CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Thiogamma, 600 mg/20 ml, koncentrat do spdrania roztworu do infuzji
(Acidum thiocticum)

2. SKELAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Jedna amputka 20 ml koncentratu do spgdzania roztworu do infuzji zawiera
1167,70 mg kwasu tioktynowego z meglumino odpowiada 600 mg kwasu tioktynowego.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Koncentrat do spogrlzania roztworu do infuzji.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Zaburzenia czucia zgZane z polineuropaticukrzycove.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie polineuropatii cukrzycowej powinnathypzpoczte i nadzorowane przez lekarzy
specjalistow déwiadczonych w rozpoznawaniu i leczeniu neuropa#gctug obowizujacych
standardow.

Dawkowanie

Dorosli: W przypadku gizkich zaburzé czucia zwazanych z polineuropaticukrzycows zalecana
dawka wynosi 600 mg kwasu tioktynowego nag(im odpowiada 1 ampuice (po rozaeeniu)

produktu leczniczego Thiogamma).

Dzieci i mtodzie: Z uwagi na brak daviadcze klinicznych w tej grupie wiekowej nie nale
stosowa produktu leczniczego Thiogamma.

Niewydolng¢é nerek:Z uwagi na brak badaklinicznych, u pacjentéw z niewydolfwa nerek nie
nalezy stosowa produktu leczniczego Thiogamma.

Niewydolng¢ wgtroby: Z uwagi na brak badaklinicznych, u pacjentéw z niewydoléwa watroby
nie naley stosowa produktu leczniczego Thiogamma.

Sposéb podawania i okres leczenia

Produkt leczniczy Thiogamma podaje dozylnie (po rozciéczeniu).
Zaleca s} stosowanie roztworu do infuzji przez okres 2 dggbdni w pocatkowej fazie leczenia.

Po rozciéczeniu zawartei amputki produktu leczniczego Thiogamma w 50 9 88 0,9%
NacCl (izotoniczny roztwér chlorku sodu), gotowy twedr nalery poda w krotkim wlewie trwagcym
co najmniej 30 minut.



Po sporzdzeniu roztworu do infuzji (rozakezenie w 0,9% NaCl), gotowy roztwér do infuzji mid p
7,8 (rozciéczenie w 50 ml 0,9% NaCl) i odpowiednio pH 7,7 @ieaczenie w 250 ml 0,9% NaCl)

oraz osmolarn@ 573 mOsmol/L (rozcigczenie w 50 ml 0,9% NacCl) i 356 mOsmol/L (roZmeenie
w 250 ml 0,9% NaCl).

Poniewa substancja czynna jest viliava naswiatto, roztwér naley przygotowa bezpdrednio przed
podaniem. Przygotowany roztwor do infuzji nglehront przedswiattem. Roztwor zabezpieczony
przedswiattem mae by przechowywany przez okoto 6 godzin.

Leczenie natey kontynuowa stosugc kwas tioktynowy w postaci tabletek podawanychstioie.
Podstawowym wymaganiem leczenia polineuropatii zydowe] jest optymalna kontrola
metaboliczna cukrzycy.

4.3 Przeciwwskazania

Nie nalery stosowa produktu leczniczego Thiogamma u pacjentéw zeestlzory nadwratliwoscia
na kwas tioktynowy lub jagkolwiek substangj pomocnica.

Uwaga:

Nie nalery stosowa produktu leczniczego Thiogamma u dzieci i mtodyie uwagi na brak bada
klinicznych w tej grupie pacjentow.

Nie nalery stosowa produktu leczniczego Thiogamma u pacjentéw z nédryoscig watroby i nerek
z uwagi na brak badé&linicznych w tej grupie pacjentéw.

4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Podczas pozajelitowego podawania produktu leczgicZdniogamma wygpowaty reakcje
nadwraliwosci, w tym wstras anafilaktyczny (patrz punkt 4.8). Z tego powodiery odpowiednio
monitorowa pacjenta. W przypadku pojawienig giczesnych objawdw (ngwiad, nudndci, zle
samopoczucie) natg natychmiast przerwdeczenie i zastosowanne leczenie, ji wskazane. Patrz
punkt 6.2 ,Niezgodn<ri farmaceutyczne”.

Poniewa kwas tioktynowy mee powodowa hipoglikemk, nalezy monitorowa stezenie glukozy we
krwi u pacjentéw z cukrzyc

Kwas tioktynowy mae indukowa autoimmunologiczny zespot insulinowy oraz powodéwa
cholestatyczne zapalenigtnoby.

W pojedynczych przypadkach u pacjentow z niewyrGwrab nieprawidtowo kontrolowan
cukrzyq oraz w ztym stanie ogolnym rae dog¢ do cizkich reakcji anafilaktycznych w trakcie
stosowania produktu leczniczego Thiogamma.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Cisplatyna: Produkt leczniczy Thiogamma stosowaaynpczénie z cisplatyn obniza jej
skutecznéc.

Insulina i inne doustne leki przeciwcukrzycowe:

Dziatanie insuliny i doustnych lekéw przeciwcukraygych obnkajace stzenie glukozy we krwi
moze zostd nasilone. Z tego powodu wskazana fesdta kontrola glikemii, szczegdlnie w
pocztkowej fazie leczenia kwasem tioktynowym.W celukinig¢cia objawdw hipoglikemii, w
niektérych przypadkach nie okaza si¢ konieczne zmniejszenie dawki insuliny lub doustnkegku
przeciwcukrzycowego.




Regularne spgywanie alkoholu stanowi znagzy czynnik ryzyka wysipienia i nasilenia objawéw
neuropatii i tym samym ni@ zmniejszy skutecznéé leczenia produktem leczniczym Thiogamma.
Podczas stosowania kwasu tioktynowego pacjenclizqaoopaty cukrzycows powinni

bezwzgtdnie unik& spazywania alkoholu. Odnosigto rowniez do czasu, w ktérym nie prowadzi
sie leczenia.

4.6 Wptyw na ptodnaé¢, ciaze i laktacje

Ciaza
Brak danych dotyegych stosowania kwasu tioktynowego u kobiet g2yi Nie zaleca gi stosowania

produktu leczniczego Thiogamma u kobiet wzgioraz u kobiet w wieku rozrodczym nie stegyjch
skutecznej metody zapobieganiazgi

Karmienie piersj

Nie ma danych dotygzych stosowania kwasu tioktynowego w okresie lgkthige wiadomo czy
kwas tioktynowy przenika do mleka matki. Produktoamma nie powinien lgystosowany w
okresie laktacji. Nie mma wykluczy zagraenia dla noworodkow i dzieci.

4.7 Wplyw na zdolngé prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Nie przeprowadzono bafi@otyczcych wptywu kwasu tioktynowego na zdokdprowadzenia
pojazdéw i obstugiwania ugdzen mechanicznych w ruchu.

4.8 Dziatania niepa@adane

Dziatania niepgadane podzielono wedtug nastijacych kategorii:
bardzo czsto > 1/10;

czesto >1/100 do < 1/10;
niezbyt czsto >1/1000 do < 1/100;
rzadko > 1/10000 do < 1/1000;

bardzo rzadko < 10000;
czestas¢ nieznana (nie me by oceniona na podstawie dgstych danych)

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Bardzo rzadko: Po podaniuddnym kwasu tioktynowego, obserwowano pojedynczypadki
zaburzé krzepliwaci.

Zaburzenia metabolizmu i odywiania
Bardzo rzadko: hipoglikemia (opisano rgstjgce objawy: zawroty gtowy, obfite pocenie
si¢, béle gtowy, zaburzenia widzenia).

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Czestaé¢ nieznana: Mogwystipi¢ uktadowe reakcje alergiczne w tym wgsz

Zaburzenia uktadu nerwowego

Bardzo rzadko: Zmiany lub zaburzenia smaku.

Bardzo rzadko: Po dglinym podaniu kwasu tioktynowego, obserwowano pgjede przypadki
drgawek.

Czgstas¢ nieznana: zawroty gtowy; po szybkim podaniuydoym mog wystpic takie objawy jak
uczucie ucisku w gtowie.

Zaburzenia widzenia

Bardzo rzadko: Po dginym podaniu kwasu tioktynowego, obserwowano pyjede przypadki
podwdjnego widzenia.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej



Bardzo rzadko: Po dglinym podaniu kwasu tioktynowego, obserwowano pgjede przypadki
plamicy.

Czestas¢ nieznana: Mog wyshpic alergiczne reakcje skorne z pokrzyawkwiadem, wypryskami i
wysypka.

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
Bardzo rzadko: Istnigjpojedyncze doniesienia o reakcjach w miejscu p@dan

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej krodpiersia
Czestaé¢ nieznana: Po szybkim podaniuzgtmym mog wystpi¢ takie objawy jak niewydolnid
oddechowa.

Podczas stosowania produktéw zawigcggh kwas tioktynowy stwierdzono przypadki
autoimmunologicznego zespotu insulinowego orazedtatycznego zapaleniatnoby.

4.9 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania, mpgystpi¢ nudndgci, wymioty i bole gtowy. Po przggiu

doustnej dawki od 10 do 40 gramow kwasu tioktyncowergpobczeniu z alkoholem obserwowano
ciezkie zatrucia (niektére zakozone zejciemsmiertelnym). Objawami zatrucia magyc:

pocatkowo niepokdj psychoruchowy lub zaburzefwaadomdci, nasgpnie napady uogdélnione oraz
rozwéj kwasicy mleczanowej. Istnigfloniesienia o hipoglikemii, wstggie, rabdomiolizie, hemolizie,
zespole rozsianego wykrzepiania watwnnaczyniowego (DIC), zaburzeniach czygeicszpiku
kostnego i niewydolrizi wielonaradowej jako konsekwencjach przedawkowania kwasu
tioktynowego.

Postpowanie w przypadku przedawkowania

Nawet jgli istnieje tylko podejrzenie zatrucia kwasem tigkdwym zaleca ginatychmiastowe
przyjecie pacjenta do szpitala oraz wgkaie posfpowania stosowanego w przypadku zatrucia.
Leczenie napadow uogdlnionych, kwasicy mleczanmnef wszystkich zagrajacychzyciu
konsekwencji zatrucia musi w pierwszej kolgjcioodbyw& si¢ na oddziale intensywnej opieki
medycznej i by dostosowane do objawdéw wygptijagcych u pacjenta. Do tej pory nie potwierdzono
ugruntowanych korzgi ze stosowania hemodializy, hemoperfuzji orahmécfiltraciji jako
wymuszonej eliminacji kwasu tioktynowego.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Pozostate leki stosewachorobach uktadu pokarmowego i
zaburzeniach metabolizmu
Kod ATC: A16AX01

Kwas tioktynowy jest substancjvytwarzan przez organizmy wisze petrica role koenzymu w
procesach dekarboksylacji oksydacyjnej alfa-ketddwa Kwas tioktynowy ma zdolké
przechodzenia z formy utlenionej (mostek dwusianeakw czsteczce) do formy zredukowanej
dihydro- (dwie wolne grupy SH).

Badania in vitro sugeryj ze obie formy kwasu tioktynowego maitasciwosci antyoksydacyjne,
neutralizuy rézne reaktywne formy tlenu.

Niektére z przeprowadzonych baddinicznych wykazaty korzystny wptyw kwasu tioktywego na
objawy polineuropatii cukrzycowej, takie jak pieni detwienie i bol.

Doktadny mechanizm dziatania kwasu tioktynowegaozeniu polineuropatii cukrzycowej nie zostat
dotychczas poznany.
52 Wiasciwosci farmakokinetyczne



U ludzi kwas tioktynowy po podaniu doustnym jesttsko wchianiany. Z powodu silnego efektu
pierwszego przegia, catkowita biodogpnas¢ kwasu tioktynowego po podaniu doustnym wynosi
okoto 20% - 30% (w poréwnaniu z podanienkyglaym). Istniep znaczne rénice migdzyosobnicze w
biodostpnasci kwasu tioktynowego.

Dane dotycace wydalania kwasu tioktynowego przez netkniejednoznaczne.

Okres pottrwania w surowicy kwasu tioktynowego wduwynosi okoto 25 minut, podczas gdy
catkowity klirens osoczowy wynosi 10-15 ml/min/kfjla kaicu 30-minutowej infuzji 600 mg
substancji, stzenie w osoczu wynosi okoto 2@/ml.

Biotransformacja odbywacsgtownie poprzez utlenianietaucha boczneg@{oksydacg) i/lub
S-metylacg odpowiednich tioli.

Kwas tioktynowy reaguje vitro z kompleksami jonow metali (np. z cisplagyn

Kwas tioktynowy tworzy trudno rozpuszczalne guki z czsteczkami cukrow (np.: roztwor fruktozy,
glukozy).

53 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Toksyczng¢ ostra i przewlekta

Profil toksycznéci charakteryzuje siobjawami dotyczcymi zaréwno érodkowego jak
wegetatywnego uktadu nerwowego. Innymi organamktdee wielokrotne podawanie dziata
toksycznie, g gtdwnie wgtroba i nerki.

Dziatanie mutagenne i rakotworcze

Badania potencjatu mutagennego nie wykazaty muggejpwych ani chromosomalnych. Badania nad
dziataniem rakotworczym po podaniu doustnym kwasktynowego u szczuréw nie wykazaty
dziatania rakotwoérczego. Badania dziatania rakote®go kwasu tioktynowego w peokeniu z
rakotworcz substang N-nitorozo-dimetyloamiga (NDEA) daty wynik negatywny.

Toksyczny wptyw na rozmmanie

Kwas tioktynowy w dawkach doustnych do 68,1 mg/lgmiat wptywu na ptodn& ani wczesny
rozwdj zarodkéw szczuréw. Po podanizdoym do poziomu dawki toksycznej dla matki nie
wykazano widciwosci powodupcych deformacje ptodu.

Badania déwiadczalne na szczurach wykazaty gkgzory toksycznéc kwasu tioktynowego w
przypadku niedoboru tiaminy. Znaczenie klinicznehtpbserwaciji nie jest znane.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Meglumina, Makrogol 300, woda do wstrzykitiva

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Kwas tioktynowy reaguje vitro z kompleksami jonow metali (np. z cisplagynZ czsteczkami
cukrow (np. roztworem lewulozy) kwas tioktynowy teg trudno rozpuszczalne zyzki ztozone.

Produkt leczniczy Thiogamma powoduje niezgadroroztworami glukozy, roztworem Ringera oraz
roztworami reaguacymi z grupami SH oraz mostkami dwusiarczkowymi.

Do sporadzenia roztworu do infuzji natg uzy¢ roztworu soli fizjologicznej.
6.3 Okres wanosci



W zamknétym opakowaniu — 5 lat.

Sporzdzony roztwdér do infuzji mae by przechowywany przez 6 godzingligest chroniony przed
Swiattem.

6.4 Specjaln&rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa w temperaturze pongj 25°C. Przechowywawv oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawartosé¢ opakowania

5, 10 i 20 amputek po 20 ml w tekturowym pudetkmputka typu OPC ze szkta otawego | klasy
hydrolitycznej.

Nie wszystkie rodzaje opakowanusz znajdowa sie w obrocie.

6.6 Specjaln&rodki ostroznosci dotyczace usuwania produktu leczniczego

Brak szczego6lnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

TAK Pharma Sp. z 0.0.

Al. Wojska Polskiego 27 lok. 14

01-515 Warszawa

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie numer:

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

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



