فيلداجليبتين إلى تعزيز حساسية الخلايا ألفا للجلوكوز، 
المناسب  الجلوكاجون  إفراز  من  مزيد  إلى  يؤدي  مما 

للجلوكوز.

الجلوكاجون  الأنسولين/  نسبة  في  الزيادة  تعزيز  يؤدي 
أثناء زيادة السكر في الدم بسبب زيادة مستويات هرمون 
الإنكريتين إلى خفض إنتاج الجلوكوز الكبدي على الصائم 

وبعد الأكل، مما يؤدي إلى خفض السكر في الدم.
GLP-1 وهو تأخير إفراغ  الأثر المعروف لزيادة مستويات 

المعدة لا يُشاهَد مع استعمال فيلداجليبتين.

الفاعلية الإكلينيكية
العلاج الأحادي

تم إجراء تجربتين، مزدوجتي السرية، مضبوطتين بالعلاج 
المموه، على مدى 24 أسبوعاً، في مرضى ليست لديهم خبرة 
بالعلاج ويعانون من النوع 2 من مرض السكر. في هاتين 
الدراستين، أدى إعطاء 50 مجم فيلداجليبتين مرة واحدة 
في  تبلغ  البداية  خط  عن   HbA1c في  تغيرات  إلى  يومياً 
تغيرات  الترتيب( وهي  على  و -%0.5   %0.8-( متوسطها 

يُعتد بها إحصائياً بالمقارنة مع العلاج المموه.
فيلداجليبتين  بين  المقارنة  تمت  ذلك،  إلى  بالإضافة 
روزيجليتازون،  أو  ميتفورمين،  وبين  أحادي،  كعلاج 
ليست  مرضى  في  عديدة  دراسات  في  بيوجليتازون،  أو 
لديهم خبرة بالعلاج. وكان المرضى يعانون من مرض السكر 
لمدة تبلغ في متوسطها سنتين. في هذه الدراسات، أبدى 
 HbA1c في  إكلينيكياً  به  يُعتد  انخفاضاً  فيلداجليبتين 
بالمقارنة مع خط البداية. تم إثبات عدم الدونية إحصائياً 
مع  بالمقارنة  ليس  ولكن  روزيجليتازون،  مع  بالمقارنة 

ميتفورمين وبيوجليتازون.

في تجربة طويلة الأجل على مدى سنتين، تمت المقارنة بين 
فيلداجليبتين مرتين يومياً وبين جرعات يومية  50 مجم 
تصل إلى 320 مجم جليكلازيد. بعد سنتين، كان متوسط 
 %0.6 و  فيلداجليبتين  مع   %0.5  HbA1c في  الانخـفاضات 
مع جليكلازيد. كان اكتساب الوزن أقل مع فيلداجليبتين 
)0.75 كجم( وكانت نوبات نقص سكر الدم أقل )0.7%( عما 

حدث مع جليكلازيد )1.6 كجم  و 1.7%، على الترتيب(.
العلاج المؤتلف

لمرض  المضادة  بالأدوية  علاجهم  سبق  الذين  المرضى  في 
المؤتلف  العلاج  بالفم، تم إجراء تجارب  التي تؤخذ  السكر 
 ،)106  = وعدد   ،416  = عدد  )دراستين،  ميتفورمين  مع 
 .)398  = )عدد  408(، وجليتازون   = )عدد  يوريا  وسلفونيل 
الدراسات يعانون من مرض السكر  كان المرضى في هذه 

لمدة تبلغ في متوسطها 7-8 سنوات.
مرضى  فقط  شملت  ميتفورمين  مع  المؤتلفة  الدراسة 
بجرعة ابتدائية 2000 مجم أو أكثر. كان إعطاء 50 مجم 
مع  بالاشتراك  يومياً  أو مرتين  واحدة  فيلداجليبتين مرة 
2000 مجم ميتفورمين أكثر فاعلية عن ميتفورمين وحده؛ 
و -%1.1،  المؤتلف، وهو -%0.73  الـعلاج  مع  الفارق  وكان 
 2 بالمرحلة  الأصغر  الدراسة  في  أيضاً  به.  يُعتد  فارقاً 
فيلداجليبتين  مجم   50 بين  الجمع  تأثير  كان   ،)2204(
وقيمته  ميتفورمين،  مجم   1000 وبين  يومياً  واحدة  مرة 

-0.65%، أفضل بدرجة يُعتد بها عن ميتفورمين وحده.
سكر  على  الكافية  السيطرة  يحققوا  لم  الذين  المرضى 
الدم عند علاجهم بسلفونيل يوريا تم ضمهم إلى التجربة 
على  تلقوا  قد  أنهم  ق  الموثَّ ومن  جليميبيريد.  مع  المؤتلفة 
قد  كانوا  كبير  )عدد  حالة  كل  في  المعتادة  الجرعة  الأقل 
تلقوا مسبقاً 4 مجم جليميبيريد(. كان الجمع بين 50 مجم 
فيلداجليبتين مرة واحدة يومياً وبين 4 مجم جليميبيريد 
بمفرده،  جليميبيريد  مجم   4 عن  بها  يُعتد  بدرجة  أفضل 

.%0.64- HbA1c وكان الفارق في
قبلًا  تلقوا  الذين  المرضى  في  المؤتلفة  التجربة  في 
مرة  فيلداجليبتين،  50 مجم  الـجمع بين  كان  جليتازون، 
واحدة أو مرتين يومياً، وبين 45 مجم بيوجليتازون أفضل 
45 مجم بيوجليتازون بمفرده. وكان  بها عن  يُعتد  بدرجة 

الفارق في HbA1c -0.46 و -0.67.
في تجربة على مدى 24 أسبوعاً في المرضى الذين لم يحققوا 
السيطرة الكافية على جلوكوز الدم باستخدام ميتفورمين، 
يومياً،  مرتين  فيلداجليبتين  مجم   50 بين  المقارنة  تمت 
متوسط  يومياً.  واحدة  مرة  بيوجليتازون  مجم   30 وبين 
الانخفاضات عن HbA1c عند خط البداية )8.4%( كان %0.9 
مع   %1.0 و  ميتفورمين،  إلى  الُمضاف  فيلـداجلـيبتين  مع 
بيوجليتازون الُمضاف إلى ميتفورمين. في الحالات التي 
كان فيها HbA1c عند خط البداية < 9.0%، كان الانخفاض 
المرضى  العلاجيتين.  المجموعتين  كلتا  في   )%1.5( أكبر 
ميتفورمين  إلى  بالإضافة  بيوجليتازون  تلقوا  الذين 
فيلداجليبتين  تلقوا  الذين  أما  كجم،   1.9 وزناً  اكتسبوا 
في  كجم   0.3 اكتسبوا  فلقد  ميتفورمين  إلى  بالإضافة 

الوزن.
إلى سنتين،  تصل  لمدة  استمرت  الأجل  طويلة  في تجربة 
يومياً،  مرتين  فيلداجليبتين  مجم   50 بين  المقارنة  تمت 
واحدة  مرة  جليميبيريد  مجم   6 إلى  تصل  جرعات  وبين 
بعد  ميتفورمين.  يستعملون  الذين  المرضى  في  يومياً 

 %0.06  HbA1c في  الانخفاضات  متوسط  كان  سـنتين، 
مع   %0.14 و  ميتفورمين  فيلداجليبتين/  توليفة  مع 
الجسم  وزن  في  التغير  وكان  ميتفورمين.  جليميبيريد/ 
بالمقارنة مع +1.2 كجم مع  مع فيلداجليبتين -0.2 كجم 
الدم  سكر  نقص  نوبات  حدوث  معدل  وكان  جليميبيريد. 
 )%2.3( فيلداجليبتين  مجموعة  في  ملموسة  بدرجة  أقل 

عنه في مجموعة جليميبيريد )%18.2(. 
بين  المقارنة  تمت  أسبوع،   52 مدى  على  تجربة  في 
جليكلازيد  وبين  يومياً(  مرتين  مجم   50( فيلداجليبتين 
)متوسط الجرعة اليومية: 229.5 مجم( في المرضى الذين 
)جرعة  ميتفورمين  بواسطة  الكافية  السيطرة  يحققوا  لم 
ميتفورمين عند خط البداية: 1928 مجم يومياً(. بعد سنة 
مع   %0.81  HbA1c في  الانخفاضات  متوسط  كان  واحدة، 
 HbA1c )متوسط  ميتفورمين  إلى  الُمضاف  فيلـداجليبتين 
عند خط البداية: 8.4%(، و 0.85% مع جليكلازيد الُمضاف 
إلى ميتفورمين )متوسط HbA1c عند خط البداية: %8.5(، 
 ،0.11- :%95 CI( مما يعني تقيق عدم الدونية الإحصائية
فيلداجليبتين  مع  الجسم  وزن  في  التغير  وكان   .)0.20-
مع  كجم   1.4+ وزن  اكتساب  مع  بالمقارنة  كجم   0.1+

جليكلازيد.
في تجربة على مدى 24 أسبوع عن فيلداجليبتين )50 مجم 
مرة واحدة يومياً(، كان متوسط خفض HbA1c -0.74% عن 
الضعف  مرضى  في   %7.9 وقيمته  البداية  خط  متوسط 
البداية  خط  متوسط  عن   %0.88- و  المتوسط  الكلوي 
وقيمته 7.7% في مرضى الضعف الكلوي الشديد. وقد أدى 
العلاج المموه إلى خفض HbA1c بنسبة 0.21% و 0.32%، في 
مرضى الضعف الكلوي المتوسط والشديد، على الترتيب، 
وكان  مماثلة.  قيماً  يبلغ  الذي  البداية  خط  متوسط  عن 
بها  يُعتد  بدرجة  أكبر  فيلداجليبتين  مع   HbA1c انخفاض 
إحصائياً عنه مع العلاج المموه. وكان 68.6% و 80.5% من 
مرضى الـضعـف الـكلوي المتوسط والشديد، على الترتيب، 
يتلقون علاجاً إضافياً بالأنسولين. وكان متوسط الجرعات 

اليومية 56 وحدة و 51.6 وحدة، على الترتيب.
التوزيع،  عشوائية  السرية،  مزدوجة  تجربة  إجراء  تم 
 449 في  أسبوع   24 مدى  على  المموه،  بالعلاج  مضبوطة 
مريضاً لتقييم فاعلية وأمان فيلداجليبتين )50 مجم مرتين 
يومياً( بالاشتراك مع جرعة ثابتة من الأنسولين الأساسي 
وحدة(   41 اليومية  الجرعة  )متوسط  مسبقاً  الممزوج  أو 
فيلداجليبتين  استعمال  أدى  ميتفورمين.  بدون  أو  مع 
 HbA1c في  ملموس  خفض  إلى  الأنسولين  مع  بالاشتراك 
كان  الأشخاص،  إجمالي  في  المموه:  العلاج  مع  بالمقارنة 
عن   %0.72- يبلغ  المموه  للعلاج  بالنسبة  ل  المعدَّ الـخفض 
متوسط HbA1c عند خط البداية وقيمته 8.8%. وقد حدث 
نقص سكر الدم في 8.4% و 7.2% من المرضى الذين تلقوا 
أبدى  وقد  الترتيب.  على  المموه،  والعـلاج  فـيلـداجلـيبتين 
متوسط وزن المرضى تغيراً إجمالياً صغـيراً )+0.2 كجم مع 

فيلداجليبتين و -0.7 كجم مع العلاج المموه(.
التوزيع،  عشوائية  السرية،  مزدوجة  تجربة  إجراء  تم 
 318 في  أسبوع   24 مدى  على  المموه،  بالعلاج  مضبوطة 
مجم   50( فيلداجليبتين  وأمان  فاعلية  لـتقييم  مريـضاً 
مجم   1500  ≤( ميتفورمين  مع  بالاشتراك  يومياً(  مرتين 
يومياً( وجليميبيريد )≥ 4 مجم يومياً(. أدى فيلداجليبتين 
خفض  إلى  وجليميبيريد  ميتفورمين  مع  بالاشتراك 

ملموس في HbA1c بالمقارنة مع العلاج المموه: وكان متوسط 
عن   %0.76- يبلغ  المموه  للعلاج  بالنسبة  ل  المعدَّ الخفض 

متوسط HbA1c عند خط البداية وقيمته %8.8.

�لحر�ئك �لدو�ئية

الخطّية
عند  الحيوي  توافره  ويبلغ  بسرعة،  فيلداجليبتين  يُتص 

إعطائه بالفم %85.
الامتصاص

يُتص فيلداجليبتين بسرعة، ويتم بلوغ تركيزات الذروة 
في البلازما بعد حوالي ساعة واحدة. لا يؤثر تناول الطعام 
الطعام  تناول  يؤدي  لا  بها.  يُعتد  بدرجة  الامتصاص  على 

.)AUC( إلى تغيير التعرض الإجمالي
التوزيع

ارتباط فيلداجليبتين ببروتين البلازما منخفض )%9.3(، 
ويتم توزيع فيلداجليبتين بالتساوي بين البلازما وخلايا 
الدم الحمراء. متوسط حجم توزيع فيلداجليبتين عند حالة 

الثبات عقب الإعطاء في الوريد )Vss( يبلغ 71 لتراً.
الأيض

يؤيض فيلداجليبتين على نطاق واسع )69% من الجرعة(، 
 LAY151 ،المئيض الرئيسي .DPP-4 بصفة جزئية بواسطة
)57% من الجرعة(، الذي يتكوَّن بالتحلل المائي، غير نشط. 
هناك أيضاً أميد ناتج عن التحلل المائي )4% من الجرعة(. لا 

.P450 يؤيض فيلداجليبتين بواسطة إنزيات سيتوكروم
الإطراح

يتم إخراج 85% من الجرعة في البول، ويتم استرداد %15 
من الجرعة في البراز. فيلداجليبتين غير المتغير مسئول 
عن 23% من الجرعة. يبلغ العمر النصفي للإطراح حوالي 

3 ساعات.
الـحرائك الدوائية في فئات خاصة من المرضى

لفيلداجليبتين  الدوائية  تُشاهَد أي فروق في الحرائك  لم 
بين الرجال والنساء.

المرضى المسنون
70 سنة  فوق  المرضى  في  البلازما  في  التركيزات  ترتفع 
من العمر. غير أن التغير في التعرض لفيلداجليبتين لا 

يُعتد به إكلينيكياً.
الضعف الكبدي

عقب  مجم(   100( لفيلداجليبتين  التعرض  يرتفع  لم 
كبدي طفيف  المرضى بضعف  في  100 مجم  مفردة  جرعة 
ومتوسط. في المرضى بضعف كبدي شديد، ارتفع التعرض 

.)CI بنسبة 22% )68% الحد الأعلى لفاصل الثقة
الضعف الكلوي

الخاصة   AUC ارتفعت  الدوائية،  للحرائك  دراسة  في 
 1.7 و  ضعف،   1.4 بمعدل  المتوسط  في  بفيلداجليبتين 
الذين لديهم ضعف كلوي  ضعف، و 2 ضعف، في المرضى 
طفيف )تصفية الكرياتينين [CrCl] 50 إلى > 80 ملليلتر/ 
دقيقة(،  ملليلتر/   50  < إلى   30  CrCl( ومتوسط  دقيقة(، 
الترتيب،  على  دقيقة(،  ملليلتر/   30  <  CrCl( وشديد 
بالمقارنة مع الأشخاص الأصحاء. وقد ارتفعت AUC الخاصة 
 1.5 بمعدل  المتوسط  في   BQS867 و   LAY151 بالمئيضات 
ضعف، و 3 أضعاف، و 7 أضعاف في المرضى الذين لديهم 
الترتيب.  على  وشديد،  ومتوسط،  طفيف،  كلوي  ضعف 
تُشير البيانات المحدودة المستمدة من المرضى الذين لديهم 
مرض كلوي في مراحله النهائية )ESRD( إلى أن التعرض 
لديهم  الذين  المرضى  في  يحدث  لما  مماثل  لفيلداجليبتين 
ضعف كلوي شديد. وقد كانت AUC و Cmax الخاصة بالمئيض 

على  ضعف،   14 و  ضعف   18.7 بمعدل  أعلى   LAY151
الكلوية  الوظيفة  لديهم  الذين  المرضى  الترتيب، عنها في 

طبيعية.
تتم إزالة فيلداجليبتين بالديلزة الدموية بدرجة محدودة 
إلى 4 ساعات   3 ديلزة دموية مدتها  )3% على مدى جلسة 

تبدأ بعد 4 ساعات من إعطاء الجرعة(.
الأطفال

لم تُجرَ دراسات على الحرائك الدوائية.

�لبيانات قبل �لإكلينيكية

في دراسة للتوزيع في الجرذان، كانت التركيزات المقاسة 
عن  ضعفاً   30-10 بمعدل  أعلى  والكبد  الكلى  أنسجة  في 

التركيزات في البلازما.
في  وتركيزات  المختبر  زجاجيات  في  تركيزات  مع 
مستويات  كثيراً  تفوق  للكلاب  الحي  الجسم  في  البلازما 
 50 إعطاؤهم  الذين تم  البشر  Cmax في  على  بناء  التعرض 
مجم فيلـداجليبتين )أعلى 80-260 ضعفاً في النتائج في 
زجاجيات المختبر وأعلى 43 ضعفاً في النتائج في الجسم 
الصوديوم في  الحي(، شوهد مفعول تثبيطي على قنوات 
القلب، ونقص معدل إزالة الاستقطاب في ألياف بيركنجي، 
وبطء التوصيل في قلوب الأرانب المعزولة، واتساع المركب 

QRS في رسم القلب الكهربي )ECG( في الكلاب.
سنتين  مدى  على  السرطنة  على  للقدرة  دراسة  إجراء  تم 
كجم  مجم/   900 إلى  تصل  بالفم  جرعات  مع  الجرذان  في 
)حوالي 370 ضعف التعرض AUC في البشر مع الجرعة 50 
مجم(. لم تُشاهَد أي زيادات في معدل حدوث الأورام يكن 
على  للقدرة  دراسة  إجراء  تم  فيلداجليبتين.  إلى  إرجاعها 
السرطنة على مدى سنتين في الفئران مع جرعات بالفم 
التعرض  ضعف   420 )حتى  كجم  مجم/   1000 إلى  تصل 
AUC في البشر مع الجرعة 50 مجم(. ارتفع معدل حدوث 
أورام الثدي في إناث الفئران مع جرعة أعلى بمقدار 260 
ضعف تقريباً عن الجرعة المستخدمة في الإنسان 50 مجم 
فيلداجليبتين؛ لم تكن أورام الثدي أكثر تكراراً عند حوالي 
حدوث  معدل  ارتفع  الإنسان.  في  التعرض  ضعف   100
مستويات  عند  الفئران  ذكور  في  الوعائية  الساركوما 
الإنسان  المستخدمة في  ≥ 74 ضعف الجرعة   AUC تعرض 
حوالي  عند  الفئران  إناث  وفي  فيلداجليبتين،  مجم   50
260 ضعف التعرُّض في الإنسان. لم تُشاهد أي زيادة يُعتد 
بها في معدل حدوث الساركوما الوعائية في الذكور عند 
الإنسان،  في  لفيلداجليبتين  التعرض  ضعف   27 حوالي 

وفي  الإناث عند حوالي 100 ضعف التعرُّض في الإنسان.
من  متنوعة  مجموعة  في  مطفراً  فيلداجليبتين  يكن  لم 
إيس  اختبار  وتشمل  التطفير  على  القدرة  اختبارات 
للتطفير العكسي البكتيري واختبار الزيغ الكروموسومي 
في الخلايا الليمفاوية البشرية. عند إجراء اختبار النواة 
الدقيقة للنخاع العظمي عن طريق الفم في كل من الجرذان 
لعدد  مغيرة  أو  هادمة  قدرة  أي  تُكتشَف  لم  والـفـئران، 
أو  إلى 2000 مجم/ كجم،  الكروموسومات بجرعات تصل 
حوالي 2000 ضعف الجرعة في الإنسان. تم إجراء اختبار 
كوميت على كبد الفئران في الجسم الحي باستخدام نفس 

الجرعة ووُجد أيضاً سالباً.
في دراسة للسُمية على مدى 13 أسبوعاً في القرود من نوع 
السينومولجاس، تم تسجيل آفات جلدية عند الجرعات ≥ 5 
مجم/ كجم/ يوم. وكانت هذه الآفات مقتصرة على الأطراف 

)اليدين، والقدمين، والأذنين، والذيل(.
عند 5 مجم/ كجم/ يوم )التعرض بناء على AUC أعلى قليلًا 
شوهدت  مجم(،   50 الجرعة  مع  الإنسان  في  التعرض  من 
بثور فقط، وكانت قابلة للعكس رغم الاستمرار في العلاج 

ولم تكن مصحوبة باختلالات هيستوباثولوجية.

العلاج  يأخذون  الذين  المرضى  من   6  = عدد  مع  بالمقابلة 
المموه. كان إجمالي التأثير على متوسط الوزن صغيراً في 
كلتا المجموعتين العلاجيتين )+0.6 كجم في المرضى الذين 
المرضى  0 كجم في   ± مع  بالمقابلة  فيلداجليبتين  يأخذون 

الذين يأخذون العلاج المموه(.
حدثت الآثار المناوئة التالية في هذه الدراسات:

اضطرابات الأيض والتغذية
شائع: نقص الجلوكوز في الدم.

اضطرابات الجهاز العصبي
شائع: صداع، رعشة.
اضطرابات هضمية

شائع: غثيان، مرض الارتجاع من المعدة للمريء.
غير شائع: إسهال، انتفاخ.

المناوئة  الآثار  هذه  بسبب  الدواء  استعمال  وقف  حالات 
كانت نادرة في مُجملها.

الإعطاء بالاشتراك مع ميتفورمين وسلفونيل يوريا
كلتا  في  شائعاً  الدم  سكر  نقص  حدوث  معدل  كان 
المجموعتين العلاجيتين )5.1% في مجموعة فيلداجليبتين 
في   %1.9 مع  بالمقابلة  جليميبيريد   + ميتفورمين   +
تم  جليميبيريد(.   + ميتفورمين   + المموه  العلاج  مجموعة 
الإبلاغ عن حدث واحد شديد ناتج عن نقص سكر الدم في 
التأثير  كان  الدراسة،  نهاية  في  فيلداجليبتين.  مجموعة 
على متوسط وزن الجسم صغيراً )+ 0.6 كجم في مجموعة 

فيلداجليبتين و 0.1 كجم في مجموعة العلاج المموه(.
مجم   50 جالفوس  تلقوا  الذين  المرضى  في  المناوئة  الآثار 
مرتين يومياً بالاشتراك مع ميتفورمين وسلفونيل يوريا 

)عدد = 157(:
اضطرابات الأيض والتغذية

شائع: نقص سكر الدم.
اضطرابات الجهاز العصبي

شائع: دوار، رعشة.
اضطرابات الجلد

شائع: زيادة إفراز العرق.
اضطرابات عامة

شائع: وهن.

تجاوز �لجرعة

دين للجرعة في التجارب  كانت الوذمة والألم العضلي محدِّ
واحد  شخص  لدى  حدثت  مجم،   600 عند  الإكلينيكية. 
اليدين والقدمين، وزيادة مفرطة في مستويات  وذمة في 
كرياتين فوسفوكيناز )CPK(، مصحوبة بارتفاع مستويات 
التفاعلي  )AST(، والبروتين  أسبارتات أمينوترانسفيريز 
سي، والميوجلوبين. حدثت لدى ثلاثة أشخاص آخرين في 
القدمين، مصحوبة بتشوش  كلتا  المجموعة وذمة في  هذه 
والاختلالات  الأعراض  زالت جميع  وقد  حالتين.  الحس في 

المعملية عقب وقف إعطاء دواء الدراسة.
في حالة تجاوز الجرعة، يتم وقف استعمال جالفوس، مع 

إعطاء المريض علاج للأعراض وعلاج داعم.
الرئيسي  المئيض  أن  غير  للديلزة؛  قابل  غير  جالفوس 

الناتج عن التحلل المائي يكن إزالته بالديلزة الدموية.

الآثار المناوئة التي تم الإبلاغ عنها في المرضى الذين تلقوا 
أحادي  كعلاج  السرية  مزدوجة  الدراسات  في  جالفوس 
الأجهزة  لتصنيفات  طبقاً  أدناه  مذكورة  إضافي،  وكعلاج 
معدلات  تعريف  يتم  المطلق.  التكرار  ومعدل  والأعضاء 

التكرار كما يلي:
شائع جداً )≥ 1/ 10(، شائع )≥ 1/ 100 إلى > 10/1(، غير 
 10000  /1  ≤( نادراً   ،)100/1  < إلى   1000  /1  ≤( شائع 
إلى > 1000/1(، نادراً جداً )> 10000/1(، غير معروف )لا 
مجموعة  كل  داخل  المتاحة(.  البيانات  من  تقديره  يكن 
بالترتيب  مذكورة  المناوئة  الآثار  التكرار،  معدلات  من 

التنازلي لخطورتها.
العدوى بالجراثيم والطفيليات

نادراً جداً: عدوى المسالك التنفسية العلوية، التهاب الأنف 
والبلعوم.

اضطرابات الجهاز العصبي
شائع: دوار، رعشة.

غير شائع: صداع، تعب.
اضطرابات وعائية

) شائع عند الجمع بين جالفوس  غير شائع: وذمة طرفية 
.)TZD وبين

اضطرابات هضمية
شائع: غثيان.

غير شائع: إمساك.
اضطرابات كبدية

نادراً: ارتفاع مستويات الترانسأمينيز.
اضطرابات هيكلية عضلية

غير شائع: ألم المفاصل.
اضطرابات في الأيض

غير شائع: نقص سكر الدم ) شائع في العلاج المؤتلف مع 
ميتفورمين أو سلفونيل يوريا(، زيادة الوزن ) شائع، عند 

.)TZD الجمع بين جالفوس و
اضطرابات عامة
غير شائع: وهن.

خبرة ما بعد التسويق
التالية  المناوئة  الدوائية  التفاعلات  عن  أيضاً  الإبلاغ  تم 
الالتهاب  من  نادرة  حالات  التسويق:  بعد  ما  فترة  أثناء 
)انظر  جالفوس  استعمال  وقف  عقب  اختفى  وقد  الكبدي 

"�لتحذير�ت و�لحتياطات"(.
التهاب  )أرتيكاريا(،  شرى  معروف:  غير  التكرار  معدل 
في  موضعية  بثور  أو  تقشر  فقاعي،  طفح  البنكرياس، 

الجلد.
إعطاء فيلداجليبتين بالاشتراك مع الأنسولين )مع/ بدون 

ميتفورمين(
الإكلينيكية  الدراسات  في  الدم  سكر  نقص  حدوث  معدل 
كلتا  في  متماثلاً  كان  إجراؤها  تم  التي  المضبوطة 
المجموعتين العلاجيتين )14.0% من المرضى الذين يأخذون 
الذين  المرضى  من   %16.4 مع  بالمقابلة  فيلداجليبتين 
الدم  سكر  في  شديد  نقص  حدث  المموه(.  العلاج  يأخذون 
فيلداجليبتين  يأخذون  الذين  المرضى  من   2  = عدد  في 

لهذه الدراسات، لم تُشاهَد أي تآثرات يُعتد بها إكلينيكياً 
مع الأدوية الأخرى المضادة لمرض السكر التي تؤخذ بالفم 
)جليبنكلاميد، بيوجليتازون، ميتفورمين(، أو أملوديبين، 
أو  سيمفاستاتين،  أو  راميبريل،  أو  ديجوكسين،  أو 
مع  بالاشتراك  إعطائها  عقب  وارفارين،  أو  فالسارتان، 

فيلداجليبتين.

�لحمل/ �لإر�صاع

الحمل
تم إجراء دراسات الـخصوبة في الجرذان بجرعات تصل إلى 
200 ضعف الجرعة في الإنسان، ولم تكشف عن أي دليل على 
ضعف الخصوبة أو ضعف التطور المبكر للمُضغة بسبب 
في  سواء  المسخ  فيلداجليبتين  يسبب  لم  فيلداجليبتين. 
الجرذان أو الأرانب. غير أنه لم تُجرَ دراسات كافية وجيدة 
الضبط في النساء الحوامل، وبالتالي لا ينبغي استعمال 

فيلداجليبتين أثناء الحمل ما لم توجد ضرورة واضحة.
الدراسات في الحيوانات لا تكون دائماً منبئة بالاستجابة 
في الإنسان. وحيث أن المعلومات الحالية توحي بشدة بأن 
اختلال مستويات الجلوكوز في الدم أثناء الحمل تصاحبه 
في  زيادة  وكذلك  الخلقية  العيوب  معدل حدوث  في  زيادة 
يوصي  لذلك  الولادة،  حديثي  الأطفال  ووفاة  مرض  معدل 
أثناء  أحادي  كعلاج  الأنسولين  باستعمال  الخبراء  معظم 
الحمل للحفاظ على مستويات الجلوكوز في الدم أقرب ما 

يكن إلى الطبيعي.
الإرضاع

حيث أنه لا يُعرَف ما إذا كان فيلداجليبتين يُفرَز في لبن 
النساء  في  جالفوس  استعمال  ينبغي  لا  لذلك  الثدي، 
المرضعات. أثبتت الدراسات في الجرذان المرضعة أن الدواء 

يُفرَز في اللبن.

�لآثار على �لقدرة على �لقيادة وت�صغيل �لآلت

لم تُجرَ دراسات على تأثير هذا المستحضر على القدرة على 
الذين  القيادة أو تشغيل الآلات. لذلك يجب على المرضى 
تشغيل  أو  السيارة  قيادة  يتجنبوا  أن  بدوار  يشعرون 

الآلات.

�لآثار �لمناوئة

في التجارب المنضبطة التي تزيد مدتها عن 12 أسبوعاً، 
على  الحصول  تم  سنتين،  إلى  تصل  لمدة  استمرت  والتي 
جالفوس  إعطاؤهم  تم  مريضاً   2264 من  الأمان  بيانات 
كعلاج أحادي ومن 1520 مريضاً تم إعطاؤهم جالفوس كعلاج 

إضافي.
تم الإبلاغ عن ارتفاعات في الترانسأمينيز في التجارب 

الإكلينيكية. وكانت شدة الارتفاعات مرتبطة بالجرعة.
تم الإبلاغ عن حالات نادرة من الوذمة الوعائية في مجموعة 
تم  الضبط.  مجموعة  في  كما  مماثل  بمعدل  فيلداجليبتين 
فيلداجليبتين  إعطاء  عند  أكثر  حالات  نسبة  عن  الإبلاغ 
بالاشتراك مع أحد مثبطات ACE. وكانت معظم الأحداث 
العلاج  استمرار  مع  اختفت  وقد  شدتها  في  طفيفة 

بفيلداجليبتين.
في الدراسات المنضبطة المقارنة عن العلاج الأحادي، كان 

نقص سكر الدم غير شائع.

الوظيفة الكبدية أثناء استعمال جالفوس على فترات كل 
ثلاثة أشهر خلال السنة الأولى، ثم بصفة دورية بعد ذلك. 
في المرضى الذين ترتفع لديهم مستويات الترانسأمينيز، 
يجب أن يُكرر هذا الاختبار. وإذا تم تأكيد النتائج، يجب 
نتائج  تعود  أن  إلى  متكررة  فترات  على  المريض  مراقبة 
الاختبار إلى الطبيعي. يوصى بوقف استعمال جالفوس 
 ≤ ALT أو AST في المرضى الذين ترتفع لديهم مستويات
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أخرى  علامات  أو  يرقان  لديهم  يحدث  الذين  المرضى 
استعمال  يوقفوا  أن  يجب  الكبدية  الوظيفة  بخلل  توحي 

جالفوس.
اختبارات  نتائج  وعودة  جالفوس  استعمال  وقف  عقب 
الرجوع  ينبغي  لا  الطبيعي،  إلى   )LFT( الكبدية  الوظيفة 

مرة أخرى إلى استعمال جالفوس.
التهاب البنكرياس

عن  تلقائية  بلاغات  وردت  التسويق،  بعد  ما  خبرة  في 
تفاعلات مناوئة ناتجة عن الالتهاب الحاد في البنكرياس. 
لالتهاب  المميز  بالعرَض  المرضى  توعية  يجب  لذلك 

البنكرياس: ألم بطني شديد ومستمر.
استعمال  وقف  عقب  البنكرياس  التهاب  شفاء  لوحظ 
البنكرياس،  التهاب  في  الاشتباه  تم  إذا  فيلداجليبتين. 
من  وغيره  فيلداجليبتين  استعمال  وقف  يجب 

المستحضرات الدوائية التي يكن أن تكون مُشتبهة.
الفشل القلبي

الخبرة محدودة بشأن استعمال فيلداجليبتين في مرضى 
الفشل القلبي من الفئة 1-2 طبقاً لتصنيف جمعية القلب 
استعمال  عند  الحذر  توخي  يجب   .)NYHA( بنيويورك 
بشأن  خبرة  توجد  لا  المرضى.  هؤلاء  في  فيلداجليبتين 
في  الإكلينيكية  التجارب  في  فيلداجليبتين  استعمال 
 ،NYHA الفئة الوظيفية 3-4 طبقاً لتصنيف  المرضى من 

وبالتالي لا يوصى باستعماله في هؤلاء المرضى.
الاضطرابات الجلدية

وردت تقارير عن حدوث آفات جلدية، تشمل حدوث بثور 
غير  السُمية  دراسات  في  القرود  أطراف  على  وقروح، 
رغم  �لإكلينيكية"(.  قبل  "�لبيانات  )انظر  الإكلينيكية 
التجارب  في  الجلدية  الآفات  حدوث  معدل  ارتفاع  عدم 
الإكلينيكية، إلا أنه لا توجد سوى خبرة محدودة في المرضى 
السكر.  مرض  عن  ناتجة  جلدية  مضاعفات  لديهم  الذين 
لذلك، تـمشياً مع الرعاية الروتينية لمرضى السكر، يوصى 

بمراقبة الاضطرابات الجلدية، مثل حدوث بثور أو قروح.
نقص سكر الدم

مع  بالاشتراك  فيلداجليبتين  يتلقون  الذين  المرضى 
سلفونيل يوريا أو مع الأنسولين، قد تزيد لديهم مخاطرة 
نقص سكر الدم. لذلك يجب مراعاة خفض جرعة سلفونيل 

يوريا أو الأنسولين لتقليل مخاطرة نقص سكر الدم.
تتوي أقراص جالفوس على لاكتوز. المرضى الذين لديهم 
في  شديد  نقص  أو  للجالاكتوز،  نادر  وراثي  تمل  عدم 
لا  والجالاكتوز،  الجلوكوز  امتصاص  سوء  أو  اللاكتيز، 

ينبغي أن يستعملوا أقراص جالفوس.

�لتاآثر�ت

إنزيات  يحرض  ولا  يثبط  لا  فيلداجليبتين  أن  حيث 
CYP450، فمن غير المرجح أن يتآثر مع الأدوية المصاحبة 
التي تؤيض بواسطة CYP450 أو التي تعمل كمثبطات، أو 

محرضات لهذه الإنزيات.
باستخدام  الدوائية  التآثرات  على  دراسات  إجراء  تم 
2 من مرض  النوع  عادةً لمرضى  معاً  التي توصف  الأدوية 
السكر، أو الأدوية التي لها نافذة علاجية ضيقة. كنتيجة 

يكن  يوريا،  سلفونيل  مع  بالاشتراك  استعماله  عند 
التفكير في خفض جرعة سلفونيل يوريا لتقليل مخاطرة 

نقص سكر الدم.
لا يوصى بجرعة أعلى من 50 مجم مرتين يومياً.

يكن تناول الأقراص مع الطعام أو بدونه.
مرضى الضعف الكلوي

لديهم  الذين  المرضى  في  جالفوس  جرعة  تعديل  يلزم  لا 
 50  ≤  [CrCl] الكرياتينين  )تصفية  طفيف  كلوي  ضعف 
ملليلتر/ دقيقة، بما يقابل مستويات كرياتينين في المصل 
≤ 150 ميكرومول/ لتر في الرجال و ≤ 133 ميكرومول/ 
الذين  المرضى  في  بها  الموصَى  الجرعة  النساء(.  في  لتر 
 50 جالفوس  هي  شديد،  إلى  متوسط  كلوي  ضعف  لديهم 
مجم مرة واحدة يومياً )انظر "�لتحذير�ت و�لحتياطات" و 

"�لحر�ئك �لدو�ئية"(.
مرضى الضعف الكبدي

لديهم  الذين  المرضى  في  جالفوس  باستعمال  يوصى  لا 
 AST أو ALT ضعف كبدي، بما في ذلك المرضى الذين لديهم

.)ULN( قبل العلاج < 2.5 × الحد الأعلى للطبيعي
المرضى المسنون

لا يلزم تعديل الجرعة في المرضى المسنين.
الأطفال والمراهقون

المرضى  في  جالفوس  وفاعلية  أمان  على  دراسات  تُجرَ  لم 
باستعمال  يوصَى  لا  لذلك  العمر؛  من  سنة   18 تت 

جالفوس في المرضى الأطفال.

مو�نع �ل�صتعمال

من  أي  تجاه  أو  فيلداجليبتين  تجاه  المفرطة  الحساسية 
السواغات.

�لتحذير�ت و�لحتياطات

أيضاً  متضمناً  السكر  مرض  علاج  يكون  أن  دائماً  يجب 
السعرات،  خفض  الضروري  من  الغذائي.  النظام  ضبط 
وإنقاص الوزن، وممارسة الرياضة للعلاج الصحيح لمرضى 
السكر. هذا ينطبق ليس فقط على العلاج الأساسي لمرض 

السكر، وإنما أيضاً كإضافة مع العلاج الدوائي.
لديهم  الذين  المرضى  في  جالفوس  استعمال  ينبغي  لا 
لديهم  الذين  المرضى  في  أو  السكر  مرض  من   1 النوع 

حماض كيتوني.
الضعف الكلوي

الذين لديهم مرض كلوي  توجد خبرة محدودة في المرضى 
دموية.  ديلزة  لهم  وتُجرَى   )ESRD( النهائية  مراحله  في 
لذلك يجب توخي الحذر عند استعمال جالفوس في هؤلاء 

المرضى.
وعلى  العلاج  بدء  قبل  الكرياتينين  تصفية  قياس  يجب 

فترات منتظمة أثناء العلاج.
الضعف الكبدي

لديهم  الذين  المرضى  في  جالفوس  باستعمال  يوصَـى  لا 
ضعف كبدي، بما في ذلك المرضى الذين لديهم مستويات 

.ULN × 2.5 > قبل العلاج AST أو ALT
مراقبة الإنزيات الكبدية

وردت تقارير عن حالات خلل في الوظيفة الكبدية )تشمل 
لم  الحالات،  هذه  في  الكبدي(.  الالـتهاب  من  نادرة  حالات 
عواقب  أو  أعراض  أي  عامة  بصفة  المرضى  لدى  تدث 
 )LFT( الكبدية  الوظيفة  اختبار  نتائج  إكلينيكية، وعادت 
اختبارات  إجراء  يجب  العلاج.  وقف  عقب  الطبيعي  إلى 
جالفوس  استعمال  بدء  قبل   )LFTs( الكبدية  الوظيفة 
مراقبة  يجب  المريض.  لدى  البداية  خط  قيم  لتحديد 

جالفو�س

�لتركيب

المادة الفعالة: فيلداجليبتين
التبلور،  دقيق  سيليلوز  لامائي،  لاكتوز  السواغات: 

صوديوم نشا جلايكولات، ستيارات ماغنسيوم.
قد تختلف المعلومات في بعض البلاد.

كل  في  �لفعالة  �لمادة  وكمية  �ل�صيدلني  �ل�صكل 

وحدة

أقراص تتوي على 50 مجم فيلداجليبتين

دو�عي �ل�صتعمال/ �ل�صتخد�مات �لممكنة

الغذائي  النظام  مع  كإضافة  جالفوس  باستعمال  يوصى 
مرض  من   2 النوع  لديهم  الذين  المرضى  في  والرياضة 

السكر
غير  والرياضة  الغذائي  النظام  كان  إذا  أحادي،  كعلاج  	•

كافيَين
في توليفة ثنائية 	•

الغذائي  النظام  يكفي  لا  عندما  ميتفورمين،  مع  	•
السيطرة  لتحقيق  بمفردهم  وميتفورمين  والرياضة 

الكافية على سكر الدم
مع سلفونيل يوريا )SU( عندما لا يكفي النظام الغذائي  	•
السيطرة  لتحقيق  بمفردهم  يوريا  وسلفونيل  والرياضة 

الكافية على سكر الدم
النظام  يكفي  لا  عندما   )TZD( ثيازوليديندايون  مع  	•
الغذائي والرياضة وثيازوليديندايون بمفردهم لتحقيق 

السيطرة الكافية على سكر الدم
في توليفة ثلاثية 	•

مع ميتفورمين وسلفونيل يوريا عندما لا يكفي النظام  	•
بهذه  الثنائي  العلاج  إلى  بالإضافة  والرياضة  الغذائي 

الأدوية لتحقيق السيطرة الكافية على سكر الدم
يوصى أيضاً باستعمال جالفوس بالاشتراك مع الأنسولين 
)مع أو بدون ميتفورمين( عندما لا يكفي النظام الغذائي 
السيطرة  لتحقيق  الأنسولين  من  ثابتة  وجرعة  والرياضة 

الكافية على سكر الدم.

�لجرعة/ طريقة �ل�صتعمال

يتم تديد جرعة العلاج المضاد لمرض السكر بشكل فردي.
كعلاج  استعماله  عند  جالفوس،  من  بها  الموصى  الجرعة 

أحادي، هي 50 مجم مرة واحدة أو مرتين يومياً.
الجرعة الموصى بها من جالفوس، عند استعماله بالاشتراك 
مجم   50 هي  ميتفورمين(،  بدون  أو  )مع  الأنسولين  مع 
)انظر  الكلوية  للوظيفة  وفقاً  أو مرتين يومياً،  مرة واحدة 

"مر�صى �ل�صعف �لكلوي"(.
الجرعة الموصى بها من جالفوس، عند استعماله بالاشتراك 
وسلفونيل  ميتفورمين  مع  بالاشتراك  أو  ميتفورمين  مع 

يوريا، هي 50 مجم مرتين يومياً.
الجرعة الموصى بها من جالفوس، عند استعماله بالاشتراك 
مع سلفونيل يوريا أو ثيازوليديندايون، هي 50 مجم مرة 

واحدة يومياً.


