KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
GLUMIKRON® Tablet
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin Madde:
Her tablet 80 mg gliklazid icermektedir.

Yardima Maddeler:;
Laktoz (60.0 mg) icermektedir.

Yardime: maddeler i¢in 6.1°¢e bakmniz.
3. FARMASOTIK FORM:
Tablet.

Beyaz, bir yiiziinde G¢ amblemi bulunan, diger yiizii gentikli, kenarlar: kivrik tabletler.
80

4, KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapitik endikasyonlar
Yetiskinlerde, diyet, fiziksel egzersiz ve kilo vermenin tek bagmma kan sekeri kontroliini
saplamada yetersiz kaldigi durumlarda, insiilinden bagimsiz (Tip 2) diyabet tedavisinde.

Instilinden-bajimsiz—diyabette—~kan—glukoz -kontrolinde-divetin-tele-basmna-yeterti-ehnadiui
durpwmlarda-divetle beraber-kulanlmahdi

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozolo;x/uygulama sekli ve siiresi:

Y¥ALNELE SIS KAINEERDE K ULLANIIR,

D%e;%%ﬁ%g%aﬂ%aﬁﬁi%dd oldugu-gibidos-avarlamast-hastamp-bireyselranrnagdre
yaprimalidus
Greetei—ghukor—kontroli—diizensizhilennde—divet—ie—glukor—dengelemmesimn—yaprhmast
durumlarmda-tasa-birstire-Haekulanmreteri-olabilin

Pyeulama-sidifve siiresis
Baslangi¢ dozu : Tavsiye edilen baslangic dozu giinde 1 tablettir.
Doz artis1 : Glisemik yamita gbre doz artisi genellikle 1 tablet olarak ayarlanir.

Doz artis1 en az 14 gln araliklarla yapilmahdir.
Tedavinin idamesi  : Glinliik dozaj 1-3 tablet arasinda, olaganiistli durumlarda 4 tablettir.
Standard doz giinde 2 kez alinan 2 tablettir.

Uygulama sekli:
Sadeeeafrzdan Oral kullanim i¢indir. Sadece yetiskinler igindir.
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Tablet(ler) cignenmederns-ile blitiin olarak yutulmalidinue. Ilag alimi unutulursa, sonraki giin
doz artirilmamalidir.

Tum hipoglisemik ajanlar gibi, doz ayarlamas: hastamn verdigi metabolik yanita (Glisemi,
HbA ) gore yapilmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgjler

Bébreldhuracifer-yetmerlifh

bri-beslenmemis; gene-durumlannda-belirpin-bir-sapma-—veya-diizensizkalor-ahm-elan-ve
renal-va-da-hepate-vetersivhisi-olan-hastalarda—tedavive en disitk-desle-baglanmal-ve-doza)
artrmr-hipeghisemilereaksiveniann-Snlemmesi-aesmdan-son-derece-titir-bir-sekilde-Jeuraliara
wyeu-olarskormprmaiidithlng: KaHamssdein-Sreluyarlamveutembery

Bobrek yetmezligi: Hafif ve orta siddetli bobrek yetmezIligi olan hastalara, normal bobrek
islevi olan hastalarda kullanilan tedavi rejimi dikkatli takip ile uygulanmalidir. Bu veri klinik
caligmalar ile teyit edilmistir.

Karaciger yetmezligi: Karacifer yetmezligine iligkin veri bulunmamaktadir.

Pediyatrik popiilasyon:
Coeuldarda-kullanmuna-tiskin-ver-vevaklinte-calisma-yeoltur
Pediyatrik popiilasyona iligskin veri veya klinik galisma bulunmamaktadir.

Geriyatrik popitlasyon:

GLUMIKRON®, 65 yagin tizerindeki hastalarda da 65 yas #istih altindaki hastalarda giinde-bir
kez almanti2-tablet-ile-tedaviye-bagtansr. kullanilan sekli ile recete edilmelidir.
Tatminkar—phikor—kontroli—saglenana—kadar-bu—deraj—vypun—elarale—d—ginkil—aralaria
arfirhabilitve kan-seker diizeyleri-dikkathice gtzlemlenmelidin

Farkh bir oral hipoglisemik ajan kullanan hastalarda:

Diger tiim hipoglisemik stiulfoniliireler gibi, bu ilag herhangi bir ge¢is ve bekleme siiresine
gerek kalmadan diger bir antidiyabetik tedavi ile yer degistirebilir. Klorpropamid vb. daha
uzun yari-6miirli hipoglisemik stiulfoniltire kullanimindan bu ilaca gecilecekse, daha énceki
terapinin olas1 etkilerinden dolay1 olusabilecek hipoglisemi riskini énlemek amac: ile hasta
(bBir kag hafta tizeri) gézlem altinda tutulmalidir.

Hipoglisemi riski olan hastalarda:

— Beslenme eksikligi veya bozuklugu

— Siddetli endokrin patolojileri (Hipopitiiitarizm, hipotiroidizm, adrenal yetmezlik) veya
bunlarin zayif kompanse edildigi durumlar

Uzun siiren ve/veya yliksek doz kortikosteroid tedavisinin sonlandirilmasi

Siddetli vaskiiler hastahik (Siddetli koroner kalp hastalifi, siddetlt karotid yetmezligi,
yaygin vaskiller hastalik).

Tedaviye diisiik doz ile baslanmas tavsiye edilir (40 mg, yani giinde yarim tablet). Doz artis:
icin kifavuzlara dikkatle uyulmalidir,

4.3. Kontrendikasyonlar
Bu-tlag-asadrdaki-durumlarda-lontrendileedin:
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e Gliklazide, diger stulfonilireler, stulfonamidler ve yardimc: maddelerinden herhangi
birine kars1 agirt duyarhihiga olanlarda,

¢ Tip 1 diyabet,

e Diyabetik pre-koma ve koma, diyabetik keto asidoz,

o Insuline-bafmh-diyabetlerde—cocuk-divabetinde—divabetik—keto-usidoz—divabetik pre-
kome:

e Siddetli bobrek ya da karaciger yetmezligi (Bu durumlarda insiilin tedavisi nerilir),

e Mikonazol ile tedavilerde (Bkz. Boliim 4.5 “Diger Tibbi Uriinler ile Etkilesimler ve Diger
Etkilesim Sekilleri™),

o Laktasyonda (Bkz. Boliim 4.6 “Gebelik ve Laktasyon™).

Gepel—olarale—bu—ilacin—feniibuytaren—danazol{bknzHae—etddlesimleri-veva—alkel—le
ahamanast-tavsive-edilmekiedis

4.4, Ozel kullanim uyarilan ve 6nlemleri

Hipoglisemi:

Bu tedavi ancak hasta diizenli besleniyorsa (Kahvalt: dahil) regete edilmelidir, Oglin atlanirsa,
uygun olmayan miktarda yemek vyenilirse veya 6giin diisiik karbonhidrat igeriyorsa
olusabilecek hipoglisemi riski nedeniyle diizenli karbonhidrat ahnmasi Onemlidir.
Hipoglisemi genellikle diisiik kalorili beslenme uygulamalarini takip eden uzun ve agir
egzersizlerde, alkol ahmi sonrasinda veya hipoglisemik ajanlarin bir arada uygulanmas:
sonucunda olusmaktadir.

Stilfoniltirelerin kullanimi sonras: hipoglisemi olusabilir (Bakimiz Bolim 4.8 “Istenmeyen
etkiler”). Bazi vakalar siddetli ve uzun stireli olabilir. Hastayr hastaneye yatirmak ve bir kag
giin arka arkaya glukoz inflizyonu uygulamak gerekli olabilir.

Hastamin yeteri kadar bilgilendirilmesine ilave olarak, kullanilan dozun ve hastamin dikkatli
secilmesi hipoglisemi riskinin azaltilmasi agisindan gereklidir.

byi-beslenmemis—yash-veya-genel-olarak-—sathk-acsmdan-—sayf-ve-adrenal-yetersizhk—veya
hipepitiitarsanli-hastolarantdivabetiloatantarm-hipeshsenviie-etelerine karsr-dwearhdur—Yash
veya-beta-blokerkullanan-hastelardaipoghsemi-tanrmlamest-zor-olabilis

Bu-tedavi-aneak-hasta-dizenli-besleniyorsa-fhalvalt-dahil} recete-edilmelidie-Ofin-atlanrsa;
wyga—ohnavan-—mkiarda-—yemek—yentlirse—veya—8 gin--disik—karbohidrat—egeryorsa
%ﬁ%ﬂﬁ%&h@@glﬁ@%ﬂ%ﬂe@eﬁ%ﬂa%{WM&}%@%%&WH%M%&%&%@%
sepeHidewam-ve-afiregrersiv—atkobalimrsonrasinda-digtikalorii-beslenmmewyalmmalan
srasmda-veva-bipoghisemileainlann-biarada-wresvianmasrsenveunda-olusmaldads

Siddetli-renal-ve-hepatik-vetmertilc pliklavidin-dafrhmmm-defigtirebilir-ve-hepatik-yetmendik
ghikoneojenesis—kapasitesini-aralhr—bu--her-id-edd—eidditipoglisemik-reaksivon riskini
artirmakiadis

Asagidaki etkenler hipoglisemi riskini artirmaktadir:

Hastamn isbirligini reddetmesi veya basaramamas: (Ozellikle de yaslilarda),

Beslenme bozuklugu, diizensiz 6glin vakitleri, atlanan 6glnler, oru¢ veya beslenmede
degisiklik yapilan dénemler,

Fiziksel egzersiz ile karbonhidrat alim arasindaki dengesizlik,

Bobrek yetmezligi,

Siddetli karaciger yetmezligi,

i
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~ GLUMIKRONY ile doz agim,
— Bazi endokrin bozukluklari: tiroid bozukluklari, hipopitiiitarizm ve adrenal yetmezlik,

— Diger baz: ilaglarla birlikte kullanim (Bkz. Bolim 4.5 “Diger tibbi tirtinlerle etkilesim ve
diger etkilesim sekilleri™).

Bobrek ve karaciger yetmezligi:

Karaciger yetmezligi veya siddetli bobrek yetmezligi olan hastalarda, gliklazidin
farmakokinetik ve/veya farmakodinamigi degisebilir. Bu hastalarda ortaya gikan hipoglisemi
epizodu uzun siirebilir, dogru tedavinin baslatiimasi gereklidir.

Hastanin bilgilendirilmesi:

Hipoglisemi riskleri, semptomlar, tedavisi ve buna sebep olabilecek durumlar, hastaya ve
ailesine agiklanmalidir.

Hasta Ozellikle de dogru beslenme, diizenli egzersiz, kan sekeri seviyesinin diizenli
dlglimiiniin dnemi konusunda bilgilendiriimelidir.

Yetersiz kan gekeri kontrolit:

Oral Aantidiyabetikler ile tedavi alan hastalarda; ates, travma, enfeksiyon veya cerrahi
miidahalenin gibi etkenlerden herhangi birist, kan sekeri kontrollinii etkileyebilir digtirebiliy,
Bu Bazi durumlarda, tedavivi--kesmek—ve—insiihn—nypulamealk insiilin tedavisine ge¢mek
gerekebilir,

Diyabet-siddetinin-Herlemesineveya-disiik-tedavi—vanhina-bagli-eolaral: gGliklazid de dahil
olmak tizere, oral antidiyabetiklerin herhangi-birajanu-urun-dénemde-peleok-hastadakan
sekeri-degferlerini-istenen—diizeye-indisme—etiistazalu: hipoglisemik etkisi pek ¢ok hastada
uzun donemde azalabilmektedir: bu durum diyabetin siddetindeki artisa veya tedaviye verilen
yamitin azalmasina bagli olabilmektedir. Bu efagandist durum sekonder yetersizhle yetmezlik
olarak bilinmektedir ve ilacin ilk ahmindan sonra ilacin etki gdstermemesi durumu olan
primer yetmezlikten ayirt edilmelidir, ik-basmmak—tedavisi-olarak-iacrecetelendiridifinde
etkisiz—kalmast—dwrumundaki—primer—yetersizlikten—aysrmahdis:  Hastayilassn  sekonder
yetmezlik vakasi olarak degerlendirmeden dnce, uygun doz ayarlamas: yapimal ve dxyetm
dogru uygulandid: denetlenmelidir. yetessizlikien-delayrayvrtedilebilmest-igin—yreterh—doy

wygulamast-ve-divetin-pézden-gecirmesi-perekdidis

Laboratuvar testleri:

Glikozillenmis hemoglobin seviyelerinin (Veya aglik kan sekeri seviyelerinin) ol¢iimil, kan
sekerinin kontroliiniin degerlendirilmesi agisindan Onerilmektedir. Hastain kan sekerini
kendi kendine takip etmesi de faydali olabilir.

Silfonilire simfina ait ilaglar, G6PD (Glukoz-6-fosfat dehidrojenas) enzim eksikligi olan
hastalarda hemolitik anemiye neden olabilir. Gliklazid bu smufa atttir, dolayistyla G6PD
eksikligi olan hastalarda dikkatli olunmahdir ve stilfoniliireler diginda bagka bir terapétik
sinifa ait ilag ile tedavi edilmelidirler.

Kan—seker—ve-idrar-sekerdeferleri—dilzendi-slaral—takip-edilmelidir—Glikolize hemoglobin
disevierintn-dletimi detavdah-elabiliv

Renalve-hepatik-vetmeshile
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Karacifer—veya—eiddi-—-bibrek—yretmertifi—He—bhliktepHldarid--farmakokinetideri—vetveya
fermakedinamiden-hastalarda-defiskenldepbsterebilisBu hastalarda pophisemik-bir-epirat
gelsiserdahawrun-stvebilirve gereldivypulama-baslabihe

Hastamn-bileilendirimesi:

Hipoglisemi-sisklerhsemplomlarn—ve-tedavisi-lave olarak-olas-predisporan-gatlar—hastaya
yve—adesine—acidlanmrahidir—Primer—ve—sekonder—tedavi—yetersizhilderi—konvsanda—bilai
werthnetdis

Hastor—bu—tedavinin—avanteilar, —potansivel—rskleri—ve —difer—tedavi—sekillerr—konusunda
bilgHendirtlmelidiz—Hastava, -divet-Snermelerine—eshik-eden-dizenti—eprersivler-diigontitan
vereeya-idrar seker-divevlerinin-dletimii-konusundapereldi-bilpilerveriimelidis

Yardime1 maddeler:

GLUMIKRON®, 45 mg laktoz icermektedir. Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp
laktoz yetmezligi ya da glikoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilaci
kullanmamalar gerekir.

Glukesb-fostat-dehidrogenar-{GERDeksileligi:
@H&«e%é—uﬁeﬂéa%e%e%miw@eaﬁ%{%é%%}elﬁﬂ&@mm%?%%%aﬁeﬁalme ajantarla-tedavis
hemolitik-anemiye-yol-acabilir-GLUMIKRONY silfoniliresinfina-dabil-oldufundan-G6RD
elesidigi-olan-hastalarda-dikkatii-ohmmabdirve—sionilive olmayan—alermatl-birtedod
distintdmelidir—Pavarlama-sonrastraperarda—G6RD-eksikligi-olmadiir-bilinen-hastalardada
hemelitik-anemi-pbrildifi-bildirhmiste

4.5. Diger t1ibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

HAsadrdald-telinler Mpeshsemiriskiniartirabiliz

Asagidaki triinler hipoglisemi riskini artirabilir.

Kontrendike kombinasyonlar:

— Mikenazel Mikonazol (sistemik kullanim vel, eral oromukozal jel): Hipoglisemik etkiyi
artirarak, ¥komaya kadar gidebilen efass hipoglisemik semptomlara: neden olabilir de
hipoplisemileethiviasthr:

Tavsiye edilmeyen kombinasyonlar:

— Fenilbutazen Fenilbutazon (sSistemik kullamim wel): Sulfoniliirelerin  hipoglisemik
etkisini artirir (pPlazma proteinlerine baglanmasim degistirebilir ve/veya eliminasyonu
azalur). Paha-az-cthilesebilecek
fFarkll bir antiienflamatuvar kullaniimasi tereih—edilis Onerilir aksi takdirde hastanin
uyarilmasus ve kendi kendine takibin éneminin vurgulanmasi gereklidir sahsi—adslemin
Snemi-vurgulans Efer gerekll goriiliirse, antieinflamatuvarlarla ajastasta tedavi sirasinda
ve tedavi kesilmesi sonrasinda doz ayarlamas: yapalir,

— Afleel  Alkol:  Antablig—etd—dzelikle —klorpropamid,—glibenklamid,—tolbutamin:
Hipoglisemik reaksiyonlari arttirir siikseltiv (kompensatér Kompensatuvar reaksiyonlary
inhibe ederek) ve hipoglisemik koman# riskini artirabilir -elusmapotansivelidiz, Alkol ve
alkol igeren ila¢ alimindan kagimilmalidir énlenmelidiv.

Kullaniminda tedbirleri-gereldtiren dikkatli olunmasi gereken kombinasyonlar:

Asagidaki ilaglarla birlikte kullanim sirasinda kan sekerini digtirme etkisinin siddetlenmesi ve
dolayisiyla bazi durumlarda hipoglisemi miimkiindiir: diger antidiyabetikler (Insiilin, akarboz,
biguanidler), beta-blokérler, flukonazol, anjiyotensin doniistiiriicli enzim inhibitorleri
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(Kaptopril, enalapril), histamin H2-reseptor antagonistleri, MAOIller, stiifonamidler ve steroid
olmayan antiinflamatuvar ilaclar.

- Beta-blokerter:
Fim-beta-blokerler-uipogliseminin-bapsempromlanm-girler—Smefin-carpmb—ve—tashards:
Cofunhida-kardive-selektif-olmayan-bete-blokeri-hipoghsemi-siddetinive-insidansmarhn:
Hasgtatedavimin-baglanpremdawyanhrve-tan-glokorseker diizevierimn-lagisel-gézleminin
Snemi-vargulants
Sitonthirelerin-yardanma-Smrlint-uzatir-ve-hipoglisemil-semplonar—tetkler—Hasta-uyandy
ve—sahsi—gdrlem-Hetan—seker—dilzeylepnin-Slelimiinin - Snemi—vurgtlani—eger-—gereldi-ise
flukonazel-He-birlikteuygulanan-tedavidesitHonilire dozayarlamas-yaprhe
—Anjivetensin-diniistHiritei-enzim-inhibitrleri-Graptopritr-enalapribs
APl-iphibitéeiernin-ulammn—divabetiklerdeli-Shipoghisemik-sifoniliirelesin-hipoghsemik
eticlerini-artirabilis-Semplomatic-hipoglisemi-baslangiernadivdir-One-sitritlen-bir-hipoter-de;
glukosteleransinn-diizelmesine bagh-olral-instihn-thidyvacnm-arahmasidi

Keanseker-dizeyvierindeddsisel pddeminin-Snemi-vuretlams

H-Asairdald-trinlerdeansekerdirederinde-artsa-sebep olur:

Asagidaki tirlinler glukoz diizeylerinde artisa neden olabilir.

Onerilmeyen kombinasyonlar:

— Banazel Danazol: Danazoluiin diyabetojenik etkisi bulunmaktadir.
Eger bu ilacin kullanimi kagimilmazsa énlenemiversa, hasta kendi kendine, 8% idrar ve
kan sekerini gé=lemleri-agisindan takip etmesinin dnemi konusunda uyarilmalidir. Danazol
kullanim: esnasmda sirasinda ve tedavidennin burakslmast sonrasmda antidiyabetik atann
dozunun ayarlanmasi gerekebilir.

Kullaniminda esnasinda dnlem alinmas: gerektiren kombinasyonlar:

~ Klerpromaszin Klorpromazin (nderoleptik ajen): Yvyiiksek dozlarda (3100 mg/giin
klorpromazin) kan sekeri diizeyini artinr (ilnsiilin salimininda azalmasima neden olur).
Hasta uyarilmah ve kan sekerini kendi kendine takip etmesinin Snemi vurgulanmalidir.
Hasta-deigis seleer-tethilderi-agismdan—uvyanhs: Noroleptik ajan kullanim sirasinda
eﬁﬁ&sméa ve tedavidennin biakimast sonrasmda antidiyabetik ajamm  dozunun
ayarlanmas: gerekebilir,

~ Ghekeokortikotdler Glukokortikoidler {phako—-ve-tetrakosalktin (sistemileyvelvetokalyel
Sistemik kullanim ve lokal kullamim: intra-artikiiler, kutandz ve rektal preparatlar ve
tetrakosaktrin): hatra-artikiller(eldent icinedtautanor{deri-Heilgili)y ve rekial-preparatiar-ve
tetralosakirin-sentetik-kortiketrefinOlasi-ketosis-He-birkikie-kanseker-dilzeylerinde-arhs
tehikeokortikoidler vastas—He-karbonhidrat-toleransmda—asabna). olast ketoz ile birlikte
kan sekerinde artisa neden olur (Glukokortikoidlere bagh olarak karbonhidratlara
toleransta azalma olmaktadir), Hasta, 6zellikle de tedavinin baginda uyarimali ve kan
sekerini kendi kendine fakip etmesinin ¢nemi vurgulanmalidir sahst—kan-—seker
gozlemlermin—Snemi-agsmdan—edavi—baglangemda—uyardhr: Glukokortikoid kullanmim
esnastada sirasinda ve tedavidensinis biakibmass sonrasmda antidiyabetik ajams dozunun
ayarlanmasi gerekebilir.

- Beta-Z-sempatemimetilbders Ritodrin, salbutamol, terbutalin: (I.V kullanim).
Beta-2 stimstilanlara agonistlerine bagh olarak kan seker diizeyins artarsss,
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Kan ve idrardaki glukoz gbzleminin nemi vurgulanir. Eer gerekli ise instiline tedavisine
gecilir dénis

Dikkat edilmesi gereken kombinasyonlar:

- Antikoagiilanlar (Varfarin).

Birlikte kullanim sirasinda siilfoniltireler antikoagiilasyonun giiclenmesine sebep olabilir.
Antikoagiilan dozunun ayarlanmasi gerekli olabilir.

@zel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
()zel popiilasyonlara iligkin veri bulunmamaktadir.

Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik popiilasyona iligkin veri bulunmamakiadir.

4.6. Gebelik ve Iaktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulanan kadinlar / dogum kontrolii (Kontrasepsiyon})

Gebe kalmadan once diyabet kontrol altina alinmalidir. Boylece kontrol altina alinmamig
diyabetin yol acacaf konjenital anomali riski azaltilmis olur. Gebeligin planlandign veya ilk
farkedildifi andan itibaren oral antidiyabetikler yerine insiilin kullamilmaya baglanmasi
dnerilmektedir.

Gebeligin-planlendifiveyva-Hicfark edildifi-andanitbaren-oral-antidivabetiler-yerme-instilin
kallanihmayva- %%ﬂ%&%&ﬁéﬂﬂmm%ﬁﬁﬁﬁﬁiﬂ{—l{ﬁ——?&&i ~dolasuna—gecebibirler—ve—rpeonatal
hipoghsembre-neden-olabililer—HesovanlarHe-vapan-cahigmalarda-embrivo-teksisitevelveya
dofum-anomaliter-baz-sitHonilivelerte kamtlanmstin

Gebelik donemi

Insanlarda gebelik déneminde gliklazid kullanimina iliskin  veri bulunmamaktadir,
Hayvanlarla yapilan ¢alismalarda gliklazid herhangi bir teratojenik etki gdstermemistir.
Gebelik déneminde siki kan sekeri kontroliiniin saglanmasi Snemlidir.

Gebelik sirasinda diyabet tedavisi igin oral hipoglisemik ilaglar uygun olmadigindan, insilin
tedavisi tercih edilmelidir.

Gebelii-dénemindesthatan—sekeri-kontroli-saplamak Snembidis—Gebelh-smannda-divabet
tedavist-iein-oral-antidivabetilderwypnn-olmadifmdaninsilin-tereih-editmelidis:
Hayvanlarte-yapilan-eahsmelarda-plildazid-herhangi-bir-teratojenik-ethki postermemig-olmasma
ragmen-yitte-de-gebelil-déneminde-kullamimamalidss
Gebelik-déneminde-kullanildifada-kintlaoidan—pliklaridin-olasi-malformasyon—olusturma
Laktasyon donemi

Gliklazid veya metabolitlerinin insan siitine gecip gegmedigine iliskin klinik wveri
bulunmamaktadir. Neonatal hipoglisemi riski bulundugundan, emziren annelerde gliklazid
kontrendikedir.

Ureme yetenegi / Fertilite
Yeterli veri bulunmamakitadir,

4.7. Ara¢ ve makinae kullanimi tizerindeki etkiler
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Hastalara, hipoglisemi semptomlari ve ara¢ ya da makinae kullanimi sirasinda dikkatli
olunmasi gerektigi hakkinda bilgi verilmelidir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Cok yaygin (21/10); yaygmn (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (=1/1000 ila <1/100); seyrek
(=1/10000 ila <1/1000); ¢ok seyrek (<1/10000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Kan ve lenf sistemi hastahklar:

Seyrek:

Anemi, lékopeni, trombositopeni, graniilositopeni. Bu besulduldar gibi seyrek goriinen
durumliar genellikle tedavinin kesilmesiyle ortadan kalkar.

Metabolizma ve beslenme hastaliklar:

Hipoglisemi.

Diger stilfoniliirelerle de oldugu gibi, GLUMIKRON? ile tedavi, 6zellikle de ogtinler
diizensiz aliniyor veya 6glin atlaniyorsa, hipogliseminin baglamasina sebep olabilir.

Olas1 semptomlar: bas agrisi, yogun aglik, bulanti, kusma, bitkinlik, uyku bozukluklari,
ajitasyon, agresiflik, konsantrasyon ve dikkatin azalmasi, tepkilerin yavaglamasi, depresyon,
konflizyon, gérme ve konusma bozukluklari, afazi, titreme, parezi, duyusal bozukluklar, bas
doénmesi, gligstizlitk hissi, kendi kontrolinii kaybetme, deliriyum, konviilsiyon, derin nefes
alamama, bradikardi; sersemleme; biling kaybi, hatta sliimle sonuclanabilecek koma. llave
olarak, adrenerjik kargi-regilasyon belirtileri gozlenebilmektedir: terleme, soguk ve nemli
cilt, anksiyete, tagikardi, hipertansiyvon, ¢carpinti, angina ve kardiyak aritmi.

Bu semptomlar genellikle karbohidrat (Glukoz) alimindan sonra kaybolmaktadir., Ancak,
yapay tatlandiricilarm etkisi yoktur. Diger siilfoniliireler ile edinilen deneyimler, baslangigta
etkili 6nlemler alinsa da, hipogliseminin tekrar olusabilecegini géstermektedir.

Siddetli veya uzayan hipoglisemi, seker alinmasi ile gecici olarak kontrol altina alinsa da,
derhal t1bbi tedavi ve hatta hastaneye yatirma gerektirebilir.
Yayg-Hipoglisemi-thakimzs 4 4-Ozel kullamm-uyarlazve dnlemleri-ve-4.9- Doz-asimive
tedavish)

Goz hastahiklar:
Kan sekeri diizeylerindeki degisimlere baglt olarak, 6zellikle de tedavinin baslangicinda
gecici gérme bozukluklart meydana gelebilir.

Gastrointestinal hastahklar

Seyrek: Gastrointestinal rahatsizhiklar; drnegin karin agrisi, bulanti, kusma, dispepsi, ishal ve
kabizhik bildirilmistir: bu etkiler ghildazidin tedavinin yemelderle kahvalti ile birlikte alinmasi
ile Onlenebilmekte veya azalmaktadir. alnr-veya-dozlarm béHinmesi-He-6nlenebis

Perbve-derialty delar-hastahldar:
Geoleseyrele-Dalkiintli-kastb-istikereritomrmakilopapiler-dékiintider:

Hepato-bilier hastahklar

Cok sSeyrek:

Enzim diizeylerinde artis (AST, ALT, alkalin fosfataz), hepatit (izole vakalarda).

Kolestatik sarilik goriiliirse tedavi kesilmelidir.Genellikle, bu semptomlar tedavinin
kesilmesiyle ortadan kalkar.
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Deri ve derialti doku hastaliklar:
Seyrek:
Dokiintli, kasints, Urtiker, eritem, makiilopapiiler doklntiiler.

Sinif etkisi

Diger stilfoniliirelerde oldugu gibi kullanim sirasinda eritrositopeni, agraniilositoz, hemolitik
anemi, pansitopeni, alerjik vaskiilit ve hiponatremi vakalar bildiriimistir.

Hepatik enzim diizeylerinde artis, hepatik vyetmezlik (Kolestaz ve sarilik) ve hepatit
gézlenmis; ancak bu durumlar siilfoniliire ile tedavinin kesilmesiyle ortadan kalkmuistir.
Sadece birkag¢ vakada hayati tehlike varatan hepatik yetmezlik durumu gézlenmistir.

4.9. Doz asim ve tedavisi

Siilfoniliirelerin doz asimi durumunda hipoglisemi olusabilir.

Hipogliseminin, biling kayb1 veya nérolojik sinyal olmaksizin olusan hafif-orta semptomlari,
karbonhidrat alimi He—dizeltiliv, doz ayarlamasi ve/veya beslenmede degisiklik yapilarak
mutlaka dizeltilmelidir. divet-degisildiiyvaphe:

Hasta tehlikeyi atlatana kadar, doktorsn herhangi—tehlileli-bir-duromupun—séz-honusy
ehmeadifmi-belistene kadar tarafindan sile-pézlem-altmda siki gézlem altinda tutulmalidires.
Koma, havale konvillsiyon veya diger norolojik bozukluklar diézensizlikder ile birlikte
seyreden siddetli hipoglisemik reaksiyonlarin meydana gelmesi mimkindiir ve acil tibbi
miidahale ve hastaneye yatirma hospitalizasyen gerektirir.

Supheli-va—da—teghis—edilmis—hipoghsemik—lkoma—mevewt—ise: Hipoglisemik komadan
siipheleniliyorsa veya teshis edilmis ise, hastaya derhal [.V. enjeksiyon ile 50 mL konsantre
glukoz soliisyonu (%20-30 50) uygulamir. Bu uygulamay: takiben kan geker diizeyini 100
mg/dlrde (1g/L)’nin lzerinde tutacak sekilde, daha-—sulanduthms seyreltilmis glukoz
soliisyonu (%10} infiizyonuna devam edilir wygutanie. Enaz48sast-bevunes

kHasta, doktor tarafindan siki gdézlem altinda tutulur ve doktor daha sonraki miidahaleler i¢in
hastanin mevcut durumuna gore karar verir.
Hepatik—hastahfr—elan—hastalarda—ghldasidin—plavme-—Iderensi—uzayvabile  Gliklazidin
proteinlere siki baglantisi nedeniyle #e bu hastalara diyaliz bu—hastalerda—tullandmaz
uygulanmasi faydasizdir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1, Farmakodinamik ézellikler
Farmakoterapotik grup: Hipoglisemik suélfoniliire — Oral antidiyabetik ajan
ATC kodu: AT0BB09 (Sindirim sistemi ve metabolizmasi)

Gliklazid, endosiklik bag ile N-igeren heterosiklik halkasi ile benzer bilesiklerden ayrilan
hipoglisemik bir siilfoniliiredir.

Gliklazid, Langerhans adaciklarinin - beta hiicrelerinden insiilin salgilanmasint uyararak kan
seker diizeylerini azaltir. Yemek sonras: insiilin ve C-peptid salgilanmasinda artis, tedavinin
2. yilindan sonra da devam eder.

Bu metabolik &zelliklerine ek olarak gliklazidin hemovaskiiler 6zellikleri de bulunmaktadir.

Instilin saliverilmesi {izerine etkisi:

Tip 2 diyabetiklerde, gliklazid, glukoza baglh diizeylerine yanit olarak olusan birinct faz
instilin  sekresyonunuadaki erken—famm—restore—eder—ve  bozuklugu diizeltip instilin
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salgtlanmasimin sekresyonuaun ikinel fazint artinir, Yemek veya glukoz alimina yanit olarak,
wyarrsmr-tekiben, Insiline cevapia yanitinda belirgin bir artig gbridliir péslenis:

Farmakedinamik-etldles

Hemovaskiiler zellikleri:

Gliklazid, diyabet komplikasyonlarnn ile ilgili olabilecek iki mekanizma vasitast ile

mikrotrombozusist azaltir:

— Trombosit agregasyonu ve adezyonunun kismi inhibisyonu ve trombosit aktivasyon
belirteglerinde azalma (Beta tromboglobulin, tromboksan B2) Platelet—aktvasyon
markerlerinde{heta-trombeoglobulintromboksan—i arelma-He-platelet-kilmelesmesi—ve
kayrasmasmdalasmiinhibisven

— t-PA aktivitesinde artig saglayarak, vaskiiler endotelin fibrinolitik aktivitesi {izerine etki
eder. Vaskitler—endotebrumda—fibrinelitik—altivitenintizerinde—etd—PA—aktivitesindeki

5.2. Farmakokinetik ozeilikler

Genel 6zellikler:

Emilim:

Gliklazid gastrointestinal sistemden ile hizla emilir ve maksimum kan konsantrasyonlarina 11.
ve 14, saatte ulagir.

Dagilim;

Insanlarda Plazma proteine yaklagik baglanmas: % 94,22d# oraminda baglanr,

Gliklazid'in belirgin final yar-Omir fnal eliminasyonu insanlarda 20 saat kadardir elduga
icintedavi-giindetkd-dez-olaralc-vaplabiliv,

Biyotransformasyon: _
Gliklazid baslica karaciferde metabolize olur. Attlin-temelde-idrarla-pereeldesirtdrarda-S%1
eramnda-defismemis-formda-tespit-edihmistis

Plazmada aktif metabolitlere rastlanmamuigtir.

Eliminasyon:
Eliminasyon baslica idrarla olur, idrarda % 1’den az oranda degismemis olarak tespit

edilmistir.

Dogrusatlik:
Veri yoktur.

Hastalardaki karakteristik 6zellikler
Yasli hastalarda farmakokinetik parametrelerde belirgin klinik bir degisiklik goriilmemistir.

Biobrek/Karaciger yetmezligi: Karacifier yetmezligi veya afir bobrek yetmezligi olan
hastalarda, gliklazidin farmakokinetik ve/veya farmakodinamigi degisebilir.

Bobrek ve karaciger yetmezligine dair farmakokinetik ¢alismas: yapilmadigindan yeterli veri
bulunmamaktadir.

5.3. Klinik éncesi giivenlilik verileri
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Tekrarlayan doz toksisitesi ve genotoksisite ¢aligmalarina dayanan preklinik veriler, insanlar
igin  herhangi bir risk ortaya koymamistir. Uzun dbnem karsinojenisite caligmasi
yapilmamistir.

Hayvanlarda teratojenik etki bildirilmemistir; valniz, insanlar i¢in 6nerilen en yitksek dozun
25 katt dozda ilag alan hayvanlarda, fetal viicut agirlhiginin ditslik oldugu gézlenmistir.

6.FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1 Yardimer maddelerin listesi

Laktoz (100M)

Polivinil pirolidon (PVP K25)

Kolloidal silikon dioksit (Aerosil 200)

Mikrokristalin seliiloz (pH 101)

Gliseril Behanat

Sodyum nisasta glukonat (Primojel)

Magnezyum Stearat

6.2 Gecimsizlikler

Yoktur.

6.3 Raf 6mrii

24 ay

6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

30°C’nin altindaki oda sicakliginda ve ambalajinda saklaymz.

6.5 Ambalajimn niteligi ve icerigi

20, 60 ve 100 tablet PVC/PE/PVDC/A] folyo blister ambalajda sunulmaktadir.
6.6 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamus olan iiriinler ya da atik materyaller *Tibbi atiklarin kontrold yonetmeligt’
ve ‘Ambalaj ve Ambalaj Atiklarimin Kontrolii yonetmelikleri’ne uygun olarak imha
edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Santa Farma Ilag San. A.S.

Okmeydani, Boru Cigegi Sok. No: 16

34382 Sisli ~ISTANBUL

0212 220 64 00

0212222 57 06

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)
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178/93

9, ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHi

[k ruhsat tarihi: 27.06.1996
Ruhsat yenileme tarihi: 27.06.2011

10. KUB’'UN YENILENME TARIiHi
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KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
GLUMIKRON® tablet
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin Madde:
Her tablet 80 mg gliklazid igermektedir.

Yardimer Maddeler:
Laktoz (60.0 mg) i¢cermektedir.

Yardunct maddeler i¢in 6.1°¢ bakimz,
3. FARMASOTIK FORM:
Tablet.

Beyaz, bir yuzlinde G4 amblemi bulunan, diger yiizii ¢entikli, kenarlar: kivrik tabletler.
80

4, KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapétik endikasyonlar
Yetigkinlerde, diyet, fiziksel egzersiz ve kilo vermenin tek basina kan gekeri kontrollinii
saglamada yetersiz kaldir durumlarda, instilinden bagimsiz (Tip 2} diyabet tedavisinde.

4.2. Pozoleji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama sekli ve siiresi:

Baslangi¢ dozu : Tavsiye edilen baslangi¢ dozu giinde 1 tablettir,

Doz artig . Glisemik yanita gore doz artisi genellikle 1 tablet olarak ayarlanir.
Doz artis1 en az 14 giin araliklarla yapilmalidir.

Tedavinin idamesi  : Gunliik dozaj 1-3 tablet arasinda, olaganiistli durumlarda 4 tablettir.

Standard doz glinde 2 kez alinan 2 tablettir.

Uygulama sekli:

Oral kullanmim i¢indir. Sadece yetiskinler i¢indir.

Tablet(ler) biitiin olarak yutulmalidir. {lag alimi unutulursa, sonraki giin doz artirllmamalidir.
Tum hipoglisemik ajanlar gibi, doz ayarlamas: hastanin verdigi metabolik yamita (Glisemi,
HbA|) gore yapilmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bibrek yetmezligi: Hafif ve orta siddetli bobrek yetmezligi olan hastalara, normal bébrek
islevi olan hastalarda kullanilan tedavi rejimi dikkatli takip ile uygulanmalidir. Bu veri klinik
calismalar ile teyit edilmigtir.

Karaciger yetmezligi: Karaciger yetmezligine iliskin vert bulunmamaktadir.
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Pediyatrik popiifasyon:
Pediyatrik poplilasyona iligkin veri veya klinik ¢alisma bulunmamaktadir,

Geriyatrik popiilasyon:
GLUMIKRON®, 65 yasin tizerindeki hastalarda da 65 vas altindaki hastalarda kullamlan sekli
ile regete edilmelidir.

Farkl: bir oral hipoglisemik ajan kullanan hastalarda:

Diger tim hipoglisemik sulfoniliireler gibi, bu ilag herhangi bir ge¢is ve bekleme sliresine
gerek kalmadan diger bir antidiyabetik tedavi ile yer degistirebilir. Klorpropamid vb. daha
uzun yari-miirlii hipoglisemik sulfoniliire kullanimindan bu ilaca gecilecekse, daha onceki
terapinin olas1 etkilerinden dolay1 olusabilecek hipoglisemi riskini énlemek amaci ile hasta
(Bir kag hafta tizeri) gbzlem altinda tutulmalidir.

Hipoglisemi riski olan hastalarda:

— Beslenme eksikligi veya bozuklugu

Siddetli endokrin patolojileri (Hipopitilitarizm, hipotiroidizm, adrenal yetmezlik) veya
bunlarn zayif kompanse edildigi durumlar

— Uzun siiren ve/veya yiiksek doz kortikosteroid tedavisinin sonlandmrilmasi

Siddetli vaskiiler hastalik (Siddetli koroner kalp hastalifi, siddetli karotid yetmezlifi,
yaygin vaskiiler hastalik).

Tedaviye diisiik doz ile baslanmasi tavsiye edilir (40 mg, yani glinde yarim tablet). Doz artis:
i¢in kilavuzlara dikkatle uyulmalidir.

;

4.3. Kontrendikasyonlar

¢ Qliklazid, diger sulfonilireler, sulfonamidler ve yardimci maddelerinden herhangi birine
kars1 asir1 duyarlilifi olanlarda,

Tip 1 divabet,

Diyabetik pre-koma ve koma, diyabetik keto asidoz,

Siddetli bobrek ya da karaciger yetmezligi (Bu durumlarda insiilin {edavisi onerilir),
Mikonazol ile tedavilerde (Bkz. Bslim 4.5 “Diger Tibbi Urliinler ile Etkilesimler ve Diger
Etkilesim Sekilleri™),

e Laktasyon (Bkz. Béliim 4.6 “Gebelik ve Laktasyon™).

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve nlemleri

Hipoglisemi:

Bu tedavi ancak hasta diizenli besleniyorsa (Kahvalt: dahil) regete edilmelidir. Ogtin atlanirsa,
uygun olmayan miktarda yemek yenilirse veya Opiin dugik karbonhidrat igeriyorsa
olugabilecek hipoglisemi riski nedeniyle diizenli karbonhidrat alinmast &nemlidir.
Hipoglisemi genellikle diisik kalorili beslenme uygulamalarii takip eden uzun ve agr
egzersizlerde, alkol alim sonrasinda veya hipoglisemik ajanlarin bir arada uygulanmast
sonucunda olugsmaktadir.

Stilfoniltirelerin kullamimi sonrast hipoglisemi olugabilir (Bkz Boliim 4.8 “Istenmeyen
etkiler™). Bazi vakalar siddetli ve uzun siireli olabilir. Hastay: hastaneye yatirmak ve bir kag
giin arka arkaya glukoz infiizyonu uygulamak gerekli olabilir.

Hastanin yeteri kadar bilgilendirilmesine ilave olarak, kullanilan dozun ve hastann dikkatli
secilmesi hipoglisemi riskinin azaltilmas: agisindan gereklidir.

AsaZidaki etkenler hipoglisemi riskini arfirmaktadir:
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— Hastanin isbirligini reddetmesi veya basaramamas: (Ozellikle de yaslilarda),

— Beslenme bozuklugu, diizensiz 6giin vakitleri, atlanan 6giinler, orug veya beslenmede
degisiklik yapilan dénemler,

— Fiziksel epzersiz ile karbonhidrat alimi arasindaki dengesizlik,

— Bébrek yetmezligi,

— Siddetli karaciger yetmezligi,

~ GLUMIKRON® ile doz asim,

— Bazi endokrin bozukluklart: tiroid bozukluklari, hipopitiiitarizm ve adrenal yetmezhik,

— Diger bazi ilaglarla birlikte kullammi (Bkz. Bolim 4.5 “Diger t1bbi diriinlerle etkilesim ve
diger etkilesim sekilleri”).

Bobrek ve karaciger yetmezligi:

Karaciger vyetmezligi veya siddetli bébrek yetmezlifi olan hastalarda, gliklazidin
farmakokinetik ve/veya farmakodinamigi degisebilir, Bu hastalarda ortaya ¢ikan hipoglisemi
epizodu uzun siirebilir, dogru tedavinin baslatiimas: gereklidir.

Hastanin bilgilendirilmesi:

Hipoglisemi riskleri, semptomlari, tedavisi ve buna sebep olabilecek durumlar, hastaya ve
ailesine agiklanmahdir.

Hasta ozellikle de dogru beslenme, diizenli egzersiz, kan sekeri seviyesinin diizenli
Slelimiiniin dnemi konusunda bilgilendirilmelidir.

Yetersiz kan sckeri kontrolii:

Oral antidiyabetikler ile tedavi alan hastalarda; ates, travma, enfeksiyon veya cerrahi
miidahale gibi etkenlerden herhangi biri, kan sekeri kontroliinii etkileyebilir. Bazi durumlarda,
instilin tedavisine ge¢mek gerekebilir.

Gliklazid de dahil olmak Gzere, oral antidiyabetiklerin hipoglisemik etkisi pek ¢ok hastada
uzun dénemde azalabilmektedir: bu durum diyabetin siddetindeki artisa veya tedaviye verilen
yanitin azalmasina bagh olabilmektedir. Bu durum sekonder yetmezlik olarak bilinmektedir
ve ilacin ilk alimindan sonra ilacin etki gdstermemesi durumu olan primer yetmezlikten ayrt
edilmelidir. Hastay: sekonder yetmezlik vakas: olarak degerlendirmeden &nce, uygun doz
ayarlamasi yaptlmali ve diyetin dogru uygulandig: denetlenmelidir.

Laboratuvar testleri:

Glikozillenmis hemoglobin seviyelerinin (Veya aglik kan sekeri seviyelerinin} dlgtimi, kan
sekerinin kontrolliniin degerlendirilmesi agisindan 6nerilmektedir. Hastanin kan sekerini
kendi kendine takip etmesi de faydali olabilir.

Stulfoniliire simifina ait ilaglar, G6PD (Glukoz-6-fosfat dehidrojenas) enzim eksikligi olan
hastalarda hemolitik anemiye neden olabilir. Gliklazid bu sinifa aittir, dolayisiyla G6PD
eksiklifi olan hastalarda dikkatli olunmalidir ve siilfoniliireler disinda bagka bir terapstik
siifa ait ilag ile tedavi edilmelidirler.

Yardimc: maddeler:

GLUMIKRON®, 45 mg laktoz icermektedir. Nadir kaliimsal galaktoz intoleransi, Lapp
laktoz yetmezlifi ya da glikoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilac
kullanmamalar gerekir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Asagidaki dirtnler hipoglisemi riskini artirabilir.
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Kontrendike kombinasyonlar:
— Mikonazol (sistemik kullanim, oromukozal jel): Hipoglisemik etkiyi artirarak, komaya
kadar gidebilen hipoglisemik semptomlara neden olabilir.

Tavsiye edilmeyen kombinasyonlar:

— Fenilbutazon (Sistemik kullanim): Siilfoniltrelerin hipoglisemik etkisini artinr (Plazma
proteinlerine baglanmasint degistirir ve/veya eliminasyonu azaltir).
Farkli bir antiinflamatuvar kullanilmasi 6nerilir aksi takdirde hastanm uyarilmas: ve kendi
kendine takibin éneminin vurgulanmas: gereklidir gerekli gériliirse, antiinflamatuvarlarla
tedavi sirasinda ve tedavi kesilmesi sonrasinda doz ayarlamasi yapilir.

— Alkol: Hipoglisemik reaksiyonlar arttirir (Kompensatuvar reaksiyonlari inhibe ederek) ve
hipoglisemik koma riskini artirabilir. Alkol ve alkol iceren ila¢ alimindan kaginilmalidir.

Kullaniminda dikkatli olunmas: gereken kombinasyonlar:

Asagidaki ilaclarla birlikte kullanmum sirasinda kan sekerini ditstirme etkisinin siddetlenmesi ve
dolayisiyla bazi durumlarda hipoglisemi miimkiindiir: diger antidiyabetikler (Insiilin, akarboz,
biguanidler), beta-blokdrler, flukonazol, anjiyotensin donlstiiriicli enzim inhibitrleri
(Kaptopril, enalapril), histamin H2-reseptdr antagonistleri, MAOIler, siilfonamidler ve steroid
olmayan antiinflamatuvar ilag¢lar.

Asgagidaki triinler glukoz diizeylerinde artisa neden olabilir.

Onerilmeyen kombinasyonlar:

— Danazol: Danazoliin diyabetojenik etkisi bulunmaktadir.
Eger bu ilacin kullanimi kaginilmazsa, hasta kendi kendine, idrar ve kan sekerini takip
etmesinin énemi konusunda uyariimalidir. Danazol kullanimu sirasinda ve tedaviden sonra
antidiyabetik dozunun ayarlanmas: gerekebilir.

Kullamminda nlem alinmasi gereken kombinasyonlar:

- Klorpromazin (néroleptik): yiiksek dozlarda (>100 mg/giin klorpromazin) kan sekeri
diizeyini artirir (Instilin salimimin azalmasma neden olur). Hasta uyariimal: ve kan sekerini
kendi kendine takip etmesinin 6nemi vurgulanmalidir. Noroleptik ajan kullanimi sirasinda
ve tedaviden sonra antidiyabetik dozunun ayarlanmas: gerekebilir.

- (lukokortikoidler (Sistemik kullanim ve lokal kullamim: infra-artikiiler, kutandz ve rektal
preparatlar ve tetrakosaktrin): olas1 ketoz ile birlikte kan sekerinde artisa neden olur
{Glukokortikoidlere bagli olarak karbonhidratlara toleransta azalma olmaktadir). Hasta,
ozellikle de tedavinin baginda uyariimali ve kan sekerini kendi kendine takip etmesinin
dnemi vurgulanmalidir.  Glukokortikoid kullammi  sirasinda  ve tedaviden sonra
antidiyabetik dozunun ayarlanmas: gerekebilir.

— Ritodrin, salbutamol, terbutalin: (1.V kullanim).

Beta-2 agonistlerine bagli olarak kan seker diizeyi artar,
Kan ve idrardaki glukoz gézleminin 6nemi vurgulanir. Eger gerekli ise instilin tedavisine
gecilir.

Dikkat edilmesi gereken kombinasyonlar:

- Antikoagiilanlar (Varfarin).

Birlikte kullanim sirasinda stilfoniliireler antikoagiilasyonun gli¢lenmesine sebep olabilir,
Antikoagiilan dozunun ayarlanmasi gerekli olabilir.

(:)zel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Ozel popiilasyonlara iligkin veri bulunmamaktadir.
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Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik popiilasyona iligkin veri bulunmamaktadir,

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadmlar / dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Gebe kalmadan ¢nce diyabet kontrol altina alinmalidir. Béylece kontrol altina alinmamig
diyabetin yol acaca@i konjenital anomali riski azaltinus olur. Gebeligin planlandig) veya ilk
farkedildigi andan itibaren oral antidiyabetikler yerine instilin kullanilmaya baslanmasi
dnerilmektedir.

Gebelik donemi

Insanlarda gebelik doéneminde gliklazid kullanimma iliskin  veri bulunmamaktadir,
Hayvanlarla yapilan ¢aligmalarda gliklazid herhangi bir teratojenik etki gdstermemistir.
Gebelik déneminde siki kan gekeri kontroliiniin saglanmasi énemlidir.

Gebelik sirasinda diyabet tedavisi i¢in oral hipoglisemik ilaglar uygun olmadi@indan, insiilin
tedavisi tercih edilmelidir.

Laktasyon donemi

Gliklazid veya metabolitlerinin insan siitline ge¢ip geemedigine iligkin klinik veri
bulunmamaktadir, Neonatal hipoglisemi riski bulundugundan, emziren annelerde gliklazid
kontrendikedir.

Ureme yetenegi / Fertilite
Yeterli veri bulunmamaktadsr,

4.7. Ara¢ ve makine kullanmimt {izerindeki etkiler
Hastalara, hipoglisemi semptomlart ve arag ya da makine kullammi sirasinda dikkatli
olunmasi gerektigi hakkinda bilgi verilmelidir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Cok yaygin (=1/10), yaygin (>1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (=1/1000 ila <1/100); seyrek
(>1/10000 ila <1/1000); ¢ok seyrek (<1/10000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Kan ve lenf sistemi hastaliklari

Seyrek:

Anemi, l6kopeni, trombositopeni, grantlositopeni. Bu gibi seyrek goriinen durumlar
genellikle tedavinin kesilmesiyle ortadan kalkar.

Metabolizma ve beslenme hastalhiklar:

Hipoglisemi,

Diger stlfoniliirelerle de oldugu gibi, GLUMIKRON® ile tedavi, dzellikle de dgiinler
diizensiz alimiyor veya &giin atlaniyorsa, hipogliseminin baglamasina sebep olabilir.

Olast semptomlar: bag agrisi, yogun achik, bulanti, kusma, bitkinlik, uyku bozukluklart,
ajitasyon, agresiflik, konsantrasyon ve dikkatin azalmasi, tepkilerin yavaglamasi, depresyon,
konftizyon, gérme ve konusma bozukluklan, afazi, titreme, parezi, duyusal bozukluklar, bag
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dénmesi, gligslizlik hissi, kendi kontroliinii kaybetme, deliriyum, konviilsiyon, derin nefes
alamama, bradikardi; sersemleme; biling kaybi, hatta 6liimle sonuglanabilecek koma.

llave olarak, adrenerjik kargi-regiilasyon belirtileri gézlenebilmektedir: terleme, soguk ve
nemli cilt, anksiyete, tasikardi, hipertansiyon, ¢carpinti, angina ve kardiyak aritmi.

Bu semptomlar genellikle karbohidrat (Glukoz) alimindan sonra kaybolmaktadir. Ancak,
yapay tatlandirictlanin etkisi yoktur. Diger siilfoniliireler ile edinilen deneyimler, baslangigta
etkili énlemler alinsa da, hipogliseminin tekrar olusabilecegini gistermektedir.

Siddetli veya uzayan hipoglisemi, seker alinmasi ile gecici olarak kontrol altina alinsa da,
derhal t1ibbi tedavi ve hatta hastaneye yatirma gerektirebilir.

Goz hastaliklan
Kan sekeri diizeylerindeki degisimlere bagh olarak, ozellikle de tedavinin baslangicinda
gegici gérme bozukluklar meydana gelebilir.

Gastrointestinal hastaliklar

Gastrointestinal rahatsizhiklar; Srnegin karin agrisi, bulants, kusma, dispepsi, ishal ve kabizlik
bildirilmistir: bu etkiler tedavinin kahvalti ile birlikte alinmas: ile Onlenebilmekte veya
azalmaktadir.

Hepato-bilier hastahklar

Seyrek:

Enzim dizeylerinde artis (AST, ALT, alkalin fosfataz), hepatit (izole vakalarda).

Kolestatik sarilik goriiltirse tedavi kesilmelidir.Genellikle, bu semptomlar tedavinin
kesilmesiyle ortadan kalkar.

Deri ve derialti doku hastaliklan
Seyrek:
Dokiintiy, kasinti, tirtiker, eritem, makiilopapiiler dokiintiiler.

Sinif etkisi

Diger siilfonilirelerde oldugu gibi kullamm sirasinda eritrositopeni, agrantilositoz, hemolitik
anemi, pansitopeni, alerjik vaskiilit ve hiponatremi vakalari bildirilmistir.

Hepatik enzim diizeylerinde artis, hepatik yetmezlik (Kolestaz ve sarilik) ve hepatit
gozlenmis; ancak bu durumlar siilfoniltire ile tedavinin kesilmesiyle ortadan kalkmustir.
Sadece birka¢ vakada hayati tehlike yaratan hepatik yetmezlik durumu goézlenmistir.

4.9, Doz asim ve tedavisi

Siilfoniliirelerin doz asimi durumunda hipoglisemi olusabilir.

Hipogliseminin, biling kaybt veya nérolojik sinyal olmaksizin olugan, hafif-orta semptomlari,
karbonhidrat alimi, doz ayarlamasi ve/veya beslenmede degisiklik yapilarak mutlaka
diizeltilmelidir.

Hasta tehlikeyi atlatana kadar, doktor tarafindan siki gézlem altinda tutulmalidir.

Koma, konviilsivon veya diger noérolojik bozukluklar ile birlikte seyreden siddetli
hipoglisemik reaksiyonlarin meydana gelmesi miimkiindir ve acil tibbi miidahale ve
hastaneye yatirma gerektirir.

Hipoglisemik komadan slpheleniliyorsa veya teshis edilmis ise, hastaya derhal 1.V.
enjeksiyon ile 50 mL konsantre glukoz sollisyonu (%20-30) uygulanir. Bu uygulamay1
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takiben kan geker diizeyini 100 mg/dl (1g/L) nin lizerinde tutacak sekilde, seyreltilmis glukoz
soliisyonu (%10) infiizyonuna devam edilir.

Hasta, doktor tarafindan siki gozlem altinda tutulur ve doktor daha sonraki miidahaleler i¢in
hastanin mevcut durumuna gore karar verir.

Gliklazidin proteinlere siki baglantist nedeniyle bu hastalara diyaliz uygulanmas: faydasizdir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakedinamik ézellikler

Farmakoterapstik grup: Hipoglisemik sulfoniliire — Oral antidiyabetik ajan
ATC kodu: A10BB09 (Sindirim sistemi ve metabolizmast)

Gliklazid, endosiklik bag ile N-igeren heterosiklik halkasi ile benzer bilesiklerden ayrlan
hipoglisemik bir stilfoniliiredir.

Gliklazid, Langerhans adactklarinin beta hiicrelerinden insiilin salgilanmasini uyararak kan
seker diizeylerini azaltir. Yemek sonrasi instilin ve C-peptid salgilanmasinda artig, tedavinin
2. yilindan sonra da devam eder.

Bu metabolik szelliklerine ek olarak gliklazidin hemovaskiiler 6zellikleri de bulunmaktadir.

Insiilin saliverilmesi {izerine etkisi:

Tip 2 diyabetiklerde, gliklazid, glukoz dizeylerine yamit olarak olugan birinci faz insilin
sekresyonundaki bozuklugu diizeltip insiilin salgilanmasinm ikinei fazint artirir. Yemek veya
glukoz alimina yamit olarak, insiilin yamitinda belirgin bir artrs goriiliir.

Hemovaskiiler 6zellikleri:

Gliklazid, diyabet komplikasyonlan ile ilgili olabilecek iki mekanizma vasitasi ile

mikrotrombozu azaltir:

— Trombosit agregasyonu ve adezyonunun kismi inhibisyonu ve trombosit aktivasyon
belirteclerinde azalma (Beta tromboglobulin, tromboksan B2)

~ t-PA aktivitesinde artis saglayarak, vaskiiler endotelin fibrinolitik aktivitesi {izerine etki
eder.

5.2. Farmakokinetik dzellikler

Genel dzellikler:

Emilim:

Gliklazid gastrointestinal sistemden hizla emilir ve maksimum kan konsantrasyonlarina 11. ve
14, saatte ulasir.

Dagilim:
Plazma proteine yaklasik % 94.2 oraminda baglanir.
Gliklazid’in final yar-6mr eliminasyonu 20 saat kadardir,

Bivotransformasyon:
Gliklazid baglica karacigerde metabolize olur. Plazmada aktif metabolitlere rastlanmamustir.

Eliminasyon:
Eliminasyon baslica idrarla olur, idrarda % 1'den az oranda degismemis olarak tespit
edilmistir.
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Dogrusallik:
Veri yoktur,

Hastalardaki karakteristik dzellikler
Yash hastalarda farmakokinetik parametrelerde belirgin klinik bir degisiklik goriilmemistir.

Bébrek/Karaciger yetmezligi: Karacifer yetmezligi veya afir bobrek yetmezligi olan
hastalarda, gliklazidin farmakokinetik ve/veya farmakodinamigi degisebilir,

Bobrek ve karacifer yetmezligine dair farmakokinetik ¢aligmast yapilmadigindan yeterli veri
bulunmamaktadir.

5.3. Klinik dncesi giivenlilik verileri

Tekrarlayan doz toksisitesi ve genotoksisite ¢alismalarina dayanan preklinik veriler, insanlar
igin herhangi bir risk ortaya koymamistir. Uzun dénem karsinojenisite c¢aligmasi
yaptlmamistir.

Hayvanlarda teratojenik etki bildirilmemistir; yalmz, insanlar i¢in nerilen en yiksek dozun
25 kat1 dozda ilag¢ alan bayvanlarda, fetal viicut agieliimin diisiik oldugu gozlenmistir.
6.FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1 Yardmmc1 maddelerin listesi

Laktoz (100M)

Polivinil pirolidon (PVP K25)

Kolloidal silikon dioksit (Aerosil 200)

Mikrokristalin seliiloz (pH 101)

Gliseril Behanat

Sodyum nisasta glukonat (Primojel)

Magnezyum Stearat

6.2 Gegimsizlikler

Yoktur.

6.3 Raf 6mrii

24 ay

6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

30°C’nin altindaki oda sicaklifinda ve ambalajinda saklayiniz.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi

20, 60 ve 100 tablet PVC/PE/PVDC/ALl folyo blister ambalajda sunulmaktadar.

6.6 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger zel tnlemler

Kullanilmamig olan tirtinler ya da atik materyaller *Tibbi atiklarin kontrolii yénetmeligi’
ve ‘Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii ydnetmelikleri’ne uygun olarak imha
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edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Santa Farma Ila¢ San. A.S.

Okmeydant, Boru Cigegi Sok. No: 16

34382 Sisli -ISTANBUL

0212 220 64 00

0212 222 57 06

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)

178/93

9. iILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIiHI

11k ruhsat tarihi: 27.06.1996
Ruhsat yenileme tarihi: 27.06.2011

10. KUB'UN YENILENME TARIHI
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KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
GLUMIKRON® tablet
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin Madde:
Her tablet 80 mg gliklazid icermektedir.

Yardimcer Maddeler:
Laktoz (60.0 mg) icermektedir.

Yardimer maddeler igin 6.1’e bakiniz.
3. FARMASOTIK FORM:
Tablet.

Beyaz, bir yiziinde G¢ amblemi bulunan, diger ylizl ¢centikli, kenarlart kivrik tabletler.
80

4, KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapétik endikasyonlar
Yetiskinlerde, diyet, fiziksel egzersiz ve kilo vermenin tek bagsina kan sekeri kontrolini
saglamada yetersiz kaldif1 durumlarda, instilinden bagimsiz (Tip 2) diyabet tedavisinde.

4.2, Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama sekli ve siiresi:

Baslangi¢ dozu : Tavsiye edilen baslangi¢ dozu giinde 1 tablettir.

Doz artis : Qlisemik yamita gore doz arfigr genellikle 1 tablet olarak ayarlanir.
Doz artis1 en az 14 giin araliklarla yapilmalidir.

Tedavinin idamesi  : Glinliik dozaj 1-3 tablet arasinda, olaganitistii durumlarda 4 tablettir.

Standard doz glinde 2 kez alinan 2 tablettir.

Uygulama sekli:

Oral kullanim i¢indir. Sadece yetiskinler i¢indir.

Tablet(ler) biitiin olarak yutulmalidir. Ila¢ alimi unutulursa, sonraki giin doz artirilmamalidir.
Tiim hipoglisemik ajanlar gibi, doz ayarlamasi hastanin verdigi metabolik yamita (Glisemi,
HbA ) gbre yapilmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bibrek yetmezligi: Hafif ve orta siddetli bobrek yetmezligi olan hastalara, normal bobrek
islevi olan hastalarda kullanilan tedavi rejimi dikkatli takip ile uygulanmalidir. Bu veri klinik
calismalar ile teyit edilmistir.

Karaciger yetmezligi: Karaciger yetmezligine iligkin veri bulunmamaktadir.
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Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik poptilasyona iliskin veri veya klinik ¢alisma bulunmamaktadir.

Geriyatrik popiilasyon:
GLUMIKRON®, 65 yasin lizerindeki hastalarda da 65 yas altindaki hastalarda kullamlan sekli
ile regete edilmelidir.

Farkl bir oral hipoglisemik ajan kullanan hastalarda:

Diger tim hipoglisemik sulfoniliireler gibi, bu ila¢ herhangi bir gegis ve bekleme siiresine
gerek kalmadan diger bir antidiyabetik tedavi ile ver degistirebilir. Klorpropamid vb. daha
uzun yarr-6miirli hipoglisemik sulfoniliire kullanimindan bu ilaca gegilecekse, daha dnceki
terapinin olas: etkilerinden dolay: olusabilecek hipoglisemi riskini dnlemek amact ile hasta
(Bir kag hafta tizeri) gozlem altinda tutulmalidar.

Hipoglisemi riski olan hastalarda:

Beslenme eksikligi veya bozuklugu

Siddetli endokrin patolojileri (Hipopitilitarizm, hipotiroidizm, adrenal yetmezlik) veya
bunlarin zay1f kompanse edildigi durumlar

Uzun siiren ve/veya yiiksek doz kortikosteroid tedavisinin sonlandirilmas:

Siddetli vaskiiler hastalik (Siddetli koroner kalp hastaligi, siddetli karotid yetmezlifi,
yaygin vaskiiler hastalik),

Tedaviye diisiik doz ile baglanmas: tavsiye edilir (40 mg, yani giinde yarim tablet). Doz artisi
icin kilavuzlara dikkatle uyulmalidur.

i

4.3. Kontrendikasyonlar

e Gliklazid, diger sulfonitireler, sulfonamidler ve yardimci maddelerinden herhangi birine
karsi agir1 duyarlilift olanlarda,

Tip 1 diyabet,

Diyabetik pre-koma ve koma, diyabetik keto asidoz,

Siddetli bobrek ya da karaciger yetmezligi (Bu durumlarda instilin tedavisi 6nerilir),
Mikonazol ile tedavilerde (Bkz. Bolum 4.5 “Diger Tibbi Urtinler ile Etkilesimler ve Diger
Etkilesim Sekilleri”),

o Laktasyon (Bkz. B6lim 4.6 “Gebelik ve Laktasyon™).

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

Hipoglisemi:

Bu tedavi ancak hasta diizenli besleniyorsa (Kahvalt1 dahil) recete edilmelidir. Ogiin atlanirsa,
uygun olmayan miktarda yemek venilirse veya o6glin distik karbonhidrat igeriyorsa
olusabilecek hipoglisemi riski nedeniyle dlizenli karbonhidrat alinmas: Onemlidir.
Hipoglisemi genellikle digtik kalorili beslenme uygulamalarini takip eden uzun ve agr
egzersizlerde, alkol alimi sonrasinda veya hipoglisemik ajanlarin bir arada uygulanmas:
sonucunda olugsmaktadir.

Stilfoniltirelerin kullanimi sonrast hipoglisemi olusabilir (Bkz Béliim 4.8 “Istenmeyen
etkiler”). Bazi vakalar siddetli ve uzun stireli olabilir. Hastay! hastaneye yatirmak ve bir kag
giin arka arkaya glukoz inflizyonu uygulamak gerekli olabilir.

Hastanin yeteri kadar bilgilendirilmesine ilave olarak, kullanifan dozun ve hastamin dikkatli
secilmesi hipoglisemi riskinin azaltilmas: agisindan gereklidir.

Asagidaki etkenler hipoglisemi riskini artirmaktadir:
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~ Hastanin igbirligini reddetmesi veya basaramamas: (Ozellikle de yashlarda),

— Beslenme bozuklugu, dizensiz 6giin vakitleri, atlanan Oglnler, orug veya beslenmede
degisiklik yapilan donemler,

— Fiziksel egzersiz ile karbonhidrat alim1 arasindaki dengesizlik,

~ Bobrek yetmezligi,

— Siddetli karaciger yetmezligi,

— GLUMIKRON" ile doz asimy,

— Bazi endokrin bozukluklar:: tiroid bozukluklar, hipopitiiitarizm ve adrenal yetmezlik,

— Diger baz1 ilaglarla birlikte kullanimi (Bkz. Boltim 4.5 “Diger tibbi tirlinlerle etkilesim ve
diger etkilesim sekilleri™).

Bobrek ve karaciger yetmezligi:

Karaciger yetmezligi veya siddetli bdbrek vyetmezligi olan hastalarda, gliklazidin
farmakokinetik ve/veya farmakodinamigi degisebilir. Bu hastalarda ortaya ¢ikan hipoglisemi
epizodu uzun siirebilir, dogru tedavinin baglatilmas: gereklidir.

Hastanin bilgilendirilmesi:

Hipoglisemi riskleri, semptomlari, tedavisi ve buna sebep olabilecek durumlar, hastaya ve
ailesine agiklanmahdir.

Hasta ozellikle de dogru beslenme, diizenli egzersiz, kan sekeri seviyesinin diizenli
6lclimiiniin 6nemi konusunda bilgilendirilmelidir.

Yetersiz kan sekert kontrold:

Oral antidiyabetikler ile tedavi alan hastalarda; ates, travma, enfeksiyon veya cerrahi
miidahale gibi etkenlerden herhangi biri, kan sekeri kontroliinii etkileyebilir. Bazt durumlarda,
insiilin tedavisine gecmek gerekebilir.

Gliklazid de dahil olmak iizere, oral antidiyabetiklerin hipoglisemik etkisi pek ¢ok hastada
uzun dénemde azalabilmektedir: bu durum diyabetin siddetindeki artisa veya tedaviye verilen
yanitin azalmasina bagli olabilmektedir. Bu durum sekonder yetmezlik olarak bilinmektedir
ve ilacin ilk ahmindan sonra ilacin etki gdstermemesi durumu olan primer yetmezlikten ayirt
edilmelidir. Hastay: sekonder yetmezlik vakasi olarak degerlendirmeden dnce, uygun doz
ayarlamasi yapilmali ve diyetin dogru uygulandii denetlenmelidir.

Laboratuvar testleri:

Glikozillenmis hemoglobin seviyelerinin (Veya aclik kan sekeri seviyelerinin) Slglimil, kan
sekerinin kontroliiniin degerlendirilmest agisindan onerilmektedir. Hastamin kan sekerini
kendi kendine takip etmesi de faydali olabilir.

Stilfoniltire sinifina ait ilaglar, G6PD (Glukoz-6-fosfat dehidrojenas) enzim eksikligi olan
hastalarda hemolitik anemiye neden olabilir. Gliklazid bu smifa aittir, dolayisiyla G6PD
eksiklifi olan hastalarda dikkatli olunmalhdir ve silfoniliireler diginda bagka bir terapstik
sinifa ait ilag ile tedavi edilmelidirler.

Yardimer maddeler:

GLUMIKRON®, 45 mg laktoz icermektedir. Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp
laktoz yetmezligi ya da glikoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilaci
kullanmamalar gerekir.

4.5. Diger tibbi tiriinler e etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Asagidaki trlinler hipoglisemi riskini artirabilir,



Kontrendike kombinasyonlar:
— Mikonazol (sistemik kullamm, oromukozal jel): Hipoglisemik etkiyi artirarak, komaya
kadar gidebilen hipoglisemik semptomlara neden olabilir.

Tavsiye edilmeyen kombinasyonlar:

— Fenilbutazon (Sistemik kullanim): Stlfoniliirelerin hipoglisemik etkisini artinr (Plazma
proteinlerine baglanmasini degistirir ve/veya eliminasyonu azaltir).
Farkli bir antiinflamatuvar kullanilmasi &nerilir aksi takdirde hastanin uyariimasi ve kendi
kendine takibin neminin vurgulanmast gereklidir gerekli goriliirse, antiinflamatuvarlarla
tedavi sirasinda ve tedavi kesilmesi sonrasimda doz ayarlamast yapilir.

— Alkol: Hipoglisemik reaksiyonlar: arttirir (Kompensatuvar reaksiyonlart inhibe ederek) ve
hipoglisemik koma riskini artirabilir. Alkol ve alkol igeren ila¢ alimindan kagimlmalidar,

Kullaniminda dikkatli olunmasi gereken kombinasyonlar:

Asagidaki ilaglarla birlikte kullanim sirasinda kan sekerini dilgiirme etkisinin siddetlenmesi ve
dolayisiyla baz1 durumlarda hipoglisemi miimkiindtir: diger antidiyabetikler (Instilin, akarboz,
biguanidler), beta-blokérler, flukonazel, anjiyotensin donlstiirlicii enzim inhibitérleri
(Kaptopril, enalapril), histamin H2-reseptér antagonistleri, MAOller, siilfonamidler ve steroid
olmayan antiinflamatuvar ilaglar.

Asagidaki Urlinler glukoz diizeylerinde artisa neden olabilir.

Onerilmeyen kombinasyonlar:

— Danazol: Danazoliin diyabetojenik etkisi bulunmaktadir,
Eger bu ilacin kullanmimi kaginilmazsa, hasta kendi kendine, idrar ve kan sekerini takip
etmesinin 8nemi konusunda uyarilmalidir. Danazol kullanimi sirasinda ve tedaviden sonra
antidiyabetik dozunun ayarlanmas: gerekebilir.

Kullaniminda énlem alimmas: gereken kombinasyonlar:

— Klorpromazin (noroleptik): yiiksek dozlarda (>100 mg/giin klorpromazin) kan sekeri
diizeyini artinir (Instilin saliminmn azalmasina neden olur). Hasta uyarilmali ve kan sekerini
kendi kendine takip etmesinin dnemi vurgulanmabidir, Noroleptik ajan kullanimt sirasinda
ve tedaviden sonra antidiyabetik dozunun ayarlanmas: gerekebilir.

— Glukokortikoidler (Sistemik kullanim ve lokal kullanim: intra-artikiiler, kutansz ve rektal
preparatlar ve tetrakosaktrin): olasi ketoz ile birlikte kan sekerinde artisa neden olur
(Glukokortikoidlere bagli olarak karbonhidratlara toleransta azalma olmaktadir), Hasta,
ozellikle de tedavinin baginda uyariimali ve kan sekerini kendi kendine takip etmesinin

~ Onemi vurgulanmalidir.  Glukokortikoid kullanmu  swrasinda  ve tedaviden sonra
antidiyabetik dozunun ayarlanmas: gerekebilir.

- Ritodrin, salbutamol, terbutalin: (I.V kullanim).

Beta-2 agonistlerine bagh olarak kan seker diizeyi artar,
Kan ve idrardaki glukoz gézleminin 6nemi vurgulanir, Eger gerekli ise insiilin tedavisine
gecilir,

Dikkat edilmesi gereken kombinasyonlar:

- Antikoagiilanlar (Varfarin).

Birlikte kullanim sirasinda siilfoniliireler antikoagiilasyonun gliclenmesine sebep olabilir.
Antikoagiilan dozunun ayarlanmasi gerekli olabilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
(Ozel popiilasyonlara iligkin veri bulunmamaktadir,
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Pedivatrik popiilasyon:
Pediyatrik poptilasyona iliskin veri bulunmamaktadir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadmlar / dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Gebe kalmadan Once diyabet kontrol altina alinmalidir. Bylece kontrol altina ahnmamig
diyabetin yol acaca@ konjenital anomali riski azaltilmms olur. Gebeligin planlandift veya ilk
farkedildigi andan itibaren oral antidiyabetikler yerine insiilin kullamlmaya baglanmasi
dnerilmektedir.

Gebelik donemi

Insanlarda gebelik doneminde gliklazid kullanimina iliskin  veri bulunmamaktadir.
Hayvanlarla yapilan ¢alismalarda gliklazid herhangi bir teratojenik etki gdstermemistir.
Gebelik doneminde siki kan sekeri kontroliiniin saglanmas: dnemlidir.

Gebelik sirasinda diyabet tedavisi i¢in oral hipoglisemik ilaglar uygun olmadigindan, instilin
tedavisi tercih edilmelidir.

Laktasyon dinemi

Gliklazid veya metabolitlerinin insan siitline ge¢ip gecmedigine iliskin klinik veri
bulunmamaktadir. Neonatal hipoglisemi riski bulundugundan, emziren annelerde gliklazid
kontrendikedir.

Ureme yetenegi / Fertilite
Yeterli veri bulunmamaktadir.

4.7. Arac ve makine kullanim iizerindeki etkiler
Hastalara, hipoglisemi semptomlan ve ara¢ ya da makine kullanimi sirasinda dikkatli
olunmas: gerektigi hakkinda bilgi verilmelidir,

4.8. Istenmeyen etkiler

Cok yaygin (=1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (=1/1000 ila <1/100); seyrek
(=1/10000 ila <1/1000); cok seyrek (<1/10000), bilinmivor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Kan ve lenf sistemi hastalhiklar

Seyrek:

Anemi, l6kopeni, trombositopeni, graniilositopeni. Bu gibi seyrek gorlinen durumlar
genellikle tedavinin kesilmesiyle ortadan kalkar.

Metabolizma ve beslenme hastahklan

Hipoglisemi. _

Diger siilfonilirelerle de oldupu gibi, GLUMIKRON® ile tedavi, 6zellikle de oginler
diizensiz almiyor veya 6giin atlaniyorsa, hipogliseminin baslamasina sebep olabilir.

Olas1 semptomlar: bas agrsi, yogun aglik, bulant:, kusma, bitkinlik, uyku bozukluklari,
ajitasyon, agresiflik, konsantrasyon ve dikkatin azalmasi, tepkilerin yavaglamasi, depresyon,
konfizyon, gérme ve konusma bozukluklari, afazi, titreme, parezi, duyusal bozukluklar, bas
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donmesi, gligstizlik hissi, kendi kontroliinii kaybetme, deliriyum, konviilsiyon, derin nefes
alamama, bradikardi; sersemleme; biling kaybs, hatta éliimle sonuglanabilecek koma.

Ilave olarak, adrenerjik karsi-regillasyon belirtileri gézlenebilmektedir: terleme, soguk ve
nemli cilt, anksiyete, tagikardi, hipertansiyon, garpinti, angina ve kardiyak aritmi,

Bu semptomlar genellikle karbohidrat (Glukoz) alimindan sonra kaybolmaktadir. Ancak,
yapay tatlandiricilann etkisi yoktur. Diger sitlfoniltireler ile edinilen deneyimler, baslangicta
etkili onlemler alinsa da, hipogliseminin tekrar olusabilecegini géstermektedir.

Siddetli veya uzayan hipoglisemi, seker alinmas: ile gegici olarak kontrol altina ahinsa da,
derhal tibbi tedavi ve hatta hastaneye yatirma gerektirebilir.

Goz hastahklan
Kan sekeri diizeylerindeki degisimiere bagli olarak, odzellikle de tedavinin baglangicinda
gecict gbrme bozukluklar: meydana gelebilir,

Gastrointestinal hastaliklar

Gastrointestinal rahatsizliklar; 8rnegin karin agrist, bulanti, kusma, dispepsi, ishal ve kabizlik
bildirilmistir: bu etkiler tedavinin kahvalti ile birlikte almmas: ile Onlenebilmekte veya
azalmaktadir.

Hepato-bilier hastaliklar

Seyrek:

Enzim diizeylerinde artis (AST, ALT, alkalin fosfataz), hepatit (izole vakalarda).

Kolestatik sanlik goriliirse tedavi  kesilmelidir.Genellikle, bu semptomlar tedavinin
kesilmesiyle ortadan kalkar.

Deri ve derialti doku hastahklar
Seyrek:
Daklintii, kasinty, Girtiker, eritem, makilopapiiler dokintiler.

Simif etkisi

Diger stilfoniliirelerde oldugu gibi kullamm sirasinda eritrositopeni, agraniilositoz, hemolitik
anemi, pansitopeni, alerjik vaskiilit ve hiponatremi vakalart bildirilmistir.

Hepatik enzim dizeylerinde artis, hepatik yetmezlik (Kolestaz ve sarilik) ve hepatit
gozlenmis, ancak bu durumlar siilfoniliire ile tedavinin kesilmesivle ortadan kalkmustir,
Sadece birkag vakada hayati tehlike yaratan hepatik yetmezlik durumu gézlenmigtir.

4.9. Doz asim: ve tedavisi

Stllfoniltirelerin doz asimi durumunda hipoglisemi olusabilir.

Hipogliseminin, biling kayb:1 veya nérolojik sinyal olmaksizin olusan, hafif-orta semptomlari,
karbonhidrat alimi, doz ayarlamasi ve/veya beslenmede degisiklik yapilarak mutlaka
duzeltilmelidir.

Hasta tehlikeyi atlatana kadar, doktor tarafindan siki gézlem altinda tutulmahidir.

Koma, konviilsiyon veya diger norolojik bozukluklar ile birlikte seyreden siddetl:
hipoglisemik reaksiyonlarin meydana gelmesi mimkiindiir ve acil tbbi miidahale ve
hastaneye yatirma gerektirir.

Hipoglisemik komadan siipheleniliyorsa veya teshis edilmis ise, hastaya derhal 1V,
enjeksiyon ile 50 ml. konsantre glukoz soliisyonu (%20-30) uygulanir. Bu uygulamay:
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takiben kan geker diizeyini 100 mg/dl (1g/L.y nin tizerinde tutacak sekilde, seyreltilmis glukoz
soliisyonu (%10) infuzyonuna devam edilir.

Hasta, doktor tarafindan stki gézlem altinda tutulur ve doktor daha sonraki midahaleler i¢in
hastanin mevecut durumuna gore karar verir.

Gliklazidin proteinlere siki baglantisi nedeniyle bu hastalara diyaliz uygulanmas: faydasizdir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup: Hipoglisemik sulfoniliire — Oral antidiyabetik ajan
ATC kodu: A10BB09 (Sindirim sistemi ve metabolizmasi)

Gliklazid, endosiklik bag ile N-igeren heterosiklik halkasi ile benzer bilesiklerden ayrilan
hipoglisemik bir siilfoniliiredir,

Gliklazid, Langerhans adaciklarinin beta hiicrelerinden insiilin salgilanmasini uyararak kan
seker diizeylerini azaltir, Yemek sonras: insiilin ve C-peptid salgilanmasinda artis, tedavinin
2. yilindan sonra da devam eder.

Bu metabolik dzelliklerine ek olarak gliklazidin hemovaskiiler 6zellikleri de bulunmaktadir.

Instilin saliverilmesi iizerine etkisi:

Tip 2 diyabetiklerde, gliklazid, glukoz diizeylerine yanit olarak olusan birinci faz insiilin
sekresyonundaki bozuklugu diizeltip insiilin salgilanmasmin ikinci fazini artirir. Yemek veya
glukoz alimina yanit olarak, insiilin yamitinda belirgin bir artis gbriiliir.

Hemovaskiiler 6zellikleri:

Gliklazid, diyabet komplikasyonlar: ile ilgili olabilecek iki mekanizma vasitast ile

mikrotrombozu azaltir:

— Trombosit agregasyonu ve adezyonunun kismi inhibisyonu ve trombosit aktivasyon
belirteglerinde azalma (Beta tromboglobulin, tromboksan B2)

— t-PA akfivitesinde artis saglayarak, vaskiiler endotelin fibrinolitik aktivitesi {izerine etki
eder.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Genel ozellikler:

Emilim:

Gliklazid gastrointestinal sistemden hizla emilir ve maksimum kan konsantrasyonlarina 11. ve
14. saatte ulagir.

Dagilim:
Plazma proteine yaklasik % 94.2 oraninda baglanir.
Gliklazid’in final yari-6mir eliminasyonu 20 saat kadardir.

Bivotransformasyon:
Gliklazid baslica karacigerde metabolize olur. Plazmada aktif metabolitlere rastlanmamstir,

Eliminasyon:
Eliminasyon baslica idrarla olur, idrarda % 1'den az oranda defismemis olarak tespit

edilmistir.
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Dogrusallik:
Veri yoktur,

Hastalardaki karakteristik 6zellikler
Yaslh hastalarda farmakokinetik parametrelerde belirgin klinik bir degisiklik gortilmemistir.

Bibrek/Karaciger yetmezligi: Karacifer yetmezligi veya agir bébrek yetmezlifi olan
hastalarda, gliklazidin farmakokinetik ve/veya farmakodinamigi degisebilir.

Bobrek ve karaciger yetmezligine dair farmakokinetik ¢alismas: vapilmadigindan yeterli veri
bulunmamaktadir.

5.3. Klinik éncesi giivenlilik verileri

Tekrarlayan doz toksisitesi ve genotoksisite ¢alismalarina dayanan preklinik veriler, insanlar
icin herhangi bir risk ortaya koymamigtir. Uzun dénem karsinojenisite galigmas:
yaptlmamistir.

Hayvanlarda teratojenik etki bildirtlmemistir; yalmz, insanlar i¢in 6nerilen en yliksek dozun
25 kati dozda ila¢ alan hayvanlarda, fetal viicut agirh@min diisiik oldugu gézlenmistir.

6.,FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1 Yardumcr maddelerin listesi

Laktoz (100M)

Polivinil pirolidon (PVP K25)

Kolloidal silikon dioksit (Aerosil 200)

Mikrokristalin seliiloz (pH 101)

Gliseril Behanat

Sodyurmn nigasta glukonat (Primojel)

Magnezyum Stearat

6.2 Gecimsizlikler

Yoktur.

6.3 Raf omrii

24 ay

6.4 Saklamaya yonelik dzel tedbirler

30°C’nin altindaki oda sicaklifinda ve ambalajinda saklaymiz.
6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi

20, 60 ve 100 tablet PVC/PE/PVDC/AI folyo blister ambalajda sunulmaktadir,

6.6 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanilmamusg olan {iriinler ya da atik materyaller *Tibbi atiklarin kontrolii yonetmeligi’
ve ‘Ambalaj ve Ambalaj Atiklarimin Kontrolii yénetmelikleri’ne uygun olarak imha
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edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Santa Farma Ilag San. A.S.

Okmeydani, Boru Cigegi Sok. No: 16

34382 Sisli -ISTANBUL

0212 220 64 00

0212222 57 06

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)

178/93

9, ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHI

i1k ruhsat tarihi: 27.06.1996
Ruhsat yenileme tarihi: 27.06.2011

10. KUB'UN YENILENME TARIHI
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