Saskanots ZVA 04.08.2011.

1. ZALU NOSAUKUMS

Glurenorm® 30 mg tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 tablete satur 30 mg
1-Cikloheksil-3-[[p-[2-(3,4-dihidro-7-metoksi-4,4-dimetil-1,3-dioksi-2-(1H)-isokvinolil)=etil] fenil]
urinvielas (glihidona) (Gliquidonum).

Paligvielas: 1 tablete satur 134,6 mg laktozes.
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Tabletes.
Tableti var sadalit vienadas dalas.

4, KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

Glurenorm lieto 2. tipa cukura diabéta (diabetes mellitus) terapijai pusmtiza un gados veciem
pacientiem, ja oglhidratu metabolismu vairs nevar kontrol&t tikai ar diétu.

4.2 Devas un lietoSana

Stingri jaievero arsta instrukcijas par devam un digtu.
Bez konsultésanas ar arstu pacients nedrikst partraukt terapiju.

Sakotneja terapija
ArstéSanu ar Glurenorm parasti sak ar ' tableti (15 mg) brokastu laika. Glurenorm tabletes ieteicams
lietot uzsakot eédienreizi. Péc Glurenorm tablesu lieto$anas nedrikst izlaist édienreizi.

Ja lietojot %2 tableti rezultats nav apmierinoss, deva pakapeniski soli pa solim (15 mg) japaaugstina
arsta uzraudziba. Ja noziméta deva neparsniedz 2 tabletes (60 mg), to var lietot ka vienreiz&ju devu
brokastis.

Ja nepiecieSamas augstakas devas, labaku kontroli tomér var panakt, sadalot dienas devu divas-trijas
reizes devas. Tada gadijuma, augstaka deva jalieto brokastu laika. Dienas deva, kas lielaka par 4
tabletém (120 mQ), parasti nedod glikémijas kontroles uzlabosanos. Tad&l, maksimala dienas deva ir
4 tabletes (120 mg).

Ipasas populacijas

Devas pacientiem ar nieru darbibas traucéjumiem

Pamatojoties uz farmakokinétiskajiem datiem, tikai apméram 5 % Glurenorm metabolitu izdalas caur
nierém. Kliniskajos pétijumos salidzinot diab&ta slimniekus ar 1- 4 pakapes nieru darbibas
trauc&jumiem un pacientus bez nieru darbibas traucgjumiem, Glurenorm dienas deva 40-50 mg loti
l1dzigi ietekméja cukura [imeni asinis, ne uzkrasanas, ne hipoglikémiski efekti netika novéroti. Tadel
nieru nepietiekamibas pacientiem nav nepiecieSama devas pielagoSana.
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Devas pacientiem ar aknu darbibas traucéjumiem

Lietojot dienas devu, kas augstaka par 75 mg, nepiecie$ama riipiga mediciniska uzraudziba. Ta ka
95% Glurenorm metabolizgjas aknas un izdalas ar zulti, Glurenorm nedrikst nozimét pacientiem ar
smagiem aknu darbibas trauc&jumiem (ltidzu skatit , kontrindikacijas”).

2 kliniskajos pétijumos diab&ta slimniekiem ar dazadu pakapju aknu darbibas traucgjumiem (ieskaitot
aktivu aknu cirozi ar portalu hipertensiju), Glurenorm neizsauca talaku aknu funkciju pasliktinasanos,
bija mazs blakusparadibu skaits un netika novérotas nozimigas hipoglikeémiskas reakcijas.

Pediatriskd populacija un pusaudzi
Glurenorm nav ieteicams lietoSanai beérniem un pusaudZiem, jo nav pietiekami dati par drosibu un
efektivitati.

Pareja (no citam iekskigi lietojamam pretdiabétiskam zalem ar lidzigu darbibas mehanismu)
Atkariba no pacienta pasreizgja diab&ta kontroles stavokla jaizv€las sakumdeva.

Mainot no citiem pretdiabétiskiem lidzekliem uz Glurenorm, jaievéro, ka 1 Glurenorm tabletes
(30 mg) efekts ir ekvivalents apmeéram 1000 mg tolbutamida.

Kombinéta terapija
Ja ar Glurenorm monoterapiju nav iesp&jams panakt apmierinosu diab&ta kontroli, tikai metformina
papildus pievienoSana ir rekomendgjama.

4.3 Kontrindikacijas

Glurenorm nedrikst lietot 1 tipa diab&ta arsté$anai, diab&tiskas komas un pre- komas, diabéta
komplikaciju- ketozes un acidozes gadijumos, aizkunga dziedzera rezekcijas, smagu infekciju
gadijumos, pirms operacijam, smagu aknu darbibastraucéjumu , akiitas aknu porfirijas, alergijas pret
sulfonamidiem gadijumos.

So zilu lietoana ir kontrindicéta retu iedzimtu trauc&jumu, kas nav savietojami ar kadu no preparata
paligvielam (lidzam skatit apaksSpunktu "Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana"), gadijuma.

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Diabgta arst€Sanas laika nepiecie$ama regulara mediciniska kontrole. Piesardziba jaievero 1pasi devas
pielagosanas fazg vai ari, nomainot citu preparatu (lidzu skatit “letekme uz sp&ju vadit
transportlidzeklus un apkalpot mehanismus”).

Lai gan tikai apméram 5% Glurenorm tiek izvadits caur nierém un pacientiem ar nieru darbibas
trauc€jumiem ir laba ta panesamiba, Smagu nieru slimibu gadijuma nepiecie$ama pasi ripiga
mediciniska uzraudziba. Ja terapijas laika paradas hipoglikémijas pazimes, drudzis, adas izsitumi vai
slikta dusa, nekavgjoties jakonsultgjas ar arstu. Ja arst€Sanas laika iestajas grutnieciba, Glurenorm
lietoSana japartrauc un nekavgjoties jakonsultgjas ar arstu.

Ar peroralo pretdiabetisko terapiju nedrikst aizvietot di€tu, jo dita ir paredz&ta primarai pacienta
svara kontrolei, un ta ir neatkariga no terapijas ar jebkuram zaleém, ko arsts var ordin&t. Tapat ka visu
peroralo zalu formu, ko lieto cukura diab&ta gadijuma, &dienreizu izlaiSana vai arsta rekomend&to devu
neievérosana var ievérojami pazeminat cukura Iimeni asinis un, iesp&jams, izraisit samanas zudumu, ja
piem&ram, tablete tiek iedzerta pirms €Sanas nevis uzsakot €Sanu, tad cukura [Tmena pazeminaSanas
asinis (hipoglikémijas risks) notiek daudz straujak.

Ja paradas hipoglikémiska reakcija, nekavgjoties jalieto cukuru saturosa bariba. Ja hipoglikémiskais
stavoklis saglabajas, nekavgjoties jamekl€ mediciniska palidziba un uzraudziba.

Fiziska piepiile var pastiprinat hipoglikémisko efektu.
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Alkohols un stress var pastiprinat vai samazinat sulfonilurinvielas atvasinajumu glikozes pazemino3o
efektu asinfs.

Pacientiem, kuriem ir glikozes-6-fosfat-dehidrogenazes deficits, arst€sana ar sulfonilurinvielas
atvasinajumiem var izraisit hemolitisku anémiju. Ta ka Glurenorm pieder sulfonilurinvielas grupai, tas
jalieto piesardzigi pacientiem, kuriem ir glikozes-6-fosfat-dehidrogenazes deficits un jaapsver
alternativas terapijas iespgja.

Ipasa piesardziba jaievero, lietojot Glurenorm vienlaicigi ar daudzam citam zalém, Tpasi tadam, kas
pastiprina Glurenorm cukura ITmena asinis pazeminoso efektu (lidzu skatit “mijiedarbiba”).

Viena 30 mg tablete satur 134,6 mg laktozes, kas sastada 538,4 mg laktozes maksimali icteicamaja
dienas deva. Sis zales nevajadzetu lietot pacientiem ar retu iedzimtu galaktozes nepanesibu t.s
galaktozémiju, Lapp laktazes deficitu vai glikozes- galaktozes malabsorbciju.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Ir zinama daudzu zalu ietekme uz glikozes metabolismu, tapéc arstam biitu janem vera to iesp&jama
mijiedarbiba.

Farmakokingtiska un farmakodinamiska zalu savstarpgja mijiedarbiba ar Glurenorm var ietekmét
glikozes Itmena pazemino$o efektu asints. Sulfonilurinvielas atvasinajumi ciesi saistas ar plazmas
proteiniem un tade] var tikt aizstati ar vienlaicigi lietotam citam zalém, kuras arT izrada ciesu piesaisti
protetniem.

Sekojosas vienlaicigi lietotas zales var pastiprinat Glurenorm hipoglikemizgjoso efektu:

AKE inhibitori, allopurinols, analggtiki un nesteroidie pretiekaisuma Iidzekli, pretsenisu zales,
hloramfenikols, klaritromicins, klofibrats, kumarina atvasinajumi, fluorhinolons, heparins, MAO
inhibitori, sulfinpirazons, sulfonamidi, tetraciklins un tricikliskie antidepresanti, ciklofosfamids un ta
derivati, insulins un citas pretdiab&ta zales ar vai bez ieks$gjas hipoglikémijas risku.

Beta-receptoru blokatori, citi simpatolitiki (ieskaitot klonidinu), rezerpins un guanetidins, iesp&jams,
var pastiprinat Glurenorm hipoglikemizgjoso efektu un masket hipoglik€mijas simptomus.

SekojoSas vienlaicigi lietotas zales var samazinat Glurenorm hipoglikemizgjoso efektu:
aminoglutetimids, kortikosteroidi, diazoksids, peroralie kontraceptivie lidzekli, simpatomimé&tiskie
lidzekli, rifampicins, tiazidu tipa un cilpas diurétiki, vairogdziedzera hormoni, glikagons, fenotiazins,
nikotinskabe.

Barbiturati, rifampicins, fenitoins, iesp&jams, var samazinat Glurenorm hipoglikemizg€joso efektu,
aktivizgjot aknu enzimus.

Ir aprakstiti Glurenorm hipoglikemizgjosa efekta mazinasanas vai pastiprinasanas ar H2 receptoru
antagonistiem (cimetidins, ranitidins) un alkoholu.

4.6 Griitnieciba un zidiSana

Nav datu par glikvidona lietoSanu sievietem griitniecibas un zidisanas laika.

Petijumos ar dzivniekiem glikvidons nav teratogé€nisks. Tomeér, embriotoksiski efekti tika noveroti
truSiem pie augstam devam, kas izpaudas ka ilgstosa hipoglikemija (liidzu skatit ,,Prekliniskie dati par
drosibu”). Nav zinams, vai glikvidons, vai ta atvasinajumi izdalas mates piena cilvékiem.

Diabeta slimniec@m griitniecibas laika nepiecieSama Tpasi riipiga un intensiva plazmas glikozes

koncentracijas kontrole. Sievietem griitniecibas laika nav iespgjama apmierinosa oglhidratu
metabolisma kontrole ar iekskigi lietojamam pretdiab&ta zalem.
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St iemesla dé] Glurenorm nevajadzétu lietot sievietém griitniecibas vai zidisanas laika. Ja pacientei
arst€Sanas laika iestajas griitnieciba vai tiek planota griitniecibas iestasanas, Glurenorm lietosana ir
japartrauc un japariet uz insulina terapiju.

Kliniskie un pre-kliniskie pétijumi par Glurenorm ietekmi uz auglibu nav pieejami.
4.7 Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Nav veikti p&tijumi, lai noveértétu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
Tomer pacientiem janorada, ka viniem Glurenorm lietoSanas laika var rasties miegainiba, reibonis un
redzes traucgumi vai citi hipoglik€mijai raksturigi kltniski simptomi. Tadel, vadot transportlidzekli
vai apkalpojot mehanismus, ieteicams ievérot piesardzibu. Ja pacientiem rodas hipoglikémijas
pazimes, viniem jaizvairas no iesp&jami bistamu uzdevumu izpildes, piemeéram, transportlidzeklu
vadiSanas un mehanismu apkalpoSanas.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Pamatojoties uz klinisku pétijumu datiem ar 3920 pacientiem, kuri arstéti ar Glurenorm un
pecregistracijas pieredzi, sekojosas blakusparadibas var rasties Glurenorm lietotajiem. Ka visbiezaka
blakusparadiba ir mingta hipoglikémija.

MedDRA biezuma iedaljjums:

Loti biezi > 1/10;

Biezi >1/100, < 1/10;

Retak > 1/1000, < 1/100;

Reti > 1/10000, < 1/1000;

Loti reti (<1/10000);

Nav zinami (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem)

Asinis un limfatiskas sistémas traucéjumi
Reti: agranulocitoze, leikopénija, trombocitopénija

Vielmainas un uztures traucéjumi

Biezi: hipoglikémija
Reti: pasliktinata apetite
Nervu sistemas trauceéjumi

Retak: miegainiba, reibonis, galvas sapes
Reti: parestézija

Acu bojajumi
Retak: akomodacijas traucgjumi

Sirds funkcijas traucéjumi
Reti: stenokardija, ekstrasistoles

Asinsvadu sistémas traucéjumi
Reti: kardiovaskulara mazspg&ja, hipotensija

Kunga-zarnu trakta traucéjumi
Retak: caureja, vemsana, diskomforta sajita védera, slikta dasa, aizciet&jums,

sausuma sajiita mute

Aknu un/vai Zults izvades sistemas traucéjumi
Reti: holestaze
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Adas un zemadas audu bojajumi
Retak: izsitumi, nieze
Reti: Stivensa-DZonsona sindroms, fotosensivitates reakcijas, natrene

Vispareji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vietd
Reti: sapes kraskurvi, nogurums

4.9 Pardozésana
Sulfonilurinvielas zalu pardozesana var izsaukt hipoglik€miju.

Simptomi
Var paradities sekojosas hipoglikeémiskas reakcijas (arT ilgstoSas): bezsamana, tahikardija, mitra ada,
nemierigas kustibas un paaugstinati refleksi, kunga darbibas traucgjumi.

Arste3ana
Steidzama p/o vai i/v glikozes ievadiSana.
Var bt nepiecieSama turpmaka glikozes ordiné$ana un plazmas glikozes Iimena kontrole.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
51 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: Sulfonilamidi, perorali hipoglikémiskie 1idzekli urinvielas atvasinajumi;
ATK kods: A10BB0S.

Glurenorm ir otras paaudzes glikozes Itmeni pazeminoS$s sulfonilurinvielas atvasinajums. Tas darbojas
gan aizkunga dziedzerT, gan arpus ta.

Darbibas mehanisms
Aizkunga dziedzerT glikvidons stimul@ beta $linas endogéna insulina producésanai.

P&tijumos ar dzivniekiem, tas samazinaja insulina rezistenci aknas un taukaudos, palielinot
insulinreceptoru skaitu un stimul&jot insulina post-receptoru mehanismus.

Farmakodinamiskie efekti

Glikozes limeni asinis pazeminoSais efekts sakas 60 lidz 90 mindtes péc zalu p/o lietoSanas un
sasniedz maksimumu 2 Iidz 3 stundu laika p&c iedzerSanas un darbojas aptuveni 8 Iidz 10 stundas.
Tadel glikvidons ir uzskatams par islaicigas darbibas glikozes Iimeni pazeminoSu preparatu 2.tipa
diabgta slimniekiem ar paaugstinatu hipoglikémijas risku, t.i. gados veciem pacientiem, ka ari nieru
darbibas traucgjumu gadijumos.

Sakara ar glikvidona nebiitisko ekskréciju caur nierém Glurenorm ir izvéles preparats nieru darbibas
traucgjumu un diab&ta nefropatijas gadijumos.

Glurenorm ir pieradijis savu efektivitati un dro§ibu ari arst&jot nelielu skaitu cukura diab&ta slimniekus
ar aknu darbibas traucgjumiem, kam piemérota sulfonilurinvielas terapija. Tikai metabolisma procesa
neaktivie metaboliti izdalijas noveloti. Tomér smagi aknu darbibas traucgjumi ir uzskatami par
kontrindikaciju (ludzu skatit ,,kontrindikacijas”).

18 I1dz 30 menesu ilgu Glurenorm klinisko p&tijumu laika netika noverots kermena svara pieaugums

(vidg&ji), drizak samazinajums par 1-2 kg. Salidzinosa dazadu sulfonilurinvielas atvasinajumu p&tijjuma,
Glurenorm terapijas grupa 1 gada laika netika novérotas nozimigas kermana svara izmainas.
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5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija

Iekskigi lietojot vienreiz€jas 15 mg un 30 mg devas, glikvidons tiek atri un gandriz pilniba absorbéts
(80-95%) kunga- zarnu trakta, uzradot vidéjo maksimalo plazmas koncentraciju 0,65 pg/ml (intervals:
0,12-2,14 pg/ml). Vidgjais laiks maksimalas plazmas koncentracijas sasniegSanai bija 2,25 stundas
(intervals: 1,25-4,75 stundas).

Péc div-daliga modela datiem, glikvidona galigais vid&jais laukums zem koncentracijas- laika liknes
no nulles [1dz bezgalibai (AUCy., ) bija 5,1 pg/ml (intervals: 1,5-10,1 pg/ml). Netika konstatetas
plazmas [imenu atSkiribas diab&tiku un veselu cilveku starpa.

Izkliede

Glikvidons ciesi saistas ar plazmas proteiniem (>99%). Nav pieejami kliniskie dati par glikvidona vai
ta metabolitu sp&ju Skersot hematoencefalisko barjeru vai placentu. Nav klmisko datu, kas apliecinatu,
ka glikvidons un ta metaboliti nesk&érso $is barjeras. Nav datu par glikvidona klatbtitni mates piena
cilvekiem.

Metabolisms

Glurenorm pilniba tiek metabolizgts hidroksilacijas un demetilacijas cela aknu enzimu darbibas
rezultata. Glikvidona metabolitiem asinis nav vispar vai ir loti zema farmakologiska aktivitate,
salidzinot ar pamatsavienojumu.

Eliminacija

Lielaka dala metabolitu tiek izvadita caur biliaro sistému ar fekalijam. P&tjjumi ar 15 mg
radioiezZimétam zaleém (**C) uzrada, ka aptuveni 86% no kopgjas radioaktivitates iezimé&jas fekalijas
péc iekskigas lietoSanas. Neatkarigi no ievadiSanas veida un devas, tikai neliela dala no glikvidona
devas paradas ka zalu metabolits urina (aptuveni 5%). Tikai neliela metabolitu porcija tiek izvadita
caur nierém. Pat p&c atkartotas Glurenorm devas lietoSanas nieru ekskrécija saglabajas minimala.

P&c div-daliga modela datiem, glikvidona vid&jais dominantais eliminacijas pusperiods (t 1) ir 1,2
stundas (intervals: 0,4-3,0 stundas), kamér ta vid&jais terminalais eliminacijas pusperiods
(t 12p) ir aptuveni 8 stundas (intervals 5,7-9,4 stundas).

Farmakokinétika ipasas populacijas grupas

Vecaka gadagajuma cilveki:
Farmakokingtiskais raksturojums biitiba ir vienads vecaka gadagajuma un vid€ja vecuma pacientiem.

Nieru un aknu darbibas traucéjumi:

Ir pettjumi, ka glikvidona metabolisms pacientiem ar aknu mazspgju ir saglabats. Tadel, glikvidonu
var dro$i nozimét pacientiem ar aknu slimibam. No otras puses, nemot véra to, ka lielaka dala
metabolitu tiek izvadita caur biliaro sistemu ar fekalijam, zales neuzkrajas pacientiem ar nieru
darbibas traucgjumiem. Tatad, tas var drosi nozimét pacientiem ar hronisku nefropatiju.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu
Vienreizgjas un atkartotu devu toksicitates p&tijumi uzradija zemu glikvidona toksicitates [imeni.

P/o LDx, bija > 10 g/kg pelem, zurkam, truSiem un suniem. I/v ievadot, LDs, sasniedza
144-180 mg/ kg zurkam.

Atkartotu p/o devu toksicitates petijumos ar zurkam Iidz pat 200 mg/kg/diena (baribas piedeva, 18
ménesus) un 1000 mg/kg/diena (caur zondi, 6 ménesus) nenovéroja nekadas nozimigas
blakusparadibas. ArT suniem, dodot p/o 1idz pat 20 mg/kg diena 18 ménesu laika nenovéroja nekadas
nozimigas blakusparadibas.
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In vitro un in vivo genotoksicitates petijumos (Ames testa, zurku kaulu smadzenu mikronuklearos
testos, Kinas kamju kaulu smadzenu un spermatogenézes testa), netika uzradits nekads glikvidona
mutagenisks vai klastogenisks efekts. Glikvidons bija negativs arT kancerogenitates petijumos pelem
un zurkam.

P&étTjumos ar Zurkam un truSiem glikvidons neuzradija teratogénus efektus. Pie devas > 50
mg/kg/diena, truSiem noveroja resorbcijas pieaugumu, kas attiecinams uz ilgstoSu hipoglikémiju
grusnam matitém.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

laktoze, beztudens kukurtizas ciete, $kistosa kukuriizas ciete, magnija stearats

6.2 Nesaderiba

Nav piemérojama

6.3 UzglabaSanas laiks

5 gadi.

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Uzglabat beérniem nepieejama un neredzama vieta.

6.5 lepakojuma veids un saturs

PVH blisteri
60 tabletes

6.6 Ipasi noradijumu atkritumu likvideSanai

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbilsto$i vietgjam prasibam.

1. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Boehringer Ingelheim International GmbH

Binger Strase 173

D- 55216 Ingelheim am Rhein

Vacija

8. REGISTRACIJAS NUMURS

96-0072

9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Parregistracijas datums: 20/11/2006
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10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

06/2011

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama ZV A majas lapa www.zva.gov.lv
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