CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Metformin ESP Pharma, 850 mg, tabletki powlekane

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka powlekana Metformin ESP Pharma, 850 mg zawiera 850 mg chlorowodorku
metforminy, co odpowiada 663 mg metforminy.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki powlekane

850 mg: biate, okragte, obustronnie wypukte tabletki powlekane z wyttoczeniem ,,MH” po jedne;j
stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie cukrzycy typu 2, szczegolnie u pacjentdow z nadwagg, gdy za pomocg §cisle przestrzegane;j
diety i ¢wiczen fizycznych nie mozna uzyska¢ odpowiedniej kontroli glikemii.

* U pacjentow dorostych, produkt leczniczy Metformin ESP Pharma, tabletki powlekane, moze by¢
stosowany w monoterapii lub w leczeniu skojarzonym z innymi doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi lub z insuling.

* U dzieci w wieku powyzej 10 roku zycia i mtodziezy, produkt leczniczy Metformin ESP Pharma,
tabletki powlekane, moze by¢ stosowany w monoterapii lub w skojarzeniu z insuling.

U dorostych pacjentéw z cukrzyca typu 2 i nadwaga, leczonych metforming jako lekiem pierwszego
rzutu po nieskutecznym leczeniu dieta, wykazano zmniejszenie liczby powiktan cukrzycy (patrz punkt
5.1).

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Pacjenci dorosli

Monoterapia i leczenie skojarzone z innymi doustnymi preparatami przeciwcukrzycowymi.:

* Zazwyczaj stosowana dawka poczatkowa to 500 mg lub 850 mg chlorowodorku metforminy, 2
lub 3 razy na dobe, podawane w trakcie lub po positkach.

* Po 10 do 15 dniach leczenia nalezy dostosowa¢ dawke na podstawie pomiaru st¢zenia glukozy we
krwi. Powolne zwigkszanie dawki moze poprawic tolerancj¢ preparatu w przewodzie pokarmowym.

* Maksymalna zalecana dawka chlorowodorku metforminy to 3 g na dobe, podawane w 3 dawkach
podzielonych.

o Jesli jest planowana zamiana innego doustnego preparatu przeciwcukrzycowego: nalezy odstawic
poprzednio stosowany lek i rozpocza¢ leczenie metforming zgodnie z dawkowaniem wskazanym
powyzej.



Leczenie skojarzone z insuling:

W celu uzyskania lepszej kontroli stezenia glukozy we krwi metformina i insulina moga by¢
stosowane jednoczes$nie. Zazwyczaj dawka poczatkowa chlorowodorku metforminy to 500 mg lub 850
mg, stosowane 2 lub 3 razy na dobg, natomiast dawke insuliny ustala si¢ na podstawie badania
stezenia glukozy we krwi.

Pacjenci w podesztym wieku

U pacjentow w podesztym wieku, ze wzgledu na mozliwos¢ wystapienia zaburzen czynnos$ci nerek,
dawkowanie metforminy powinno by¢ ustalone na podstawie oceny czynnosci nerek. Podczas leczenia
konieczne jest regularne kontrolowanie czynnosci nerek (patrz punkt 4.4).

Dzieci i mtodzies

Monoterapia i leczenie skojarzone z insuling

*  Produkt leczniczy Metformin ESP Pharma, tabletki powlekane mozna stosowac u dzieci w wieku
powyzej 10 lat oraz u mtodziezy.

» Zazwyczaj dawka poczatkowa to 500 mg lub 850 mg chlorowodorku metforminy, jeden raz na
dobe, podawane w trakcie lub po positkach.

* Po 10 do 15 dniach leczenia nalezy dostosowac¢ dawke na podstawie pomiaru stgzenia glukozy we
krwi. Powolne zwigkszanie dawki moze poprawic tolerancj¢ preparatu w przewodzie pokarmowym.
Maksymalna zalecana dawka chlorowodorku metforminy wynosi 2 g na dobe, podawane w 2 lub 3
dawkach podzielonych.

4.3 Przeciwwskazania

* Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynna, metforming lub ktorakolwiek substancje pomocniczg leku.
*  Cukrzycowa kwasica ketonowa, stan przed$pigczkowy w cukrzycy.

* Niewydolno$¢ nerek lub zaburzenia czynnosci nerek (klirens kreatyniny < 60 ml/min).
*  Ostre stany, ktore moga doprowadzi¢ do zaburzen czynnosci nerek, takie jak:

- odwodnienie,

- ciezkie zakazenie,

- wstrzas.

*  Ostre lub przewlekle choroby, ktore moga spowodowac niedotlenienie tkanek, takie jak:
- niewydolnos¢ serca lub niewydolno$¢ oddechowa,

- niedawno przebyty zawal migs$nia sercowego,

- wstrzas.

* Niewydolnos¢ watroby, ostre zatrucie alkoholem, alkoholizm.

4.4 Specjalne ostrzeZenia i Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania

Kwasica mleczanowa

Kwasica mleczanowa jest rzadkim, lecz cigzkim (wysoka $miertelno$¢ w przypadku niezastosowania
w pore odpowiedniego leczenia) powiktaniem metabolicznym, mogacym wystapic¢ z powodu
kumulacji metforminy. Odnotowane przypadki kwasicy mleczanowej wystepowaly przede
wszystkim u pacjentow ze znaczng niewydolnoscia nerek, ktorzy byli leczeni metforming. Mozna i
nalezy zapobiega¢ wystgpieniu kwasicy mleczanowej poprzez monitorowanie innych czynnikow
ryzyka, takich jak: stabo kontrolowana cukrzyca, ketoza, dlugotrwale glodzenie, naduzywanie
alkoholu, niewydolno$¢ watroby oraz stany niedotlenienia.

Rozpoznanie:
Ryzyko kwasicy mleczanowej musi by¢ brane pod uwage w przypadku niespecyficznych objawow,
takich jak skurcze migsni z problemami z trawieniem, jak: bol brzucha i ci¢zka astenia.

Kwasica mleczanowa charakteryzuje si¢ wystepowaniem dusznosci, boléw brzucha oraz hipotermii, a
nastepnie $pigczki.




W diagnostycznych badaniach laboratoryjnych stwierdza si¢: zmniejszenie pH krwi, zwigkszenie
stezenia mleczanow w osoczu powyzej 5 mmol/l, zwigkszenie luki anionowej oraz zwigkszenie
stosunku stezenia mleczanéw do st¢zenia pirogronianow we krwi. W przypadku podejrzenia kwasicy
metabolicznej nalezy przerwac stosowanie metforminy i natychmiast podda¢ pacjenta hospitalizacji
(patrz punkt 4.9).

Czynnos¢ nerek
Poniewaz metformina jest wydalana przez nerki, przed rozpoczgciem leczenia nalezy oznaczy¢ klirens

kreatyniny w surowicy (moze to by¢ ustalone ze st¢zen kreatyniny w surowicy na podstawie wzoru
Cockcrofta-Gaulta), a nast¢gpnie regularnie go kontrolowac:

- co najmniej raz w roku u pacjentow z prawidlowa czynnoscig nerek,

- co najmniej dwa do czterech razy w roku u pacjentéw, u ktdrych stezenie kreatyniny w
surowicy jest bliskie gornej granicy normy oraz u 0sob w podesztym wieku.

Pogorszenie czynnos$ci nerek u pacjentow w podesztym wieku wystepuje czesto i bezobjawowo.
Szczegblng ostrozno$¢ nalezy zachowac w przypadkach, w ktorych moze doj$¢ do zaburzenia
czynnosci nerek, np. kiedy rozpoczyna si¢ stosowanie lekow obnizajacych cisnienie krwi lub lekow
moczopednych oraz niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ).

Podawanie $rodkow kontrastujacych zawierajacych jod

Poniewaz dozylne podanie srodkow kontrastujacych zawierajacych jod w trakcie badan
radiologicznych moze spowodowac¢ niewydolno$¢ nerek, podawanie metforminy musi by¢ przerwane
przed badaniem lub w momencie wykonywania badania i nie wznawiane az do uptywu 48 godzin po
badaniu i tylko po oznaczeniu parametréw czynnosci nerek i potwierdzeniu, ze sa prawidtowe (patrz
punkt 4.5).

Zabiegi chirurgiczne
Stosowanie metforminy musi by¢ przerwane na 48 godzin przed planowanym zabiegiem

chirurgicznym ze znieczuleniem ogoélnym, rdzeniowym lub zewnatrzoponowym. Leczenie moze by¢
wznowione nie wczesniej niz po uptywie 48 godzin od zabiegu lub ponownym rozpoczgciu zywienia
doustnego 1 jesli tylko prawidtowa czynnos$¢ nerek zostala ustalona.

Dzieci i mtodziez
Przed rozpoczeciem leczenia metforming nalezy potwierdzi¢ rozpoznanie cukrzycy typu 2.

W kontrolowanych badaniach klinicznych trwajacych jeden rok, nie wykazano wptywu podawania
metforminy na rozwoj i dojrzewanie, ale brak jest badan dlugoterminowych dotyczacych wptywu na
te punkty. W zwiazku z powyzszym, zaleca si¢ uwazng obserwacje dziatania metforminy u dzieci
leczonych tym preparatem, zwtaszcza u dzieci przed okresem dojrzewania.

Dzieci w wieku od 10 do 12 lat

Do kontrolowanych badan klinicznych prowadzonych u dzieci i mtodziezy wigczono tylko

15 pacjentow w wieku od 10 do 12 lat. Chociaz skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania metforminy
u dzieci w grupie wiekowej ponizej 12 lat nie r6zni si¢ od skutecznos$ci i bezpieczenstwa starszych
dzieci 1 mlodziezy, zaleca si¢ szczegdlng ostroznos¢ przy przepisywaniu metforminy dzieciom w
wieku od 10 do 12 Iat.

Inne $rodki ostroznosci

- Wszyscy pacjenci w trakcie stosowania metforminy powinni przestrzegac zalecen diety
cukrzycowej regulujacej codzienne przyjmowanie weglowodandw. Pacjenci z nadwaga powinni
utrzymywac diete niskokaloryczna.

- Rutynowe badania laboratoryjne zalecane w cukrzycy nalezy wykonywac regularnie.

- Metformina stosowana w monoterapii nigdy nie wywotuje hipoglikemii, jednak zaleca si¢
ostrozno$¢ w przypadku, kiedy jest jednoczesnie stosowana z insuling lub innymi doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi (tj. pochodnymi sulfonylomocznika lub meglitynidami).

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji




Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania metforminy z nastegpujgcymi substancjami:

Alkohol

Ryzyko wystgpienia kwasicy mleczanowej wzrasta w sytuacji ostrego zatrucia alkoholem, szczeg6lnie
w przypadku:

- glodzenia lub niedozywienia,

- niewydolnos$ci watroby.

Nalezy unika¢ spozywania alkoholu i przyjmowania produktow leczniczych zawierajacych alkohol.
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Srodki kontrastujace zawierajace jod (patrz punkt 4.4)

Dozylne podawanie §rodkéw kontrastujacych zawierajacych jod moze prowadzi¢ do niewydolnos$ci
nerek, co z kolei powoduje kumulacje metforminy i zwickszenie ryzyka wystapienia kwasicy
mleczanowe;j.

Podawanie metforminy nalezy przerwa¢ przed badaniem lub w momencie badania i wznowi¢ nie
wczesniej niz po 48 godzinach po badaniu i tylko po ocenie i stwierdzeniu, ze czynnos$¢ nerek jest
prawidtowa (patrz punkt 4.4).

Metforming naleZy stosowac ostroZnie 7 nastgpujgcymi substancjami:
— Produkty lecznicze wykazujace wewnetrznag aktywnos¢ hiperglikemiczna, takie jak:
glukokortykosteroidy (do podawania systemowego lub miejscowego) i sympatykomimetyki.
Moze by¢ wymagana cze¢stsza kontrola stezenia glukozy we krwi, szczegdlnie na poczatku
leczenia. Jezeli to konieczne, nalezy dostosowac¢ dawke metforminy w trakcie jednoczesnego
podawania innego produktu leczniczego.

— Leki moczopedne, zwlaszcza diuretyki petlowe, moga zwigkszaé ryzyko kwasicy
mleczanowej z powodu mozliwosci ostabienia czynnosci nerek.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza
Niekontrolowana cukrzyca podczas cigzy (cukrzyca cigzarnych lub cukrzyca stata) jest zwigzana z

podwyzszonym ryzykiem wad wrodzonych i umieralnosci okotoporodowe;.

Ograniczona ilo$¢ danych dotyczacych stosowania metforminy u kobiet ci¢zarnych nie wskazuje na
zwigkszone ryzyko wystgpowania wad wrodzonych. Badania na zwierzgtach nie wskazuja na
szkodliwe dziatanie na ciagze, rozwdj zarodka lub ptodu, pordd i rozwoj dziecka po urodzeniu

(patrz punkt 5.3).

Jesli pacjentka planuje ciaze lub jest w ciazy, nie zaleca si¢ leczenia cukrzycy metforming. Cukrzyce
nalezy leczy¢ wowczas insuling, w celu utrzymania st¢zenia glukozy we krwi na poziomie mozliwie
najblizszym warto$ciom prawidtowym, co zmniejsza ryzyko wad rozwojowych u ptodu.

Karmienie piersia

Metformina wydzielana jest do mleka matki. Nie zaobserwowano dzialan niepozadanych u
noworodkow/matych dzieci karmionych piersig. Poniewaz jednak dostgpne dane sa ograniczone,
podczas karmienia piersig nie zaleca si¢ leczenia metforming. Decyzj¢ o tym, czy zaprzestaé
karmienia piersig nalezy podjac, biorac pod uwage potencjalne korzysci z karmienia piersig i
potencjalne ryzyko dziatan niepozadanych na dziecko.

4.7 Wplyw na zdolno$¢é prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Metformina stosowana w monoterapii nie wywotuje hipoglikemii i dlatego nie ma wplywu na
zdolnos$¢ prowadzenia pojazdoéw i obstugiwania maszyn.



Jednakze nalezy zwroci¢ uwage pacjentowi na ryzyko wystgpienia hipoglikemii w przypadku
stosowania metforminy w leczeniu skojarzonym z innymi lekami przeciwcukrzycowymi (pochodne
sulfonylomocznika, insulina lub meglitynidy).

4.8 Dzialania niepozadane
W trakcie leczenia metforming moga wystapic¢ nastgpujace dziatania niepozadane.

Czgsto$¢ wystepowania dzialan niepozadanych okre$lono nastgpujaco:
Bardzo czgsto (>1/10);

Czesto (>1/100 do <1/10);

Niezbyt czgsto (>1/1000 do <1/100);

Rzadko (>1/10 000 do <1/1000);

Bardzo rzadko (< 1/10 000);

Nieznana (nie mozne by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czesto$ci wystepowania objawy niepozadane sg wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:

Bardzo rzadko: kwasica mleczanowa (patrz punkt 4.4). Zmniejszenie wchtaniania witaminy B, ze
zmniejszeniem jej st¢zenia w surowicy podczas dlugoterminowego stosowania metforminy. Zaleca si¢
rozwazenie takiej etiologii u pacjentéw z wystepujaca niedokrwisto$cia megaloblastyczna.

Zaburzenia uktadu nerwowego:
Czesto: zaburzenia smaku.

Zaburzenia zotadka i jelit:

Bardzo czesto: zaburzenia zotadka 1 jelit, takie jak: nudno$ci, wymioty, biegunka, bol brzucha

i utrata apetytu. Te zaburzenia wystepujg najczesciej na poczatku leczenia i ustgpujg samoistnie

w wiekszos$ci przypadkow. Aby zapobiec tym objawom, zalecane jest podawanie metforminy w 2 lub
3 dawkach na dob¢ w czasie positkow lub po positkach. Powolne zwigkszanie dawki moze poprawic¢
tolerancj¢ ze strony przewodu pokarmowego.

Zaburzenia watroby i drog z6tciowych:
Bardzo rzadko: sporadyczne doniesienia dotyczace nieprawidtowych wynikow badan czynnosciowych
watroby lub zapalenie watroby, ustepujace po przerwaniu leczenia metforminag.

Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej:
Bardzo rzadko: reakcje skorne, takie jak rumien, $wiad, pokrzywka.

Dzieci i mtodziez

Z danych opublikowanych po wprowadzeniu leku do obrotu i kontrolowanych badan klinicznych
wynika, ze w ograniczonej populacji dzieciecej w wieku od 10 do 16 lat leczonych przez rok
wystepowaly podobne dziatania niepozadane i o podobnym nasileniu, jak w grupie dorostych.

4.9 Przedawkowanie

Po przyjeciu metforminy w dawce do 85 g nie obserwowano hipoglikemii, chociaz w takich
przypadkach moze pojawic si¢ kwasica mleczanowa. Duze przedawkowanie metforminy lub
wspolistniejace czynniki ryzyka moga prowadzi¢ do kwasicy mleczanowej. Kwasica mleczanowa
wymaga natychmiastowej pomocy medycznej i musi by¢ leczona w szpitalu. Najskuteczniejsza
metodg usunig¢cia mleczanéw i metforminy jest hemodializa.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE



5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: Doustne leki przeciwcukrzycowe, pochodne biguanidu.
Kod ATC: A10BA02

Metformina jest lekiem przeciwcukrzycowym z grupy biguanidéow, zmniejsza stezenie glukozy we
krwi zaré6wno na czczo, jak i po positku. Nie stymuluje wydzielania insuliny, w zwigzku z czym nie
wywoluje hipoglikemii.

Metformina moze dziata¢ poprzez 3 mechanizmy:

(1) zmniejszenie wytwarzania glukozy w watrobie poprzez zahamowanie glukoneogenezy i
glikogenolizy;

(2) w mig$niach, poprzez zwigkszenie wrazliwosci receptoréw na insuling i poprawe obwodowego
wychwytywania glukozy i jej zuzycia;

(3) opdznienie wchtaniania glukozy w jelitach.

Metformina pobudza wewnatrzkomorkowa syntezg glikogenu poprzez wptyw na syntaze glikogenu.
Metformina zwigksza zdolnos¢ transportu wszystkich znanych rodzajow no$nikéw blonowych
glukozy (GLUT).

U ludzi, niezaleznie od wplywu na glikemi¢, metformina wywiera korzystne dziatanie na metabolizm
lipidow. Wykazano, ze metformina w dawkach terapeutycznych w kontrolowanych badaniach
klinicznych $redniookresowych i dtugookresowych zmniejsza stezenie cholesterolu catkowitego,
frakcji LDL cholesterolu i triglicerydow.

Skutecznos¢ kliniczna:

W prospektywnym, randomizowanym badaniu (UKPDS, ang. United Kingdom Prospective Diabetes
Study) udowodniono dlugotrwata korzys¢ wynikajaca z intensywnej kontroli stezenia glukozy we
krwi u dorostych pacjentéw z cukrzyca typu 2.

Analiza wynikow otrzymanych u pacjentéw z nadwaga leczonych metforming, u ktorych leczenie za
pomocg samej diety byto nieskuteczne, wykazata:

- znaczace zmniejszenie catkowitego ryzyka powiktan w cukrzycy w grupie leczonej
metforming (29,8 przypadkdéw/1000 pacjento-lat) w odniesieniu do grupy pacjentow stosujacych tylko
diete (43,3 przypadkdéw/1000 pacjento-lat), p=0,0023, jak tez w odniesieniu do tgcznych wynikow
grup pacjentéw leczonych sulfonylomocznikiem i insuling w monoterapii (40,1 przypadkéw/1000
pacjento-lat), p=0,0034;

- znaczace zmniejszenie catkowitego ryzyka $miertelnoSci zwigzanej z cukrzyca: w przypadku
grupy leczonej metforming 7,5 przypadkow/1000 pacjento-lat, grupy stosujacej tylko diete 12,7
przypadkow/1000 pacjento-lat, p=0,017;

- znaczace zmniejszenie catkowitego ryzyka ogélnej Smiertelnosci: w grupie pacjentow
leczonych metforming 13,5 przypadkoéw/1000 pacjento-lat, w stosunku do grupy stosujacej tylko diete
20,6 przypadkoéw/1000 pacjento-lat, (p=0,011), jak tez w odniesieniu do tgcznych wynikow grup
pacjentéw leczonych sulfonylomocznikiem i insuling w monoterapii - 18,9 przypadk6éw/1000
pacjento-lat, (p=0,021);

- znaczace zmniejszenie catkowitego ryzyka zawatu migsnia sercowego: w grupie leczonej
metforming 11 przypadkéw/1000 pacjento-lat, w grupie stosujacej tylko dietg 18 przypadkow/1000
pacjento-lat, (p=0,01).

Nie wykazano korzysci klinicznych w leczeniu metforming jako lekiem drugiego rzutu w skojarzeniu
z sulfonylomocznikiem.

W cukrzycy typu 1| leczenie metforming w skojarzeniu z insuling zastosowano w wybranych
przypadkach, ale nie ustalono klinicznych korzys$ci wynikajacych z tego skojarzenia.

Z kontrolowanych badan klinicznych wynika, Ze w ograniczonej populacji dzieci w wieku od 10 do 16
lat leczonych metforming przez okres roku, kontrola glikemii byta podobna, jak w grupie dorostych.



5.2 Wiasdciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Po podaniu doustnym metforminy, maksymalne stezenie w osoczu krwi T« Wystepuje po czasie 2,5
godziny. Calkowita biodostgpnos¢ po podaniu tabletek zawierajacych 500 mg lub 850 mg
chlorowodorku metforminy u zdrowych ochotnikow wynosi w przyblizeniu 50 do 60 %. Po podaniu
doustnym okoto 20 do 30 % jest wydalane z katem jako frakcja niewchlonigta.

Po podaniu doustnym wchtanianie metforminy ulega wysyceniu i jest niecalkowite. Przyjmuje sig, iz
farmakokinetyka wchlaniania metforminy jest nieliniowa.

W trakcie stosowania metforminy w zalecanych dawkach i schematach dawkowania, stgzenie w
osoczu krwi w stanie rownowagi wystepuje w ciggu 24 do 48 godzin po podaniu i jest zazwyczaj
mniejsze niz 1 pg/ml. W kontrolowanych badaniach klinicznych, maksymalne st¢zenie metforminy w
osoczu krwi (Cpyy) nie przekraczato 4 pg/ml, nawet w przypadku dawek maksymalnych.

Pokarm zmniejsza i nieznacznie op6znia wchtanianie metforminy. Po podaniu dawki 850 mg
metforminy obserwowano zmniejszenie stgzenia maksymalnego w osoczu krwi o 40 %, o

25 % mniejsze AUC (pole pod krzywa) i wydluzenie o 35 minut czasu do wystapienia st¢zenia
maksymalnego. Znaczenie kliniczne tych zmian nie jest znane.

Dystrybucja
Metformina w nieznacznym stopniu wigze si¢ z biatkami osocza. Metformina przenika do

erytrocytow. Maksymalne stezenie we krwi jest mniejsze niz stgzenie maksymalne w osoczu i
wystepuje prawie w jednakowym czasie. Najprawdopodobniej krwinki czerwone reprezentujg drugi
kompartment dystrybucji. Srednia objeto$¢ dystrybucji (V4) wynosi pomigdzy 63 — 276 1.

Metabolizm
Metformina jest wydalana w postaci niezmienionej z moczem. U ludzi nie zostaly zidentyfikowane
metabolity.

Eliminacja

Klirens nerkowy metforminy jest wigkszy niz 400 ml/min, co wskazuje na to, ze metformina jest
wydalana na drodze przesgczania kigbuszkowego i wydzielania kanalikowego. Po podaniu doustnym
rzeczywisty okres pottrwania w fazie eliminacji wynosi okoto 6,5 godziny.

W przypadku zaburzonej czynnosci nerek, klirens nerkowy zmniejsza si¢ proporcjonalnie do klirensu
kreatyniny, w wyniku tego okres pottrwania w koncowe;j fazie eliminacji wydtuza si¢, prowadzac do
zwickszenia stezenia metforminy w osoczu krwi.

Dzieci i mtodziez
Badanie z podaniem jednorazowej dawki: po podaniu jednorazowej dawki 500 mg metforminy u
dzieci wykazano, ze profil farmakokinetyczny jest podobny, jak u zdrowych dorostych.

Badanie z wielokrotnym podaniem: dane sg ograniczone do jednego badania. Po wielokrotnym
podaniu dawki 500 mg dwa razy na dobg¢ przez 7 dni u dzieci maksymalne st¢zenie w 0osoczu (Comax) 1
ekspozycja ogdlnoustrojowa ( AUCO-t) byly zmniejszone odpowiednio o okoto 33% 1 40% w
porownaniu do dorostych z cukrzyca, otrzymujacych wielokrotne dawki 500 mg dwa razy na dobe
przez 14 dni. Poniewaz jednak dawkowanie jest dobierane indywidualnie, w zaleznosci od kontroli
glikemii, dane te majg ograniczone znaczenie kliniczne.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Dane przedkliniczne uzyskane w konwencjonalnych badaniach dotyczacych bezpieczenstwa

stosowania, toksycznosci po wielokrotnym podaniu, genotoksycznosci, rakotworczosci i toksycznego
wptywu na reprodukcje, nie wskazuja na niebezpieczenstwo stosowania u ludzi.



6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Powidon K25,

Kwas stearynowy

Krzemionka koloidalna, bezwodna.

Otoczka tabletki:

Opadry OY — §-7257

Hypromeloza

Tytanu dwutlenek (E171)

Makrogol

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 OKkres waznoSci

3 lata.

6.4 Specjalne srodki ostroznos$ci podczas przechowywania
Brak specjalnych zalecen dotyczacych warunkow przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry przezroczyste PVC/Aluminium lub nieprzezroczyste PVC/Aluminium w tekturowym pudetku
850 mg, tabletki powlekane: 30, 50, 56, 60, 90, 100, 120

Pojemniki 7 HDPE lub PP 7 wieczkiem 7 HDPE/LDPE
850 mg, tabletki powlekane: 30, 90, 100, 250

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z lokalnymi
przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

ESP Pharma Ltd.
5, Bourlet Close
Londyn W1W 7BL
Wielka Brytania

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(-N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
17852



9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA
18.02.2011 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
18.02.2011 r.



