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METFORMIN GALENA
850 mg tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna tabletka zawiera 850 mg Metformini fydrochloridum (chiorowodorky metforminy), co
odpowiada 662,9 mg metforminy.

Wykaz substancji pomocniczych: patrz punks 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania

Leczenie cukrzycy typu 2 (niezalema od insuliny), zwlaszcza 1 pacjentow otylych, gdy za pomocy
scisle przestrzeganej diety i éwiczen fizycznych nie mozna uzyskac prawidlowego stezenia glukozy
we krwt.

Preparat Metformin Galena mozZna stosowaé w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi doustnym;
lekami przeciwcukrzycowymi lub insulina.

4.2. Dawkowanic i spos6b podawania

Dorosli

W monoterapii lub w skojarzeniu z innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi:

ZazwycZaj dawka poczatkowa to 850 mg chlorowodorku metforminy (1 tabletka) 2 fub 3 razy na dobe
w czasie lub po positku. Po 10-15 dniach nalezy ustali¢ dawke na podstawic stezenia glukozy we krwi.
Powolne zwigkszanie dawki moze poprawié tolerancje leku ze strony przewodu pokarmowego.
Maksymalna zalecana dawka chlorowodorku metforminy wynosi 3 g na dobe.

W przypadku zamiany innego doustnego leku przeciweukrzycowego na chlorowodorek metforminy,
nalezy odstawié poprzednio stosowany lek i zastosowaé chlorowodorek metforminy w wyzej
podanych dawkach.

W skojarzeniu z insuling:

Chlorowodorek metforminy i insulina moga by¢ stosowane jednoczesnie w celu uzyskania lepszej
kontroli stezenia glukozy we krwi. Chlorowodorek metforminy stosuje sie zwykle w dawce
poczatkowej 850 mg (! tabletka) od 2 do 3 razy na dobg, natomiast dawke insuliny ustala sie na
podstawie wynikéw badania stezenia ghikozy we krwi.

Pacjenci w podesziym wieku: .

Z uwagi na ryzyko zaburzen czynnosci nerek u pacjentw w podesztym wieku dawke chlorowodorku
metforminy naleZy ustali¢ na podstawie parametréw czynnosci nerek. Podczas leczenia konieczna jest
regularna kontrola czynnosci nerek (patrz punkt 4.4).
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4.3. Przeciwwskazanpia

. Nadwrazliwoé¢ na chlorowodorek metforminy iub ktdrgkolwiek substancje pomocnicza
preparatu.

. Cukrzycowa kwasica ketonowa, stan przedspiaczkowy w cukrzycy.
*  Niewydolnosé nerek (klirens kreatyniny <60 ml/min).
¢ Ostre choroby wiazace sie z ryzykiem niewydolnogci nerek:

o odwodnienie

o cigzkie zakazenie

0 wsirzas

o donaczyniowe podanie $rodkéow kontrastujacych zawierajacych jod (patrz punkt 4.4),
¢ Ostre lub przewlekte choroby mogace byé przyczyna niedotlenienia tkanek:

) niewydolnos¢ serca lub niewydolnoéé oddechowa

o niedawno przebyty zawat migsnia sercowego

o wstrzas

*  Niewydolnos¢ watroby, ostre zatrucie alkoholem, alkoholizm.
. Karmienie piersia.

4.4. Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Kwasica mleczanowa:

Kwasica mleczanowa jest rzadko wystepujacym ale grofmym (z wysoka $mierteinoscia w razie braku
natychmiastowego leczenia) powiklaniem metabolicznym mogacym powstaé w wyniku kumulac)i
metforminy. Zgloszone przypadki kwasicy mleczanowej u chorych leczonych metformina
wystepowaly przede wszystkim u 0s6b ze znaczna niewydolnoscia nerek. Ryzyko kwasicy
mleczanowej mozna i nalezy zmniejszy¢ poprzez doktadna oceng réwniez imnych czynnikow ryzyka
sprzyjajacych kwasicy mleczanowej, do ktérych naleza: Zle kontrolowana glikemia, ketoza,

dhugotrwale glodzenie, naduzywanie alkoholu, niewydolno$é watroby i inne stany zwiazane z
niedotlenieniem.

Rozpoznanie

Kwasici mleczanowa charakteryznje si¢ wystepowaniem dusznosci, przyspieszonego oddechu, bélu
brzucha, hipotermii a nastepnie $piaczki, W badaniach laboratoryjnych stwierdza sie zmniejszenie pH
krwi, zwigkszenie steZenia mleczanéw we krwi powyzej 5 mmol/l, zwigkszenie luki anionowej oraz
zwigkszenie stosunku stezenia mleczanéw do stezenia pirogroniandw we krwi. W przypadku
podejrzenia kwasicy metabolicznej chlorowodorek metforminy nalezy odstawié a pacjenta
natychmiast umieécié¢ w szpitalu (patrz punkt 4.9).

Czyonosd nerek:

Poniewaz metformina jest wydalana przez nerki, przed rozpoczeciem leczenia oraz regulamic w

czasie leczenia nalezy oznaczal stezenie kreatyniny w surowicy:

*  upacjentow z prawidtowa czynnoscia nerek przynajmniej raz w roku,

*  przynajmniej 2-4 razy w roku u pacjentdow, u ktorych stezenia kreatyniny sa na gornej granicy
normy oraz u 0s6b w podesztym wieku.

Zaburzenie czynnoscei nerek u oséb w podeszlym wieku wystepuje czesto i jest bezobjawowe.

Szczegding ostroznosé nalezy zachowal w sytuacjach, w ktdrych czynnos¢ nerek moze byé

zaburzona, np. na poczatku stosowania lekéw hipotensyjnych, moczopednych oraz niesteroidowych

lekdw przeciwzapalnych.

Stosowanie $rodkéw kontrastujgcych zawierajgcych jod: . . ’
Poniewaz donaczyniowe podanie érodkéw kontrastujacych zawierajacych jod podczgs badari
radiologicznych moze byé przyczyna niewydolnosci nerek,. chlorowodorek metforminy nalezy
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godzinach po badaniu i tytko po ocenieniu czynnosci nerek i stwierdzen iy, Ze jest prawidiowa (patrz:
punkt 4.5). '

Zabiegi chirurgiczne:
Chlorowodorek metforminy nalezy odstawic na 48 godzin przed planowanym zabiegiem

chiru‘rgicznym w znieczuleniu ogélmym. Podawanie leku moina wanowit nie wezesniej niz po 48
godzinach od zabiegu.

Inne ostrzezenia

Podgzas stospwania chlorowodorku metforminy nalezy przestrzegaé zalecen diety cukrzycowej i
przyjmowanie weglowodanoéw w ciagu dnia. Pacjenci z nadwaga powinni ponadto kontynuowaé diet
niskokaloryczng. ¢

Nalezy regularnie wykonywaé typowe badania laboratoryjne wykonywane zwykle w celu
kontrolowania cukrzycy.

_Chlorowc_)dorek_ metforminy nie wywoluje hipoglikemii, ale zaleca sig ostrozosé w razie stosowania
J&j w skojarzeniu z insuling lub pochodnymi sulfonylomocznika.

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji

Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania chlorowodorku metforminy z nastepujacymi
substancjami: '

Alkohol .

Podczas ostrego zaffucia alkoholem istnieje zwickszone ryzyko kwasicy mleczanowej, szczegolnie w
przypadku: giodzenia lub niedozywienia, niewydoosci watroby.

Nalezy unikac spozywania alkoholu i lekéw zawierajacych alkohol,

Srodki kontrastujqee zawierajqee Jjod (patrz: punkt 4.4).

Donaczyniowe podanie §rodkow kontrastujacych zawierajacych jod moze prowadzié do
niewydolnodci nerek, a w jej wyniku do kumulacji metforminy co zwigksza ryzyke kwasicy
mleczanowe).

Przed badaniem lub na czas badania chlorowodorek metforminy nalezy odstawié. Leczenie mozmna
wznowié nie wezesniej niz po 48 godzinach po badaniu i tylko po ocenieniu czynnosci nerek i
stwierdzeniu ze jest prawidlowa.

Chiorowedorek metforminy naleiy stosowac ostroznie z nastepujgcymi lekami:

Glikokortykosteroidy (podawanie ogolne i miejscowe), leki pobudzajqee receptory B radrenergiczne |
leki moczopedne

Leki te wykazu)g wewnetrang aktywnos¢ hiperglikemiczna, Pacjenta nalezy poinformowaé o
koniecznodct czeste) kontroli stezenia glukozy we krwi, szczegdlnie na poczatku leczenia. W razie
potrzeby nalezy indywidualnie dostosowaé dawke leku przeciweukrzycowego w czasic jednoczesnego
stosowania takich lekdw oraz po ich odstawieniu.

Inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE)

Leki te mogg zmniejsza¢ stezenie glukozy we krwi. W razie potrzeby nalezy indywidualnie
dostosowa¢ dawkg leku przeciweukrzycowego w czasie jednoczesnego stosowania inhibitoréw ACE
oraz po ich odstawicniu.

4.6. Cigza i laktacja
Nie ma dotychczas odpowiednich danych epidemiologicznych. Badania na zwierzgtach nie wykazaty

szkodliwego wplywu metforminy na ciazg, rozwdj zarodka i plodu, przebieg porodu czy rozwdj
dziecka po urodzeniu {patrz réwniez punkt 5.3).
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Cukrzyeg nalezy wowcezas leczyé insuling, aby uzyskaé stezenia glukozy we krwi jak najblizsze

wartosci prawidtowych i zmniejszy¢ ryzyko wad rozwojowych plodu zwiazanych z nieprawidtowym
stezeniem glukozy we krwi.

Metformina przenika do mleka samic szczura. Dane na ten temat u ludzi nie sq dostgpne. Decyzje o

tym, czy odstawi¢ chlorowodorek metforminy czy przerwac karmienie piersia, nalezy podjac

indywidnalnie oceniajac znaczenie stosowania leku u dangj kobiety.

4.7. Wplyw na zdolnoéé prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu.

Preparal Metformin Galena stosowary w monoterapii nie powoduje hipoglikemii i tym samym nic ma
wpiywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych { obstugiwania urzadzet mechanicznych
w ruchu.

Nalezy jednak zwrocié pacjentowi uwage na ryzyko wystapienia hipoglikemii w przypadky
stosowania chlorowodorku metforminy jednoczesnie z innymi lekami przeciwcukrzycowymi
(pochodne sulfonylomocznika, insulina, repaglinid).

4.8. Dziajania niepozadane

W czasie leczenia chlorowodorkiem metforminy moga wystapié nizej wymienione dziatania
niepozadane. Dziatania niepozadane moga wystepowaé bardzo czesto: >1/10; czgsto: =1/100, <1/10;
niezbyt czesto: > 1/1000, <1/100; rzadko >1/10 000, <1/1000; bardzo rzadko: <1/10 000 | w
pojedynczych przypadkach.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:

Bardzo rzadko: zmniejszenie wehtaniania witaminy B12 i zmniejszenie Jej stezenia w
surowicy podczas dtugotrwalego leczenia chlorowodorkiem metforminy. Jeshi
u chorego stwierdza si¢ niedokrwistodé megaloblastyczng, nalezy wziaé pod
uwage taka etiologie.

Bardzo rzadko: kwasica mleczanowa (patrz: punkt 4.4),

Zaburzenia ukladu nerwowego:
Czesto: zaburzenia smaku

Zaburzenia zotqdka i jelit:

Bardzo czesto: zaburzenia zotadkowo-jelitowe, jak nudnosci, wymioty, biegunka, bél brzucha
L utrata apetytu. Te objawy niepozadane wystepuja najczesciej na poczatku
leczenia i w wigkszosci przypadkow przemijaja samoistie. Aby im zapobiec,
zaleca sig przyjmowanie metforminy w 2 lub 3 dawkach na dobe w czasie lub
po positku. Powolne zwigkszanie dawki moze poprawi¢ tolerancje leku ze
strony przewodu pokarmowego.

Zaburzenia watroby i drég zolciowych _

Pojedyncze doniesienia: nieprawidlowe wyniki badan ¢zynnosci watroby lub zapalenie
watroby ustepujace po odstawieniu chiorowodorku metforminy

Zaburzenia skéry | thanki podskérnej

Bardzo rzadko: reakcje skome takie jak rumien, $wiad skéry, pokrzywka.

4.9. Przedawkowanie

Po jednorazowym przyjeciu 85 g chlorowodorku metforminy nie obserwowano hipoglikemit,
jednakze w takich przypadkach moze wystapié kwasica mleczanowa. Przedawkowanie metforminy
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5,  WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1, Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: doustne leki przeciwcukrzycowe; pochedne biguanidu

Kod ATC: A 10 BA 02

Chlgrgwodorek @etfornﬁny jest lekiem przeciwcukrzycowym z grupy pochodnych biguanidsw, ktory
amniejsza stezenie glukozy na czczo i po positkach. Nie pobudza wydzielania insuliny i dzieki temu
nie powoduje hipoglikemii.

Chlorowodorek metforminy ma trzy mechanizmy dziatania przeciwcukrzycowego:

(1)  zmniejsza wytwarzanie glukozy w watrobie poprzez hamowanie glukoneogenezy i
glikogenolizy,

(2)  w migdniach zwigksza wrazliwos¢ na insuling wzmagajac obwodowy wychwyt glukozy i jej
zuzycie,

(3) opoinia absorpcje glukozy w jelicie.

Chlorowodorek metforminy pobudza wewnatrzkomorkows syntezg glikogenu dziatajac na syntaze

glikogenu. :

Chiorowodorek metforminy zwigksza zdolnosei transportowe wszystkich rodzajow nosnikéw glukozy

przez biony komérkowe (GLUT).

U ludzi, niezaleinie od wplywu na glikemig, chlorowodorek metforminy wywiera korzystny wplyw na

metabolizm lipidow. W kontrolowanych érednio- i dtugoterminowych badaniach klinicznych

wykazano, ze metformmna w dawkach terapeutycznych zmniejsza stgzenie cholesterolu catkowitego,

cholesterolu frakeji LDL i trdjgliceryddéw.,

Skutecznos¢ kliniczna:

Prospektywne randomizowane badania UKPDS wykazaty dhugotrwate korzyéci z intensywnej kontroli

elikemii u dorostych chorych na cukrzyceg typu 2.

Analiza wynikow uzyskanych u pacjentéw z nadwaga leczonych chlorowodorkiem metforminy po

nieskutecznym leczeniu samg dietg wykazata:

. Istotne zmniejszenie catkowitego ryzyka powiklan cukrzycowych w grupie leczonej
chiorowodorkiem metforminy (29,8 zdarzen/1000 pacjento-lat) w poréwnaniu z grupg leczona
sama dietg (43,3 zdarzen/1000 pacjento-lat), p=0,0023 i w pordwnaniu z grupa chorych
leczonych insuling w monoterapii lub w skojarzeniu z pochodnymi sulfonylomocznika (40,1
zdarzen/1 000 pacjento-lat), p=0,0034;

e Istotne zmniejszenie catkowitego ryzyka Smiertelnoéci zwiazanej z cukrzyca: chlorowodorek
metforminy 7,5 zdarzen/1000 pacjento-lat, sama dieta 12,7 zdarzen/1000 pacjento-lat, p=0,017;

»  [stotne zmniejszenie catkowitego ryzyka $miertelnosdci ogdlnej: chlorowodorek metforminy 13,3
zdarzen/1000 pacjento-lat w poréwnaniu z grupa leczona sama dieta 20,6 zdarzef/1 000
pacjento-lat (p=0,011) oraz w porownaniu z grupa chorych leczonych insuling w monoterapii
Jub w skojarzeniu z pochodnymi sulfonylomocznika 18,9 zdarzed/1000 pacjento-lat (p=0,021);

o Istotne zmniejszenie catkowitego ryzyka zawalu serca: chlorowodorek metforminy 11
zdarzen/ 1000 pacjento-lat, sama dieta 18 zdarzen/1000 pacjento-lat (p=0,01).

W przypadku stosowania chlorowodorku metforminy jako leku drugiego rzutu w skoj'flrzeniu z
pochodna sulfonylomocznika nie wykazano korzysci dotyczacych odleglego rokowania.

W cukrzycy typu | u niektérych chorych stosowano metforming z insuling, ale kliniczne korzysci tego
polaczenia nie zostaty oficjalnie ustalone.
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Wchtanianie:
Po doustnym podaniu chlorowodorky metforminy maksymalne stezenie wystepuje po 2,5 godzinach

(Tmax). U zdrowych ochotnikéw catkowita biodostepnosé po podaniu tabletki 500 mg lub 850 mg

chlorowodorku metforminy sigga 50-60%. Okoto 20-30% dawki doustnej jest wydalane z katem w
stanie niezmienionym,

Po podaniu doustrym absorpcja metforminy moze ulec wysyceniu i nie Jest catkowita, Uwaza slg, 7¢
farmakokinetyka absorpcji metforminy jest nieliniowa,

W przypadku zwykle stosowanych dawek chlorowodorku metforminy i schematéw dawkowania
stezenic w 0s0czu W stanie stacjonarnym wystepuje w czasie od 24 do 48 godzin i zwykle jest
mniejsze niz 1 pg/mi. W kontrolowanych badaniach klinicznych maksymalne stezenie metforminy w
050C2U (Cpay) nie przekracza 4 pg/mi, nawet po zastosowaniu dawek maksymalnych.

Pokarm zmniejsza i nieznacznie opéznia absorpcje metforminy. W przypadky podania dawki 850 mg
chlorowodorku metforminy obserwowano o 40% mniejsze stezenie maksymalne w osoczu, 0 25%

mniejsza powierzchnig pod krzywa (AUC) oraz wydluzenie o 35 minut czasiy wystapienia stezenia
maksymalnego. Kliniczne znaczenie tych zmian jest nieznane.

Dystrybucja;

Metformina w nieznacznym stopniu wigZe sig z biatkami osocza. Metformina przenika do
erytrocytdw. Maksymalne stezenie leku we krwi jest mniejsze niz w osoczu i wystepuje mniej wigcej
W tym samym czasie Krwinki czerwone stanowig, prawdopodobnie drugi kompartment dystrybucji
metforminy. Srednia objetosé dystrybucji (V d) wynosi 63-276 1.

Metabolizm:

Metformina jest wydalana z moczem w postaci niezmienionej. Nie zidentyfikowano zadnych
metabolitéw metforminy u ludzi,

Wydalanie:

Klirens nerkowy metforminy Jest wiekszy niz 400 ml/min, co wskazuje, iz metformina jest wydalana
W wymiku przesgczania kiebuszkowego i wydzielania kanalikowego. Po podaniu doustnym
rzeczywisty okres péttrwania w koficowej fazie eliminacji wynosi okoto 6,5 godz.

W zaburzeniach czynnoséci nerek klirens nerkowy jest zmniejszony proporcjonalnie do klirensu

kreatyniny, w zwiazku z tym okres pottrwania jest wydhuzony. Prowadzi to do Zwigkszenia stezenia
metforminy w osoczu, :

5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Dane przedkliniczne pochodzace z konwencjonalnych hadan farmakologicznych dotyezacych

bezpieczenstwa stosowania leku, toksycznosci dawki wielokrotnej, genotoksycznosdci,

karcynogennosei i toksycznego wplywu na rozrod, nie wykazaty nicbezpieczenstwa stosowania u
ludzi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substanciji pomecniczych

Karboksymetyloskrobia sodowa (typ A), skrobia kukurydziana, powidon, krzemionka koloidaina
bezwodna, magnezu stearynian.

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.
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6.4. Specjalne $rodki ostroznosci Przy przechowywaniu

Produki leczniczy nie wymaga specjalnych warnnkéw przechowywania.
Przechowywac w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

6.5. Rodzaj i zawartosé opakowania
Blistry w folii PVC/PVDC/AL, w tekturowym pudetku.

Dostepne opakowania:

- 2 blistry po 15 tabletek, w tekturowym pudefiu,
- 3 blistry po 10 tabletek, w tekturowym pudetu.

6.6. Szczegéle srodki ostroznodci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak szczegdlnych wymagat.

2

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU -

Farmaceutyczna Spétdzielnia Pracy ,,Galena”
UL Krucza 62
50-984 Wroctaw

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
9280

9.  DATA WYDANIA PIERWSZ.EGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

27 marca 2002/ 17 stycznia 2007/ 17 lipca 2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

22 .06, ‘20\,0

Kierownik Dziatu Badan 1 Rozwo
FSP ,Galena”

el W e o

mgr Ludwik-Jujeccka






