CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA WEASNA PRODUKTU LECZNICZEGO
Glibetic 1 mg, tabletki

Glibetic 2 mg, tabletki

Glibetic 3 mg, tabletki

Glibetic 4 mg, tabletki

2. SKLAD JAKO SCIOWY I ILO SCIOWY

Glibetic 1 mg tabletki
1 tabletka zawiera 1 mg glimepiry@d@limepiridum).

Glibetic 2 mg tabletki
1 tabletka zawiera 2 mg glimepiry@@limepiridum).

Glibetic 3 mg tabletki
1 tabletka zawiera 3 mg glimepiryd@limepiridum).

Glibetic 4 mg tabletki
1 tabletka zawiera 4 mg glimepiryd@limepiridum).

Substancja pomocnicza o0 znanym dziatalaiktoza.
Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Glibetic stosuje giw leczeniu cukrzycy typu 2, gdy dietayiczenia fizyczne oraz zmniejszenie masy
ciata nie g wystarczajco skuteczne.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Stosowanie doustne

Podstaw skutecznego leczenia cukrzycy jestseteva dieta, regularnéwiczenia fizyczne jak
rowniez regularne badania krwi i moczu. Doustne leki prm@eakrzycowe lub insulina nieas
skuteczne, j@i pacjent nie przestrzega zaleconej diety.

Dawkowanie zalgy od wynikow bada stezenia glukozy we krwi i moczu.

Pocatkowo glimepiryd podaje siw dawce 1 mg na debJsli taka dawka zapewnia dabkontrok
glikemii, nalezy ja przyja¢ jako dawk podtrzymujca.

Doskpne g tabletki o r@gnej mocy w celu dostosowania do zalecanego schetiaatkowania..



W przypadku braku zadowasagej kontroli glikemii, dawk nalezy stopniowo zwgksza, na
podstawie wynikow kontroli glikemii, w odgtach 1-2 tygodniowych do agjniccia dawki dobowej
2 mg, 3 mg lub 4 mg glimepirydu.

Tylko w wyjatkowych przypadkach dawka glimepirydugk$za nk 4 mg na dobdaje lepsze wyniki
terapeutyczne.

Maksymalna zalecana dawka dobowa wynosi 6 mg glinyeyp.

U pacjentéw, u ktorych po zastosowaniu maksymalaejki dobowej metforminy nie uzyskano
zadowalajcej skutecznixi, mazna zastosowaleczenie skojarzone z glimepirydem. Utrzyamj
dawke metforminy, nalgy rozpocza¢ podawanie glimepirydu od matych dawek, ktére veaabsci od
skutecznéci kontroli stzenia glukozy zwiksza s¢, a2 do maksymalnej dawki dobowej. Leczenie
skojarzone nalg rozpoczyné podscisfa kontrok lekarza.

U pacjentéw, u ktérych po zastosowaniu maksymalagjki dobowej glimepirydu nie uzyskano
zadowalajcej skutecznri, mazna w razie konieczroi, rozpocz¢ jednoczesne leczenie insulin
Utrzymujac dawle glimepirydu, nalgy rozpocza¢ podawanie insuliny od matych dawek, ktére
stopniowo zwgksza s¢ w zaleznosci od skutecznéei kontroli skzenia glukozy. Leczenie skojarzone
nalezy rozpoczyné podscista kontroh lekarza.

Zazwyczaj pojedyncza dawka dobowa glimepiryduyesttarczajca. Zaleca siprzyjmowanie leku
na krotko przed lub w trakcimiadania lub (gdy pomigio sniadanie) na krotko przed lub podczas
pierwszego giéwnego positku.

W przypadku pomiricia dawki, nie naley zwieksza nastpnej dawki leku.

Tabletki naley potyka w calagci, popijapc niewiellq iloscig wody.

Wystapienie u pacjenta hipoglikemii po przgju 1 mg glimepirydu na deboznacza madiwosé
kontrolowania glikemii wydcznie za pomagcsamej diety.

W czasie leczenia, gdy na skutek poprawy kontiatrzycy wzrasta wrdiwosé na insulir,
zapotrzebowanie na glimepiryd peosk zmniejszy. Z tego wzgtdu w celu unikrgcia hipoglikemii
nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki lub catkowite odstawienie lekmiarny dawkowania naley
takze rozway¢ w przypadku wysipienia zmiany masy ciata lub tryldycia pacjenta oraz wygtienia
innych czynnikow zwgkszapcych ryzyko hipo- lub hiperglikemii.

Zasypienie innych doustnych lekéw przeciwcukrzycowycakgaratem Glibetic

Mozliwe jest dokonanie zmiany sposobu leczeniagpagic inne doustne leki przeciwcukrzycowe
preparatem Glibetic. Podczas zmiany leczenia naapat Glibetic, naley wzia¢ pod uwag dawlke
oraz okres poéttrwania poprzednio stosowanego Mkprzypadku niektérych lekéw, szczegodlnie
lekow przeciwcukrzycowych o diugim okresie pottrwa(np. chlorpropamid), zaleca;siachowanie
kilkudniowej przerwy w przyjmowaniu lekéw, potrzedjma usunicie leku z organizmu, w celu
zminimalizowania ryzyka hipoglikemii powodowanegoznym dziataniem lekow. Zalecana dawka
pocztkowa preparatu Glibetic wynosi 1 mg/aob

W zaleznosci od reakcji na leczenie, dawka glimepiryduzedny¢ stopniowo zwgkszana zgodnie z
powyzszymi zaleceniami.

Zasigpienie insulin preparatem Glibetic

W wyjatkowych przypadkach, u pacjentéw z cukrzygpu 2 leczonych insulin wskazana mi@ by¢
zmiana leczenia na glimepiryd.

Zmiana sposobu leczenia powinna odb§\sia podscista kontroh lekarza.

Szczegolne grupy pacjentow

Pacjenci z zaburzeniami czyrficonerek i vatroby:



Patrz punkt 4.3.

Dzieci i mtodzie:

Nie ma danych dotyazych stosowania glimepirydu u pacjentow w wiekuipep8 lat. W przypadku
dzieci w wieku od 8 do 17 lat dggihe 9 jedynie ograniczone dane dotyce stosowania
glimepirydu w monoterapii (patrz punkty 5.1 i 5.Ppniewa dostpne dane dotyeze
bezpieczéstwa i skuteczriwi glimepirydu u dziecisniewystarczajce, nie zaleca sistosowania
glimepirydu w tej grupie wiekowej.

4.3 Przeciwwskazania

Glimepirydu nie nalgy stosowa nastpujacych przypadkach:

- nadwraliwos¢ na glimepiryd, inne pochodne sulfonylomocznika sufonamidu lub na
ktorakolwiek substangj pomocnicz wymieniorg w puncie 6.1.

- cukrzyca typu 1 (insulinozatea)

- $piaczka cukrzycowa

- kwasica ketonowa

- ciezkie zaburzenia czyndoi nerek lub witroby

- cigzkie zaburzenie czynisoi nerek lub wgtroby. W takim przypadku konieczna jest zmiana
leku na insulin.

Stosowanie glimepirydu u kobiet wagy i w okresie karmienia pietsjest przeciwwskazane.
4.4 Specjalne ostrze¢enia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Glibetic naley przyjmowa na krotko przed positkiem lub w trakcie positku.

W przypadku nieregularnego sgysvania positkow lub pomijania positkdw, leczenienggpirydem
moze prowadat do hipoglikemii. Objawami hipoglikemii madoy¢: béle gtowy, napady gtodu,
nudndci, wymioty, znuenie, senng, zaburzenia snu, niepokdj ruchowy, agresys¢nostabienie
koncentracji, czujnéei i czasu reakcji, depresja, dezorientacja, zaimiszmowy i widzenia, afazja,
drzenia mesni, niedowtad, zaburzenia czucia, zawroty glowyugie bezradni, utrata
samokontroli, delirium, drgawki pochodzenia mozggaesennéd i utrata przytomnsi az do stanu
spiaczki wiacznie, ptytki oddech oraz bradykardia.

Ponadto mogwystapi¢ objawy zaburzenia regulacji uktadu adrenergicznémjde jak: pocenie sj
wilgotna skora, niepokdj, egtoskurcz, zwikszenie dinienia krwi, palpitacje, dtawica piersiowa oraz
zaburzenia rytmu serca.

Obraz kliniczny w azkiej hipoglikemii maze przypomina udar.

Powyzsze objawy mezna zazwyczaj zmniejsgypoprzez natychmiastowe podanieglowodandw
(cukru). Sztucznérodki stodzce s nieskuteczne.

Na przyktadzie innych pochodnych sulfonylomocznikadomo,ze pomimo pocgtkowego
osiagniecia zamierzonej skuteczéw, maze wystpi¢ hawrot hipoglikemii.

Ciezka lub dtugotrwata hipoglikemia, wyréwnana tylkordmie za pomog zwykle stosowanych
ilosci cukru, wymaga natychmiastowej interwencji lelealzb czasami hospitalizacji.

Czynniki mogce wptyra¢ na rozwoj hipoglikemii:
- niecke¢ lub (czsciej u pacjentow w podesziym wieku) niezddi@do wspoétpracy z
lekarzem,
- niedaywienie, nieregularne przyjmowanie positkdw, pomigpositkéw, poszczenie,
- brak rownowagi pomidzy wysitkiem fizycznym a ilécia spazywanych veglowodanéw,



- zZmiana diety,

- spaywanie alkoholu, szczegélnie z jednoczesnym porgjarpositkdw,

- zaburzenia czynigoi nerek,

- cigzkie zaburzenia czynioi watroby,

- przedawkowanie glimepirydu,

- niektore niewyréwnane zaburzenia (lub: nieleczomeroby) endokrynologiczne
prowadace do zaburzenia przemiangglowodandw lub rozregulowania cukrzycy (np.
niektére zaburzenia czyném tarczycy oraz przedniego ptata przysadki lubvyigolnagsé
kory nadnerczy),

- jednoczesne przyjmowanie niektorych lekow (ppatrakt 4.5).

Leczenie glimepirydem wymaga regularnego kontroltiaatzenia cukru we krwi i w moczu.
Ponadto zalecagbznaczanie stenia hemoglobiny glikowane;.

W czasie leczenia glimepirydem wymagane jest regal&ontrolowanie czynrgoi watroby oraz
obrazu krwi (szczegolnie oznaczanie liczby leukéeyt ptytek krwi).

W sytuacjach stresowych (np. wypadek, paweaoperacja, zakania ze stanem ggzkowym itp.)
moze by wskazana czasowa zmiana leku na ingulin

Brak danych dotycych stosowania preparatu Glibetic u pacjentéwezkani zaburzeniami
czynnaci watroby oraz u pacjentéw dializowanych. U pacjentogiezkimi zaburzeniami czynrigi
nerek lub viatroby wskazana jest zmiana leku na insulin

Leczenie pochodnymi sulfonylomocznika pacjentovierlaborem dehydrogenazy glukozo-6-
fosforanowej (G6PG) nmie prowadz do niedokrwistéci hemolitycznej. Poniewaglimepiryd naley
do grupy pochodnych sulfonylomocznika, dlatego fyalg ostranie stosowau pacjentéw z
niedoborem G6PD i natg rozwazy¢ leczenie alternatywne lekami nie najeymi do pochodnych
sulfonylomocznika.

Preparat Glibetic zawiera laktoZ?acjenci z rzadko wygiujaca dziedziczm nietoleranci galaktozy,
niedoborem laktazy typu Lappa lub zespotem ztegotaviania glukozy-galaktozy nie powinni
przyjmowa tego preparatu.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakciji

Jednoczesne przyjmowanie preparatu Glibetic z digkti lekami mae powodowa zaréwno
nasilenie jak i ostabienie dziatania hipoglikemimggo glimepirydu. Dlatego zeénne leki mana
przyjmowa tylko za zgod (lub z przepisu) lekarza.

Glimepiryd jest metabolizowany przez enzym cytoamd®450 2C9 (CYP2C9). Wiadom@ na
metabolizm glimepirydu ma wplyw jednoczesne stosoevéekow indukujcych enzym CYP2C9 (np.
ryfampicyna) lub hamagych CYP2C9 (np. flukonazol).

Whyniki z interakcji badandj vivo — dane literaturowe — wskazuge pod wptywem flukonazolu,
jednego z najsilniejszych inhibitoréw CYP2C9, ppted krzywa (AUC) glimepirydu zwgksza s¢
okoto dwa razy.

Interakcje opisuje gina podstawie badae stosowaniem glimepirydu oraz innych pochodnych
sulfonylomocznika.

Nasilenie dziatania zmniejszapgo stzenie cukru we krwi, prowadee w niektorych przypadkach do
hipoglikemii maze wystpi¢ na skutek jednoczesnego przyjmowania glimepiry@iz gednego z
nastpujacych lekow:

- fenylbutazon, azapropazon i oksyfenbutazon,



- insulina i doustne leki przeciwcukrzycowe, tajik metformina,
- salicylany i kwas p-aminosalicylowy,

- steroidy anaboliczne i¢akie hormony piciowe,

- chloramfenikol,

- niektére sulfonamidy dtugo dziadgie, tetracykliny, antybiotyki chinolonowe i klargtnycyna
- leki przeciwzakrzepowe z grupy kumaryny,

- fenfluramina,

- dyzopiramid

- fibraty,

- inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE),

- fluoksetyna, inhibitory MAO,

- allopurinol, probenecyd, sulfinpirazon,

- sympatykolityki,

- cyklofosfamidy, trofosfamidy i ifosfamidy,

- mikonazol, flukonazol,

- pentoksyfilina (diae dawki podawane parenteralnie),

- trytokwalina.

Ostabienie dziatania obtdjacego stzenie cukru we krwi, prowadeze w niektérych przypadkach do
zwiekszenia stzenia cukru we krwi mze wystpi¢ na skutek jednoczesnego przyjmowania
glimepirydu oraz jednego z napujacych lekow:

- estrogeny i progestageny,

- saluretyki, diuretyki Tiazydowe,

- leki stymulugce tarczye, glukokortykoidy,

- pochodne fenotiazyny, chlorpromazyna,

- adrenalina i sympatykomimetyki,

- kwas nikotynowy (w diych dawkach) oraz pochodne kwasu nikotynowego,

- leki przeczyszczage (diugotrwate stosowanie),

- fenytoina, diazoksyd,

- glukagon, barbiturany oraz ryfampicyna,

- acetazolamid.

Antagonici receptora K leki blokujpce receptorg-adrenergiczne, klonidyna oraz rezerpina mog
powodowd zarowno nasilenie jak i ostabienie dziatania hl@gnizujacego.

Pod wptywem dziatania lekéw sympatykolitycznyctkith jak leki blokupce receptorg-
adrenergiczne, klonidyna, guanetydyna oraz rezeypistabieniu lub zniesieniu mmulec
kompensacyjna regulacja pochodzenia adrenergicznego

Alkohol maze nasilé lub ostabié hipoglikemizupce dziatanie glimepirydu w sposéb
nieprzewidywalny.

Glimepiryd mae zaréwno nasita jak i ostabié dziatanie pochodnych kumaryny.

4.6 Whplyw na ptodnaé, ciaze i laktacje

Ciagza

Ryzyko zwhzane z cukrzyg

Nieprawidtowe sizenia glukozy we krwi w czasieazly wiaza Sie Z WyzSzy CzeStasciag wystepowania
wad wrodzonych i umieralgoi okotoporodowej. Dlatego natg monitorowa stzenie glukozy we
krwi przez caty okres gry, aby zmniejsz§ ryzyko teratogennii. W takich przypadkach zaleca si

stosowanie insuliny. Pacjentka, ktora planujgepowinna poinformowao tym lekarza.

Ryzyko zwhzane ze stosowaniem glimepirydu



Brak jest wystarczagych danych dotyexych stosowania glimepirydu u kobiet var. Badania na
zwierztach wykazaty szkodliwy wptyw na reprodu&cigwiazara prawdopodobnie z dziataniem
farmakologicznym (hipoglikemia) glimepirydu (papankt 5.3). Z tego powodu stosowanie
glimepirydu w catym okresie gty jest przeciwwskazane.sligpacjentka leczona glimepirydem
zajdzie w cize lub ja planuje, nalgy zastpi¢ jak najszybciej ten sposob leczenia texapsulinows.

Karmienie piersia

Brak jest danych na temat przenikania glimepirydurdeka matek karracych. Glimepiryd przenika
do mleka szczurow. Poniewmne pochodne sulfonylomocznika przenikdp mleka matek
karmigcych oraz ze wzgtu na ryzyko hipoglikemii u noworodkéw, nie nalgpodawa glimepirydu
podczas karmienia piessi

4.7 Wptyw na zdolnosé¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.
Nie wykonano badawptywu na zdolné& prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.

Zdolnaé¢ koncentracji i szybk& reakcji u chorych na cukrzyenaze ulec ostabieniu na skutek
hipoglikemii lub hiperglikemii lub np. z powodu aatzaeh widzenia. Mae to stwarzazagraenie w
sytuacjach wymagagych szczegélnej koncentracji (np. prowadzeniezahjdub obstugiwanie
maszyn).

Pacjenta naley poinformowa, ze w czasie prowadzenia pojazdow powinien uhiguacji
moaacych prowadzi do wysgpienia hipoglikemii. Ma to szczegdlnie znaczengagjentow z nisk
swiadomdcia lub brakiemswiadomdaci objawow ostrzegawczych hipoglikemii lub, u ktéiny
hipoglikemia wys¢puje czsto. W takich przypadkach nalerozwazy¢, czy prowadzenie pojazdow
lub obstugiwanie urmzen mechanicznych jest wskazane.

4.8 Dziatania niepaadane

Dziatania niepgadane opisuje sina podstawie bada zastosowaniem glimepirydu i innych
pochodnych sulfonylomocznika.

Przyjgto nasgpujaca klasyfikacg czstasci wyskpowania dziata niepazadanych:
Bardzo czste: >1/10

Czeste: >1/100 do <1/10
Niezbyt czste: >1/1000 do <1/100
Rzadkie: >1/10 000 do <1/1000

Bardzo rzadkie: <1/10 000
Czgstaé¢ nie znana ( gstas¢ nie mae by okreslona na podstawie deginych danych)

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Rzadko: trombocytopenia, leukopenia, niedokrwistgranulocytopenia, agranulocytoza,
niedokrwistd¢ hemolityczna oraz pancytopenia. Paasze objawy na ogot ugiuja po odstawieniu
leku.

Zaburzenia uktadu immunologicznego

Bardzo rzadkie: leukocytoklastyczne zapalenie nadagodne reakcje nadvatavosci. Lagodne
reakcje nadwrdiwosci mog przybra& ciezka posta&, z dusznécia, obnizeniem cénienia ttniczego
krwi i czasem wstrgsem.

Czstas¢ nieznana: nadweliwosé krzyzowa na pochodne sulfonylomocznika, sulfonamidéw lub
substancji pokrewnych.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Rzadko: hipoglikemia.



Hipoglikemia przewaznie wystpuje nagle, mze mie ciezka postd i przebieg, nie zawsze daje si
tatwo wyréwnd. Podobnie jak w przypadku innych lekéw hipoglikeajacych wystpowanie
powyzszych objawéw zalg od indywidualnych czynnikéw, takich jak nawykiwieniowe i
dawkowanie (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia oka

Czestas¢ nieznana: zaburzenia widzenia.

Przemijajice zaburzenia widzenia wypuja zazwyczaj w pocgkowym okresie leczenia is
spowodowane zmianamiegenia glukozy we krwi.

Zaburzenia zotadka i jelit

Bardzo rzadko: nudroi, wymioty oraz biegunka, ucisk lub uczucie dyskortu w jamie brzusznej,
bél brzucha.

Dolegliwosci ze strony przewodu pokarmowego rzadko prowatirodstawienia leku.

Zaburzenia watroby i drog zoétciowych

Bardzo rzadko: zaburzenia czy§aowatroby (np. 4cznie z cholestadub zottaczk),
zapalenie wtroby mogce prowadz do niewydolnéci watroby.

Czestas¢ nieznana: zwikszenie aktywnéri enzymow vgtrobowych.

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Czestas¢ nieznana: objawy alergii skornej, takie j@kad, wysypka oraz pokrzywka, nadvidieros¢
naswiatto.

Badania diagnostyczne
Bardzo rzadko: zmniejszeniestnia sodu w surowicy.

4.9 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania gewystpi¢ hipoglikemia trwajca od 12 do 72 godzin, ktéra peo
nawroct po pocatkowej poprawie. Objawy magwystapi¢ dopiero po 24 godzinach od
przedawkowania. Najezciej zaleca si obserwagj szpital. Moga wystipi¢ nudngci, wymioty oraz
béle nadbrzusza. Hipoglikemii zazwyczaj towarayshjawy neurologiczne, takie jak: niepokdj
ruchowy, dgenia mgsni, zaburzenia widzenia, problemy z koordymasgnnéc, spiaczka oraz
drgawki.

Pocatkowo leczenie polega na ograniczeniu wchitaniatimepirydu przez wywotanie wymiotéw, a
nastpnie podanie aktywowanega@la (adsorbent) oraz siarczanu sogodek przeczyszczgy).

W przypadku przycia duej dawki leku zaleca siptukaniezotadka, a nagpnie podanie
aktywowanego wgla i siarczanu sodu. W przypadku przedawkowarsaczegolnie gizkim
przebiegu zalecaghospitalizagi na oddziale intensywnej opieki medycznej. balezpocac,
mozliwie jak najszybciej, podawanie glukozy, w razikeczndci podaje si dazylnie 50 ml 50%
roztworu (bolus), a nagtnie 10% roztwor w postaci wlewu @ddnego, monitorujc sezenie glukozy
we krwi. Dalsze leczenie jest objawowe.

W szczegolnych przypadkach leczenia hipoglikemivepdowanej przypadkowym przgiem
glimepirydu przez niemowta lub mate dzieci, dawka podawanej glukozy musidigrannie
kontrolowana w celu unikacia niebezpieczestwa hiperglikemii. Nalgy uwaznie monitorowé
stezenie glukozy we krwi.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne



Grupa farmakoterapeutycznadoustne leki przeciwcukrzycowe: sulfonamidy, patie
sulfonylomocznika.
Kod ATC:A10BB12

Glimepiryd jest doustnym lekiem hipoglikemizaym, naleacym do grupy pochodnych
sulfonylomocznika. Mge by stosowany w leczeniu cukrzycy insulinoniezalkg (typ 2.).

Dziatanie glimepirydu polega gtéwnie na stymulowawiydzielania insuliny przez komorki beta
trzustki. Podobnie jak w przypadku innych pochodngualfonylomocznika, dziatanie to polega na
zwigkszeniu wraliwosci komorek beta trzustki na fizjologiczny bodzigkim jest glukoza. Ponadto
glimepiryd dziata pozatrzustkowo, co prawdopodolatg/czy réwnie innych pochodnych
sulfonylomocznika.

Wydzielanie insuliny

Leki z grupy pochodnych sulfonylomocznika wplywajg wydzielanie insuliny poprzez zamykanie
kanatéw potasowych zaleych od ATP w btonie komaorek beta trzustki. Zamyikaranatow
potasowych powoduje depolaryzabtony komorkowej komorek beta i prowadzi — popratzarcie
kanatéw wapniowych — do zeliszonego naptywu jonéw wapnia do gtiza komorki. Prowadzi to do
uwalniania insuliny w wyniku egzocytozy.

Glimepiryd wiaze sk odwracalnie z biatkiem btonowym (receptorem) koekdbeta, zwjzanym z
zalezenym od ATP kanatem potasowym, ale miejscezamia rani sic od tego jakie zwykle zajmaj
inne pochodne sulfonylomocznika.

Dzialanie pozatrzustkowe

Do dziatania pozatrzustkowego najep. zwikszenie wraliwosci tkanek obwodowych na insuéin
oraz zmniejszenie wychwytu insuliny przeztwmbg.

Wychwyt glukozy z krwi przez obwodowe tkankigémiowe i ttuszczowe odbywacspoprzez
specjalne biatka transportgg, znajdujce st w blonie komérkowej. Transport glukozy w tych
tkankach stanowi etap ograniczaj zwzytkowanie glukozy. Glimepiryd bardzo szybko zksza
liczbe aktywnych casteczek transportagych glukoz w btonie komdérkowej maisni i tkanki
tluszczowej, co powoduje zgkiszony wychwyt glukozy.

Glimepiryd zwkksza aktywnéc fosfolipidazy C specyficznej dla glikozylofosfatgdinozytolu, ktora
moze by skorelowana z lipogengi glikogenez wywotywam przez lek w izolowanych komaérkach
miesniowych i ttuszczowych.

Glimepiryd hamuje wytwarzanie glukozy watkobie poprzez zwkszanie wewstrzkomérkowego
stezenia fruktozo-2,6-bifosforanu, ktéry z kolei hamgjekoneogenez

Dziatanie ogo6lne

U oso6b zdrowych minimalna skuteczna doustna daesegéeutyczna glimepirydu wynosi okoto

0,6 mg. Dziatanie glimepirydu zale od dawki i jest powtarzalne. Reakcja fizjologiaazmacwiczenia
fizyczne polegajca na zmniejszeniu wydzielania insuliny, wystje rownie w trakcie przyjmowania
glimepirydu.

Nie stwierdzono istotnych #dic w dziataniu leku podanego na 30 minut lub bémminio przed
positkiem. U pacjentéw z cukrzyczadowalaca kontrola metaboliczna utrzymuje przez cat
doke po podaniu pojedynczej dawki dobowej.

Pomimoze hydroksymetabolit glimepirydu powodowat niewielkiecz znacge zmniejszenie
stezenia glukozy w surowicy zdrowych osob, jest w niglkim stopniu odpowiedzialny za ogdéline
dziatanie leku.

Leczenie skojarzone z metforngin



W jednym badaniu wykazano poprakontroli metabolicznej w leczeniu skojarzonym z
glimepirydem w poréwnaniu do leczenia tylko metforanu pacjentéw, u ktérych kontrola
maksymala dawky dobowg metforminy byta niezadowalga.

Leczenie skojarzone z insulin

Dane dotyczce leczenia skojarzonego z insals ograniczone. U pacjentow, u ktérych nieama
uzyska kontroli maksymala dawlq glimepirydu, mana rozpocac¢ leczenie skojarzone z insulinv
dwdch badaniach leczenie skojarzone przyniostp $aka, poprave kontroli metabolicznej, jak
insulina w monoterapii; jedna& w leczeniu skojarzonym potrzebne byly mniefgeenie dawki
insuliny.

Szczegolne grupy pacjentow

Dzieci i mtodzie

U 285 dzieci (w wieku 8-17 lat) z cukrzytypu 2 przeprowadzono trwgie 24 tygodnie badanie
kliniczne z aktywn kontrok (glimepiryd w dawce 8 mg na dehub metformina w dawce do

2000 mg na da). Zaréwno w grupie glimepirydu jak i metforminpserwowano znaczne okanie
HbA;:. w poréwnaniu z warteiami wyjsciowymi (glimepiryd -0,95 (se 0,41); metformina3Q,(se
0,40)). Dziatanie glimepirydu, w poréwnaniu z mething, nie osigneto kryteriumnon-inferiority w
parametrzdrednia zmiana HbA w stosunku do warfgi wyjsciowych. Rénica pomgdzy tymi
lekami wyniosta 0,44% na korgy metforminy. Gorny limit (1,05) 95% przedziatu ufcodla r&nicy
nie lezal ponizej marginesunon-inferiority wynosacego 0,3%.

Nie uzyskanaadnych nowych informacji dotygeych bezpieczestwa u dzieci leczonych
glimepirydem, w poréwnaniu z dorostymi pacjentansukrzya typu 2. Brak danych z
diugoterminowych badadotyczicych skuteczriei i bezpieczastwa stosowania glimepirydu u
dzieci.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchifanianie

Biodostpnas¢ podanego doustnie glimepirydu jest catkowita. Pnoyvanie jedzenia nie ma
istotnego wpltywu na wchianianie, ajedynie zmniejszysic szybkaé¢ wchitaniania. Maksymalne
stezenie leku w surowicy krwi () jest osagane w cigu okoto 2,5 godziny po podaniu doustnym
(Srednie stzenie 0,3 pg/ml po wielokrotnym podawaniu 4 mg nbgdlastnieje liniowa zalenos¢
pomiedzy dawlg a G, 0raz AUC (pole powierzchni pod krzgwealeznaosci stezenia do czasu).

Dystrybucja

Glimepiryd ma bardzo mabbjetos¢ dystrybucji (okoto 8,8 litra), w przylieniu réwr objgtosci
dystrybuciji albuminy, wysoki stoptewiazania z biatkami (>99%), oraz niski klirens (okoto

48 ml/min).

U zwierat glimepiryd jest wydzielany z mlekiem. Przenikagx tazysko. Przenikanie przez barer
krew—-mdzg jest niewielkie.

Metabolizm i wydalanie

Sredni okres péitrwania w surowicy, may wplyw na s¢zenie leku w surowicy po podaniu
wielokrotnym, wynosi okoto 5 do 8 godzin. Po podadizych dawek, obserwowano nieznaczne
wydtuzenie okresu pottrwania.

Po podaniu pojedynczej dawki radioaktywnie znakoganglimepirydu, 58% radioaktywfm
0znaczono w moczu, £85% w kale. W moczu nie wykryto niezmienionej gahsji. Zaréwno w
moczu, jak i w kale zidentyfikowano dwa metabolitgjprawdopodobniej pochogtz z przemian w
watrobie (gtbwnym enzymem jest CYP2C9): pochptigdroksylows i pochodia karboksylowd. Po
doustnym podaniu glimepirydu, koowy okres poitrwania metabolitdw wynosit odpowiaxd8 do 6 i
5 do 6 godzin.



Nie stwierdzono istotnych #dic w farmakokinetyce glimepirydu po podaniu jechmowym i
wielokrotnym, a ranice osobnicze byly rownieniewielkie. Nie stwierdzono istotnej kumulacji lek

Specjalne grupy pacjentow

Farmakokinetyka leku u kobiet igiczyzn oraz w grupie pacjentéw miodych i w podeszilyieku
(powyzej 65 lat) byta podobna. U pacjentéw z niskim kisem kreatyniny obserwowano tendencj
do zwkkszania sj klirensu glimepirydu oraz obianiasredniego sizenia w surowicy krwi,
prawdopodobnie na skutek szybszej eliminacji zelgdzgna mniejsze wkanie z biatkami.
Wydalanie obu metabolitéw przez nerki byto zmniejsz. Nie nalgy przewidywa& zwiekszonego
ryzyka kumulacji leku w tej grupie pacjentow.

Farmakokinetyka leku podanegagiu pacjentom po zabiegach chirurgicznych na driagac
zOtciowych, nie chorujcym na cukrzye, byta zblizona do tej stwierdzonej u os6b zdrowych.

Dzieci i mtodzie

Badanie, ktérego przedmiotem byly wdawosci farmakokinetyczne, bezpiedmawo i tolerancja

1 mg pojedynczej dawki glimepirydu u 30 dzieci @edti w wieku 10-12 lat i 26 dzieci w wieku 12-
17 lat) z cukrzyg typu 2 wykazatgrednie wartéci AUC g jasty Cmax i t1/2 podobne do poprzednio
obserwowanych u dorostych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Wyniki bada przedklinicznych zaobserwowane podczas stosoveivieek przewyszapcych
maksymalne dawki stosowane u ludzi gnaigwielkie zastosowanie w praktyce klinicznej lub
wynikaly z dziatania farmakodynamicznego (hipogfika) substanciji czynnej. Wyniki te dotycz
typowych bada farmakologicznych bezpieczstwa stosowania leku, badsoksyczndéci po podaniu
wielokrotnej dawki, genotoksyczid, karcynogenngi, wptywu na rozwoj ptodu.

Dziatania niepgadane (embriotoksyczié, teratogennét i toksycznaé¢ rozwojowa) uwaane byly za
wynik dziatania hipoglikemizuajcego substancji czynnej u samic i potomstwa.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Glibetic 1 mg:

Celuloza mikrokrystaliczna
Karboksymetyloskrobia sodowa
Laktoza

Powidon

Magnezu stearynian
Tlenekzelaza czerwony (E 172).

Glibetic 2 mg:

Celuloza mikrokrystaliczna
Karboksymetyloskrobia sodowa
Laktoza

Powidon

Magnezu stearynian
Tlenekzelazazotty (E 172)
Indygokarmina (E 132).

Glibetic 3 mg:

Celuloza mikrokrystaliczna
Karboksymetyloskrobia sodowa
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Laktoza

Powidon

Magnezu stearynian
Tlenekzelazazotty (E 172).

Glibetic 4 mg:

Celuloza mikrokrystaliczna
Karboksymetyloskrobia sodowa
Laktoza

Powidon

Magnezu stearynian
Indygokarmina (E 132).

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

2 lata.

6.4 Specjalnegrodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywé w temperaturze do 28. Przechowywéaw suchym miejscu. Chrofibd swiatta i
wilgoci.

6.5 Rodzaj i zawartd¢ opakowania

Blistry Al/PVC wraz z ulotly w tekturowym pudetku.
Opakowanie zawiera 30 tabletek.

6.6 Specjalnagrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Brak szczeg6lnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA SA

ul. Pelpliaska 19, 83-200 Starogard Gdéi

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Glibetic 1 mg: 10976

Glibetic 2 mg: 10975

Glibetic 3 mg: 10974
Glibetic 4 mg: 10973

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN |IE DO
OBROTU/ DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA
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10.

DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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