Aneks III

Zmiany w odnosnych punktach drukow informacyjnych do produktow

Uwaga:

Zmiany wprowadzone w odnos$nych punktach drukéw informacyjnych do produktéw sg efektem
przeprowadzenia procedury przekazania (referral procedure).

Druki informacyjne mogg by¢ nastepnie zaktualizowane przez wiasciwe wtadze Panstw Czionkowskich,
w porozumieniu z Referencyjnym Panstwem Cztonkowskim w odpowiednim zakresie, zgodnie z
procedurg okreslong w Rozdziale 4 Tytutu III dyrektywy 2001/83/WE.



Zmiany w odnosnych punktach drukow informacyjnych do produktow

Nalezy zmienic istniejgce druki informacyjne dla produktéw (przez, odpowiednio, wstawienie,
zastgpienie lub usuniecie tekstu) tak, aby odzwierciedli¢ podany ponizej uzgodniony tekst.

A. Charakterystyka produktu leczniczego

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

[Ten punkt nalezy zmieni¢ w nastepujacy sposob: ]

Dotyczy produktow zawierajgcych tylko metformine:

Dawkowanie

[..]

Dorosli z prawidtowg czynnoscig nerek (GFR = 90 mi/min)

[..]

Zaburzenie czynnosci nerek

Wartos¢ GFR nalezy oznaczy¢ przed rozpoczeciem leczenia produktem zawierajgcym metformine, a
nastepnie co najmniej raz na rok. U pacjentow ze zwiekszonym ryzykiem dalszego pogorszenia

czynnosci nerek oraz u pacjentow w podesztym wieku czynnos¢ nerek nalezy oceniaé czesciej, np. co
3-6 miesiecy.

GFR ml/min | Catkowita maksymalna dawka Dodatkowe okolicznosci
dobowa
(w 2-3 dawkach podzielonych na
dobe)
60-89 3000 mg Mozna rozwazy¢ zmniejszenie dawki w reakcji na

pogarszajacy sie czynnosé nerek.

45-59 2000 mg Przed rozwazaniem rozpoczecia leczenia
metforming, nalezy przeanalizowac¢ czynniki
mogace zwiekszy¢ ryzyko kwasicy mleczanowej

30-44 1000 mg (patrz punkt 4.4).
Dawka poczatkowa nie jest wieksza niz potowa
dawki maksymalnej.

< 30 - Metformina jest przeciwwskazana.

[]

[Powyzsza tabela dawkowania powinna by¢ zmodyfikowana w odniesieniu do produktéw o
przedtuzonym uwalnianiu zawierajgcych tylko metformine w nastepujacy sposdb:

- Catkowita maksymalna dawka dobowa dla pacjentéw z wartoscia GFR 60-89 mi/min powinna by¢
taka sama, jak aktualnie zatwierdzona dawka dla dorostych z prawidtowg czynnosciq nerek.

- Tekst ,(w 2-3 dawkach podzielonych na dobe)” nalezy pomingc.]




Dotyczy produktow ztozonych o ustalonej dawce zawierajacych metformine:

Dawkowanie

[]

Dorosli z prawidtowg czynnoscig nerek (GFR = 90 mi/min)

[.]

Zaburzenie czynnosci nerek

[..]

Wartos¢ GFR nalezy oznaczy¢ przed rozpoczeciem leczenia produktem zawierajgcym metformine, a
nastepnie co najmniej raz na rok. U pacjentow ze zwiekszonym ryzykiem dalszego pogorszenia
czynnosci nerek oraz u pacjentow w podesztym wieku czynnos$¢ nerek nalezy oceniaé czesciej, np. co
3-6 miesiecy.

Maksymalna dawka dobowa metforminy powinna by¢ optymalnie podzielona na 2-3 dawki na dobe.
Przed rozwazeniem rozpoczecia leczenia metforming u pacjentédw z wartoscig GFR < 60 ml/min, nalezy
przeanalizowac¢ czynniki mogace zwiekszy¢ ryzyko kwasicy mleczanowej (patrz punkt 4.4).

Jesli nie ma postaci produktu [nazwa produktu] o odpowiedniej mocy nalezy zastosowac jego
poszczegdlne sktadniki osobno zamiast produktu ztozonego o ustalonej dawce.

[..]

GFR mil/min | Metformina [inny sktadnik podawany osobno]
60-89 Maksymalna dawka dobowa wynosi [odnosny tekst]
3000 mg.

Mozna rozwazy¢ zmniejszenie dawki w
reakcji na pogarszajacq sie czynnosc
nerek.

45-59 Maksymalna dawka dobowa wynosi
2000 mg.

Dawka poczatkowa nie jest wieksza niz
potowa dawki maksymalnej.

30-44 Maksymalna dawka dobowa wynosi
1000 mg.

Dawka poczatkowa nie jest wieksza niz
potowa dawki maksymalnej.

<30 Metformina jest przeciwwskazana.

[]



Dotyczy zarowno produktéw zawierajgcych tylko metformine, jak i produktéw
ztozonych o statej dawce zawierajgcych metformine:

4.3 Przeciwwskazania

[Ten punkt nalezy zmieni¢ w nastepujacy sposéb: ]

[]

e Kazdy rodzaj ostrej kwasicy metabolicznej (takiej jak kwasica mleczanowa, cukrzycowa
kwasica ketonowa).
e Ciezka niewydolno$¢ nerek (GFR < 30 ml/min).

[]

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
[Ostrzezenia nalezy zmieni¢ w nastepujacy sposdb: ]

[...]
Kwasica mleczanowa

Kwasica mleczanowa, bardzo rzadkie ale ciezkie powiktanie metaboliczne, wystepuje najczesciej w
ostrym pogorszeniu czynnosci nerek, chorobach uktadu krazenia lub chorobach uktadu oddechowego,
lub posocznicy. W przypadkach nagtego pogorszenia czynnosci nerek dochodzi do kumulacji
metforminy, co zwieksza ryzyko kwasicy mleczanowej.

W przypadku odwodnienia (ciezka biegunka lub wymioty, goraczka lub zmniejszona podaz ptyndéw)
nalezy tymczasowo wstrzymac stosowanie metforminy i zalecane jest zwrdcenie sie do lekarza.

U pacjentéw leczonych metforming nalezy ostroznie rozpoczynaé leczenie produktami leczniczymi,
ktdre moga ciezko zaburzy¢ czynnos$é nerek (takimi jak leki przeciwnadcisnieniowe, moczopedne lub
NLPZ). Inne czynniki ryzyka kwasicy mleczanowej to nadmierne spozycie alkoholu, niewydolnos¢
watroby, Zle kontrolowana cukrzyca, ketoza, dtugotrwate gtodzenie i wszelkie stany zwigzane z
niedotlenieniem, jak réwniez jednoczesne stosowanie produktéw leczniczych mogacych wywotac
kwasice mleczanowa (patrz punkty 4.3 i 4.5).

Pacjentow i (lub) ich opiekundw nalezy poinformowac o ryzyku wystapienia kwasicy mleczanowej.
Kwasice mleczanowg charakteryzuje wystepowanie dusznosci kwasiczej, bdlu brzucha, skurczéw
miesni, astenii i hipotermii, po ktérej nastepuje $piaczka. W razie wystgpienia podejrzanych objawdw
pacjent powinien odstawi¢ metformine i szuka¢ natychmiastowej pomocy medycznej. Odchylenia od
wartosci prawidtowych w wynikach badan laboratoryjnych obejmuja zmniejszenie wartosci pH krwi
(< 7,35), zwiekszenie stezenia mleczandw w osoczu (> 5 mmol/l) oraz zwiekszenie luki anionowej i
stosunku mleczandw do pirogronianéw.

[]

Podawanie srodkéw kontrastowych zawierajacych jod

Donaczyniowe podanie srodkéw kontrastowych zawierajacych jod moze doprowadzi¢ do nefropatii
wywotanej srodkiem kontrastowym, powodujac kumulacje metforminy i zwiekszenie ryzyka kwasicy
mleczanowej. Nalezy przerwaé stosowanie metforminy przed badaniem lub podczas badania
obrazowego i nie stosowac jej przez co najmniej 48 godzin po badaniu, po czym mozna wznowié
podawanie metforminy pod warunkiem ponownej oceny czynnosci nerek i stwierdzeniu, ze jest ona



stabilna (patrz punkty 4.2 i 4.5).
[..]

Czynnos¢ nerek

Wartos$¢ GFR powinna by¢ oznaczona przed rozpoczeciem leczenia, a nastepnie w regularnych
odstepach czasu, patrz punkt 4.2. Metformina jest przeciwwskazana u pacjentéw z GFR < 30 ml/min i
nalezy jg tymczasowo odstawi¢ w razie wystepowania standw wptywajacych na czynnos¢ nerek, patrz
punkt 4.3.

[]

Zabieg chirurgiczny

Podawanie metforminy musi by¢ przerwane bezposrednio przed zabiegiem chirurgicznym w
znieczuleniu ogdélnym, podpajeczyndwkowym lub zewnatrzoponowym. Leczenie mozna wznowic nie
wczesniej niz po 48 godzinach po zabiegu chirurgicznym lub wznowieniu odzywiania doustnego oraz
dopiero po ponownej ocenie czynnosci nerek i stwierdzeniu, ze jest stabilna.

[]

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
[Tekst nalezy zmieni¢ w nastepujgcy sposéb:]

[..]
Niezalecane jednoczesne stosowanie

[]

Alkohol

Zatrucie alkoholem zwigzane jest ze zwiekszonym ryzykiem kwasicy mleczanowej, szczeg6lnie w
przypadkach gtodzenia, niedozywienia lub zaburzen czynnosci watroby.

[..]

Srodki kontrastowe zawierajace jod

Stosowanie metforminy musi by¢ przerwane przed badaniem lub podczas badania obrazowego; nie
wolno wznawiac jej stosowania przez co najmniej 48 godzin po badaniu, po czym mozna wznowic
podawanie metforminy pod warunkiem ponownej oceny czynnosci nerek i stwierdzeniu, ze jest ona
stabilna (patrz punkty 4.2 i 4.4).

[..]

Skojarzenia lekéw wymagajace srodkdéw ostroznosci podczas stosowania

Pewne produkty lecznicze moga wywiera¢ niekorzystne dziatanie na czynnos$¢ nerek, co moze
zwiekszac ryzyko kwasicy mleczanowej, np. niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), w tym
selektywne inhibitory cyklooksygenazy (COX) 2, inhibitory ACE, antagonisci receptora angiotensyny II i
leki moczopedne, w szczegdlnosci petlowe. W razie rozpoczynania stosowania lub stosowania takich
produktow w skojarzeniu z metforming, konieczne jest doktadne monitorowanie czynnosci nerek.

[..]



B. Ulotka dla pacjenta

[Ponizsze teksty nalezy, odpowiednio, dodac lub zastapi¢ nimi istniejgce sformufowania:]

. Punkt 2: Informacje wazne przed <przyjeciem> <zastosowaniem> <leku> <Nazwa
produktu>

o Kiedy nie <przyjmowac¢> <stosowac> <leku> X<:>

[..]

= Jedli pacjent ma znacznie zmniejszong czynnos¢ nerek.

[..]

. Jesli u pacjenta wystepuje niewyréwnana cukrzyca, na przykfad ciezka hiperglikemia (duze
stezenie glukozy we krwi), nudnosci, wymioty, biegunka, nagte zmniejszenie masy ciata, kwasica
mleczanowa (patrz ,,Ryzyko wystapienia kwasicy mleczanowej” ponizej) lub kwasica ketonowa.
Kwasica ketonowa to choroba, w przypadku ktérej substancje nazywane ciatami ketonowymi kumulujg
sie we krwi i ktéra moze doprowadzi¢ do cukrzycowego stanu przedspigczkowego. Do objawow naleza:
bél brzucha, szybki i gteboki oddech, sennos¢ lub nietypowy owocowy zapach z ust.

[]

o Ostrzezenia i $rodki ostroznosci

Ryzyko kwasicy mleczanowej
Lek <nazwa produktu> moze wywota¢ bardzo rzadkie, ale bardzo ciezkie dziatanie niepozadane

nazywane kwasica mleczanowa, zwlaszcza jesli pacjent ma zaburzenia czynnosci nerek. Ryzyko
kwasicy mleczanowej zwieksza sie w przypadku niewyréwnanej cukrzycy, ciezkiego zakazenia,
diugotrwatego gtodzenia lub spozywania alkoholu, odwodnienia (patrz doktadniejsze informacje
ponizej), zaburzen czynnosci watroby oraz wszelkich stanéw chorobowych, w ktérych jakas czes$¢ ciata
jest niewystarczajaco zaopatrywana w tlen (np. ostre ciezkie choroby serca).

Jesli ktérakolwiek z powyzszych okolicznosci odnosi sie do pacjenta, nalezy zwrdci¢ sie do lekarza o
doktadniejsze instrukcje.

[]

Nalezy zaprzesta¢ czasowo stosowania leku <nazwa produktu>, jesli u pacjenta wystepuje
stan chorobowy, ktory moze wiazac sie z odwodnieniem (znaczng utratg wody z organizmu),
taki jak ciezkie wymioty, biegunka, gorgczka, narazenie na wysoka temperature lub jesli pacjent pije
mniej ptyndw niz zwykle. Nalezy zwrdci¢ sie do lekarza o doktadniejsze instrukcje.

[..]

Nalezy zaprzestac stosowania leku <nazwa produktu> i natychmiast skontaktowac¢ sie z
lekarzem lub najblizszym szpitalem, jezeli u pacjenta wystapi ktérykolwiek z objawow
kwasicy mleczanowej, bowiem stan ten moze doprowadzi¢ do $pigczki.

Objawy kwasicy mleczanowej obejmuja:

= wymioty,

= bdl brzucha,

» skurcze miesni,

= ogdlnie zte samopoczucie w potaczeniu z silnym zmeczeniem,
* trudnosci z oddychaniem,

* zmniejszenie temperatury ciata i spowolnienie akcji serca.



[]

Kwasica mleczanowa jest nagtym stanem zagrazajacym zyciu, w ktérym jest konieczne
natychmiastowe leczenie w szpitalu.

[]

Jesli pacjent ma miec¢ duzy zabieg chirurgiczny, nie moze stosowac leku <nazwa produktu> podczas
zabiegu i przez pewien czas po nim. Lekarz zdecyduje, kiedy pacjent musi przerwac i wznowi¢ leczenie
lekiem <nazwa produktu>.

[]

Podczas leczenia lekiem <nazwa produktu> lekarz bedzie kontrolowaé czynnos¢ nerek pacjenta
przynajmniej raz na rok lub czesciej, jesli pacjent jest w podesztym wieku i (lub) ma pogarszajaca sie
czynnos¢ nerek.

[..]

o Lek <nazwa produktu> a inne leki

Jesli pacjent bedzie miat wstrzykniety do krwiobiegu srodek kontrastowy zawierajacy jod, na przyktad
w celu badania rentgenowskiego lub tomografii komputerowej, musi przerwac¢ przyjmowanie leku
<nazwa produktu> przed lub najpézniej w momencie takiego wstrzykniecia. Lekarz zdecyduje, kiedy
pacjent musi przerwac i wznowic leczenie lekiem <nazwa produktu>.

[]

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta obecnie lub ostatnio, a
takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowaé. Pacjent moze wymagac czestszych kontroli stezenia
glukozy we krwi i ocen czynnosci nerek lub tez modyfikacji dawki leku <nazwa produktu> przez
lekarza. Szczegélnie wazne jest poinformowanie o nastepujacych lekach:

[..]
= leki zwiekszajgce wytwarzanie moczu (moczopedne),
* leki stosowane w leczeniu bélu i stanu zapalnego (NLPZ i inhibitory COX-2, takie jak ibuprofen i
celekoksyb),
= pewne leki stosowane w leczeniu wysokiego ci$nienia krwi (inhibitory ACE i antagonisci
receptora angiotensyny II).
o Stosowanie leku <nazwa produktu> z alkoholem

Nalezy unikac spozywania nadmiernych ilosci alkoholu podczas przyjmowania leku <nazwa produktu>,
bowiem moze to zwiekszy¢ ryzyko kwasicy mleczanowej (patrz punkt ,Ostrzezenia i $rodki
ostroznosci”).

. Punkt 3: Jak <przyjmowaé> <stosowac> <lek> <nazwa produktu>

[..]

<Jesli pacjent ma zaburzong czynnos¢ nerek, lekarz moze przepisaé mniejsza dawke.> [Tekst nalezy
dodacé w przypadku produktdw, dla ktdrych zalecane jest zmniejszenie dawki tylko wtedy, gdy ulotka
dla pacjenta zawiera konkretne informacje na temat dawki. ]

[]



. Punkt 4: Mozliwe dzialania niepozadane
[Wstawi¢ wsréd najpowazniejszych dziatari niepozadanych na poczatku punktu 4:]
[..]

Lek <nazwa produktu> moze bardzo rzadko powodowac (moze wystgpi¢ u maksymalnie 1 pacjenta na
10 000) wystapienie bardzo ciezkiego dziatania niepozadanego okreslanego jako kwasica mleczanowa
(patrz punkt , Ostrzezenia i $rodki ostroznosci”). Jezeli wystgpi ona u pacjenta, nalezy przerwac
przyjmowanie leku <nazwa produktu> i natychmiast skontaktowac sie z lekarzem lub
najblizszym szpitalem, gdyz kwasica mleczanowa moze doprowadzi¢ do $pigczki.

[]





