Produkt leczniczy: Gliclazide Zentiva, 30 mg, 60 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu DCP
Nazwa dokumentu: System zarzadzania ryzykiem.pdf

Gliclazide Zentiva CTD Modut 1.8.2, Wersja 1.0A Strona 33

V1.2 Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego Gliclazide
Zentiva, przygotowane do publicznej wiadomosci

V121  Omowienie rozpowszechnienia choroby

Cukrzyca jest przewleklg choroba, w ktorej wydzielanie insuliny przestaje by¢ zalezne od zmian stezenia
glukozy we krwi. Powoduje to zwigkszenie stezenia glukozy we krwi, czemu towarzysza nastgpujace objawy:
zwykle nadmierne i czestsze oddawanie moczu, wzmozone pragnienie, utrata masy ciata i zmeczenie.

Duze spozycie cukru wraz z nieleczonym niedoborem insulin moze doprowadzi¢ w rzadkich przypadkach do
$pigczki ($piaczka hiperosmotyczna).

Duza masa ciata lub otyto$¢ swiadcza zazwyczaj o matej wrazliwosci na dziatanie insuliny, ktéra moze zostac¢
jeszcze bardziej obnizona w wyniku przejadania si¢ i braku aktywnosci fizycznej.
Jest to czgsto powigzane z:
e podwyzszonym ci$nieniem krwi
e zaburzeniem stezenia lipidow we krwi
e sklonnoscig do zakrzepicy
Jednoczesne wystepowanie wymienionych powyzej objawow nazywane jest ,,zespotem metabolicznym”
i zwigzane jest ze stluszczeniem watroby i wzrostem obwodu talii.

Niedobor insuliny postepuje w czasie, co powoduje ze warto$¢ stezenia glukozy we krwi zwigksza sie wraz
Z uplywem czasu i wymaga ciaglego dostosowywania terapii obnizajacej warto$¢ stezenia glukozy we krwi.
Nasilajacy si¢ z wiekiem niedobor insuliny powoduje réwniez, ze cukrzyca moze wystapi¢ u 0S0b

w podesztym wieku, ktore sg dos¢ szczupte.

Cukrzyca typu 2 prowadzi do zwigkszenia ryzyka powiktan sercowo-naczyniowych. Moze prowadzi¢ do
choroby wiencowej (zawat serca, dusznica bolesna), choroby tetnic obwodowych (chromanie przestankowe,
zgorzel) i choroby tetnicy szyjnej (udar mozgu, demencja) [1].

Czestos¢ wystepowania:

Czestos¢ wystepowania cukrzycy na swiecie w 2011 roku wyniosta 8,3% ogoétu populacji. Cukrzyca typu 2
stanowita od 85% do 95% przypadkow zachorowan w krajach wysoko rozwinigtych [1].

Celem terapii jest tagodzenie ci¢zkich objawow i powiktan oraz zapobieganie oddalonym w czasie
nastepstwom choroby [2].
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VI1.2.2 Podsumowanie dotyczace korzysci wynikajacych z leczenia
Gliklazyd jako pochodna sulfonylomocznika jest wskazany jako lek drugiego rzutu w cukrzycy typu 2.

Podstawowe postepowanie w cukrzycy typu 2 to [1]:

1. Dieta (o ile to mozliwe potaczona z wysitkiem fizycznym)
2. Doustne leczenie hipoglikemizujace:
Pierwszego rzutu: metformina
lub pochodne sulfonylomocznika jako leczenie pierwszego rzutu w leczeniu obnizajacym stgzenie
glukozy we krwi jezeli:
e pacjent ma nadwage,
e pacjent nie toleruje lub ma przeciwskazania do stosowania metforminy,
e Wymagana jest szybka odpowiedz na leczenie z powodu objawéw hiperglikemii,

lub pochodne sulfonylomocznika jako leczenie drugiego rzutu, w przypadku gdy ste¢zenie glukozy
pozostaje lub osigga nieprawidtowa warto$¢ podczas leczenia metforming.

inne leki ktore moga by¢ stosowane w okreslonych warunkach:
¢ Inhibitory alfa-glukozydazy
e Tiazolidynediony (glitazon)
¢ Inhibitory dipeptydyl peptydazy 4 (DPP-4) (sitagliptyna, wildagliptyna, saksagliptyna)
e Agonisci peptydu glukagonopodobnego typu 1 (GLP-1)

3. Leczenie insuling

VI1.2.3  Niewiadome dotyczace korzysci z leczenia
Brak wystarczajacych danych na temat skuteczno$ci stosowania u dzieci i mlodziezy.
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VI.2.4

Podsumowanie kwestii bezpieczenstwa

Wazne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwosci zapobiegania

Nadmierna wrazliwos$¢/
nietolerancja
(Nadwrazliwo$¢)

Rzadko odnotowywano przypadki
reakcji alergicznych. Objawy reakcji
alergicznej obejmujg: wysypke, $wiad,
pokrzywke oraz obrzek
naczynioruchowy (szybko postepujacy
obrzek tkanek obejmujacy okolice
powiek, twarzy, warg, jamy ustnej,
jezyka lub gardta moggcy powodowaé
trudnosci z oddychaniem).

Pacjent nie powinien stosowac leku jesli
jest uczulony na gliklazyd lub
ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow
tego leku (wymienionych w punkcie 6.
Ulotki dla pacjenta), lub inny lek z tej
samej grupy (pochodnych
sulfonylomocznika), lub inne leki
pochodne (sulfonamidy
hipoglikemizujace).

Matle stezenie glukozy
we krwi (hipoglikemia)

Stosowanie gliklazydu moze
prowadzi¢ do matego stezenia cukru
we krwi. Moze to by¢ wywolane przez
wiele czynnikéw (nieregularne
przyjmowanie positkow, za mate
spozycie pokarméw, jednoczesne
stosowanie innych lekoéw lub alkoholu,
zaburzenia indukowane hormonami
(zaburzenia czynnosci tarczycy,
przysadki mézgowej lub kory
nadnerczy), ostabienie czynnosci nerek
lub watroby). Objawy matego stezenia
cukru we krwi sa nastgpujace: bol
glowy, intensywny gtod, nudnosci,
wymioty, zmegczenie, zaburzenia snu,
niepokoj ruchowy, agresja, ostabienie
koncentracji, ostabienie czujnosci

i wydtuzenie czasu reakcji, depresja,
splatanie, zaburzenia mowy lub
widzenia, drzenie, zaburzenia czucia,
zawroty gtowy i1 bezradnos¢.

Moga roéwniez wystapi¢ objawy takie
jak: pocenie si¢, wilgotna skora, lek,
szybkie lub nieregularne bicie serca,
wysokie cisnienie krwi, nagly silny bol
w klatce piersiowej, ktory moze
promieniowaé (dtawica piersiowa).

Nalezy wyjasni¢ pacjentowi i cztonkom
jego rodziny informacje dotyczace
ryzyka hipoglikemii, jej objawdw,
leczenia 1 czynnikow, ktore predysponuja
do jej wystagpienia. Pacjent powinien by¢
poinformowany jak wazne jest
przestrzeganie porad dietetycznych
(regularne przyjmowanie pokarmu,
zbilansowana dieta pod wzglgdem
zawartosci weglowodandw, zmniejszenie
spozycia alkoholu), regularne uprawianie
sportu, oraz regularne monitorowanie
stezenia glukozy we krwi.

Cukrzyca
insulinozalezna

(Cukrzyca typu 1)

Cukrzyca typu 1 (okre$lana réwniez
jako cukrzyca insulinozalezna lub
cukrzyca mtodziencza) jest forma
cukrzycy, ktora jest wynikiem
autoimmunologicznego zniszczenia
produkujacych insuling komérek beta

Pacjenci z cukrzycg insulinozalezng
(cukrzyca typu 1) nie powinni
przyjmowa¢ produktéw leczniczych
zawierajacych gliklazyd.
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Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwos$ci zapobiegania

trzustki.

U pacjentow z cukrzycg typu 2,
gliklazyd przywraca wczesne
zwiekszenie wydzielania insuliny

w odpowiedzi na glukoze oraz nasila
druga fazg wydzielania insuliny.
Znaczacy wzrost wydzielania insuliny
jest widoczny w odpowiedzi na
stymulacj¢ wywotang positkiem lub
glukoza.

Obecnos¢ ciat
ketonowych i glukozy w
moczu (kwasica
ketonowa), Stan przed
$pigczkg cukrzycowa,
$piaczka cukrzycowa

Leczenie gliklazydem moze
powodowac hipoglikemie¢ (mate
stezenie cukru we krwi), jesli positki
przyjmowane sg nieregularnie,

a w szczegodlnosci, gdy sg pomijane.
Mozliwymi objawami hipoglikemii sg:
boéle glowy, intensywny gtod,
nudno$ci, wymioty, zmeczenie,
zaburzenia snu, pobudzenie, agresja,
zaburzenia Koncentracji, obnizona
swiadomos$¢ oraz spowolnienie reakcji,
depresja, splatanie, zaburzenia
widzenia i mowy, drgawki, zaburzenia
sensoryczne, zawroty glowy, uczucie
bezsilnosci, utrata samokontroli,
delirium, drgawki, ptytki oddech,
bradykardia, sennos¢ i utrata
swiadomos$ci moggca prowadzi¢ do
$pigezki, a w konsekwencji do zgonu.

Nie nalezy przyjmowac produktow
leczniczych zawierajacych gliklazyd,
jesli stwierdzono u pacjenta obecno$¢
cial ketonowych i glukozy w moczu
(moze to oznaczaé, ze pacjent ma
kwasice ketonowa), stan przed $piaczka
cukrzycowa lub $pigczke cukrzycows.

Zwigkszenie stezenia
glukozy we krwi

w wyniku
jednoczesnego
stosowania danazolu,
chlorpromazyny,
glikokortykosteroidow,
rytodryny, salbutamolu,
terbutaliny (podanie
dozylne).

Dziatanie gliklazydu obnizajgce
stezenie glukozy we krwi moze zostaé
ostabione i w konsekwencji
powodowac¢ podwyzszenie stezenia
cukru we krwi w przypadku
stosowania przez pacjenta jednego

Z ponizej wymienionych lekow:

o leki stosowane w leczeniu zaburzen
osrodkowego uktadu nerwowego
(chlorpromazyna)

e leki zmniejszajace stan zapalny
(kortykosteroidy),

o leki stosowane w leczeniu astmy
lub uzywane podczas porodu
(salbutamol podawany dozylnie,
rytodryna i terbutalina),

o leki stosowane w leczeniu chordb

Nalezy unika¢ stosowania
wymienionych lekdw podczas leczenia
gliklazydem. Jesli nie da si¢ unikng¢
jednoczesnego stosowania, nalezy
monitorowac¢ stezenie glukozy we Krwi
i W moczu. Moze by¢ konieczne
dostosowanie dawki
przeciwcukrzycowej substancji czynnej
w trakcie i po leczeniu wymienionymi
lekami.
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Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwos$ci zapobiegania

piersi, w ciezkich krwawieniach
miesigczkowych i endometriozie
(danazol).

Ciezka choroba nerek
lub watroby

(Cigzkie zaburzenia
czynnosci nerek lub
watroby)

Dziatanie i (lub) metabolizm
gliklazydu moga by¢ zmienione

U pacjentdéw z cigzkimi zaburzeniami
czynnosci watroby lub niewydolnos$cia
nerek. Epizody niskiego stezenia cukru
we krwi wystepujace u tych pacjentow
moga by¢ wydtuzone, W zwigzku z
czym nalezy zastosowaé odpowiednie
postgpowanie.

Nie nalezy przyjmowa¢ produktow
leczniczych zawierajacych gliklazyd,
jesli u pacjenta wystepuje cigzka
choroba nerek lub watroby.

Podwyzszone ryzyko
matego stezenia cukru
we krwi w wyniku
jednoczesnego
stosowania gliklazydu
z mikonazolem,
fenylobutazonem,
alkoholem, innymi
lekami
przeciwcukrzycowymi,
lekami beta-
adrenolitycznymi,
flukonazolem,
inhibitorami ACE,
antagonistami receptora
H,, inhibitorami MAO,
sulfonamidami,
klarytromycyna

i niesteroidowymi
lekami
przeciwzapalnymi.

Dziatanie gliklazydu obnizajace
stezenie cukru we krwi moze by¢
nasilone i w konsekwencji prowadzi¢
do wystgpienia objawoéw matego
stezenia cukru we krwi, w sytuacji gdy
pacjent przyjmuje jeden

Z nastepujacych lekow:

o inne leki stosowane w leczeniu
cukrzycy (doustne leki
przeciwcukrzycowe, agonisci
receptora GLP-1 lub insuliny),

o antybiotyki (np sulfonamidy,
klarytromycyna),

o leki stosowane w leczeniu
nadci$nienia t¢tniczego lub
niewydolnosci serca (leki beta -
adrenolityczne, inhibitory ACE,
takie jak np. kaptopryl lub
enalapryl),

o leki stosowane w leczeniu zakazen
grzybiczych (mikonazol,
flukonazol),

o leki stosowane w leczeniu
wrzodow zotadka lub dwunastnicy
(antagonisci receptora Hy),

o leki stosowane w leczeniu depres;ji
(inhibitory monoaminooksydazy),

o leki przeciwbdlowe lub leki
przeciwreumatyczne (fenylbutazon,
ibuprofen),

o leki zawierajace alkohol.

Nalezy unika¢ stosowania
wymienionych lekdw podczas leczenia
gliklazydem. Jesli nie da si¢ unikng¢
jednoczesnego stosowanie, nalezy
monitorowac st¢zenia glukozy we krwi
i w moczu. Moze by¢ konieczne
dostosowanie dawki
przeciwcukrzycowej substancji czynnej
w trakcie i po leczeniu wymienionymi
lekami.
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Wazne potencjalne ryzyko

Ryzyko

Dostepne dane

Rozpad czerwonych krwinek

u pacjentéw z dziedzicznymi
nieprawidtowosciami krwinek
czerwonych (ryzyko wystgpienia
niedokrwisto$ci hemolitycznej

u pacjentow z niedoborem G6PD).

Jesli u pacjenta Iub u cztonkow jego rodziny wystepuje dziedziczny
niedobdr dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej (G6PD)
(nieprawidlowos¢ dotyczaca czerwonych krwinek), moze wystgpic¢
obnizenie stezenia hemoglobiny i rozpad czerwonych krwinek
(niedokrwisto$¢ hemolityczna).

Jednoczesne stosowanie
gliklazydu z lekami,
zmniejszajacymi krzepliwos$¢ krwi
(Jednoczesne stosowanie
gliklazydu z lekami
przeciwzakrzepowymi
(warfaryna)).

Gliklazyd moze nasila¢ dziatanie lekow zmniejszajacych krzepliwosé
krwi (np warfaryny). Moze by¢ konieczne dostosowanie dawki leku
przeciwzakrzepowego.

Wazne brakujace informacje

Ryzyko

Dostepne dane

Ograniczone informacje na temat
stosowania W ciazy i okresie
karmienia piersig.

W badaniach przeprowadzonych na zwierzetach gliklazyd nie wykazat
dziatania teratogennego.

Brak danych na temat stosowania gliklazydu u kobiet w cigzy, mimo
ze sg dostgpne ograniczone dane ze stosowania innych pochodnych
sulfonylomocznika.

Nie widomo czy gliklazyd lub jego metabolity przenikaja do mleka
kobiecego. Ze wzgledu na mozliwos¢ wystgpienia hipoglikemii
u noworodkéw ten produkt leczniczy jest przeciwskazany
u karmigcych kobiet.

Ograniczone informacje na temat
stosowania u dzieci i mtodziezy.

Ze wzgledu na brak dostepnych danych i badan klinicznych na temat
stosowania u dzieci i mtodziezy gliklazyd nie jest zalecany do
stosowania w tej grupie wiekowej.

VI.2.5

Podsumowanie $rodkéw minimalizacji ryzyka w odniesieniu do okreslonych zagrozen.

Ten produkt leczniczy nie posiada dodatkowych srodkéw minimalizacji ryzyka

VI1.2.6 Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu
Nie dotyczy.
VI.2.7  Podsumowanie zmian dotyczacych planu zarzadzania ryzykiem w porzadku chronologicznym
Wersja | Data Zagadnienie Komentarz
1.0 15/04/2013 | Zidentyfikowane ryzyko
o Hipoglikemia
Potencjalne ryzyko
Brak
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Gliclazide Zentiva

Brakujace informacje

Stosowanie w cigzy i okresie
karmienia piersig

Stosowanie u dzieci i mtodziezy

1.0A 10/12/2013 | Zidentyfikowane ryzyko

Nadwrazliwo$¢
Hipoglikemia
Cukrzyca typu 1

Stan przed $piaczka cukrzycowa,
spigczka cukrzycowa, kwasica
ketonowa

Zwigkszenie stezenia glukozy we
krwi w nastgpstwie jednoczesnego
stosowania z danazolem,
chloropromazyna,
glikokortykosteroidami, ritodryna,
salbutamolem, terbutaling (podanie
dozylne.)

Cigzkie zaburzenia czynno$ci
nerek lub watroby

Podwyzszone ryzyko hipoglikemii
w wyniku jednoczeshego
stosowania gliklazydu

z mikonazolem, fenylobutazonem,
alkoholem, innymi lekami
przeciwcukrzycowymi, lekami
beta-adrenolitycznymi,
flukonazolem, inhibitorami ACE,
antagonistami receptora H,,
inhibitorami MAO, sulfonamidami,
klarytromycyng i niesteroidowymi
lekami przeciwzapalnymi.

Potencjalne ryzyko

Ryzyko niedokrwistosci
hemolitycznej u pacjentéw

z niedoborem G6PD

Jednoczesne stosowanie gliklazydu
z lekami przeciwzakrzepowymi
(np. warfaryna)

Brakujace informacje

Stosowanie w cigzy i okresie
karmienia piersig

Na podstawie zalecen wtadz krajowych
proponowane zmiany dotyczace
bezpieczenstwa stosowania zostaly wzigte
pod uwagg i odpowiednio
zharmonizowane:

Do punktu zidentyfikowane ryzyko dodano:

e nadwrazliwo$¢, cukrzyca typu 1, stan
przed $pigczka cukrzycowa, $pigczka
cukrzycowa, kwasica ketonowa, wzrost
stezenia glukozy we krwi w nastgpstwie
jednoczesnego stosowania z danazolem,
chloropromazyna,
glikokortykosteroidami, rytodryna,
salbutamolem, terbutaling (podanie
dozylne), cigzkie zaburzenia czynnosci
nerek lub watroby, podwyzszone ryzyko
hipoglikemii w wyniku jednoczesnego
stosowania gliklazydu z mikonazolem,
fenylobutazonem, alkoholem, innymi
lekami przeciwcukrzycowymi, lekami
beta-adrenolitycznymi, flukonazolem,
inhibitorami ACE, antagonistami
receptora H,, inhibitorami MAO,
sulfonamidami, klarytromycyng
i niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi.

Do punktu potencjalne ryzyko dodano:

o ryzyko niedokrwisto$ci hemolitycznej
u pacjentoéw z niedoborem G6PD,
jednoczesne stosowanie gliklazydu
z lekami przeciwzakrzepowymi (np.
warfaryng)
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‘ e Stosowanie u dzieci i mtodziezy
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