KISA URUN BIiLGIiSi

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
GLISUS 500 mg/5 ml oral ¢ozelti

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:

Her 5 ml, 500 mg metformin hidroklortir igerir.
Yardimci1 maddeler:

Maltitol 190.0 mg
Asesiilfam potasyum 5.0 mg
Sodyum dihidrojen fosfat dihidrat k.m.
Disodyum hidrojen fosfat, anhidr6z k.m.
Sodyum propil hidroksibenzoat 0.250 mg
Sodyum metil hidroksi benzoat 1200.0 mg

Yardimc1 maddeler igin 6.1°¢ bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Oral Cozelti
Berrak, kahverengi ¢ozelti.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1.  Terapdétik endikasyonlar

GLISUS,

Diyet ve egzersiz ile yeterli glisemik kontroliin saglanamadigi Tip 2 diyabetli (insiiline bagimli
olmayan diabetes mellitus) yetiskinlerin tedavisinde tek basina veya diger oral antidiyabetik
ilaclar ya da instilinle birlikte,

10 yas ve tizeri Tip 2 diyabetli hastalarda diyete ek olarak tek basina veya insiilinle birlikte

4.2.  Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji ve uygulama sikhigi

Yetiskinler:

Tek basina ve diger oral antidiyabetik ilaglar ile kombinasyon tedavisi

GLISUS i¢in baslangig¢ dozu, yemeklerle birlikte ve sonra giinde iki ve ii¢c kez 500 mg (5 ml)’dr.
10-15 giin sonra doz, hastanin kan glukoz ol¢itimlerine gore tekrar ayarlanmalidir. Dozun yavas
arttirlmas1 gastrointestinal tolerabiliteyi gelistirir. Onerilen maksimum metformin HCI dozu,
giinde 3 esit dozlarda boliinerek uygulanan toplam 3 g (alt1 tane 5 mI’lik kagik)’dir.

Hasta diger oral antidiyabetik ilaglardan GLISUS’a gegerken, diger ajanin kullanimi1 birakilarak
yukarida belirtilen dozda kullanimina baglanmalidir.
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Insiilin ile birlikte tedavi:

Metformin HCI ve insiilin daha iyi bir kan glukoz kontrolii saglanmasi i¢in kombinasyon olarak
kullanilabilirler. Metformin HCI, genel baslangi¢c dozu olan giinde iki ve {i¢ kez 500 mg (5 ml’lik
kasik) ile baglanirken kan glukoz 6l¢iimiine gore insiilin dozu ayarlanir.

Uygulama sekli
GLISUS oral kullanim i¢indir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bobrek yetmezligi:

GLISUS, serum kreatinin diizeyi 1.5 mg/dL’nin iizerinde olan erkek hastalarda ve 1.4 mg/dL’nin
iizerinde olan kadin hastalarda kullanilmamalidir. (Bkz. Boliim 4.3 Kontrendikasyonlar).

Karaciger yetmezligi:

Metformin alindiginda laktik asidoz riski s6z konusu oldugundan, fonksiyonel karaciger
yetmezligi olan hastalarda GLISUS kullammi tavsiye edilmemektedir (bkz. Bélim 5.2
Farmakokinetik 6zellikler, Karaciger yetmezligi).

Pediatrik popiilasyon

Tek basina ve insiilin ile kombinasyon tedavisi

GLISUS oral ¢bzelti 10 yas ve iistii cocuk ve ergenlerde kullanilabilir. Genel kullanim dozu
yemeklerle birlikte veya sonra verilen giinliikk 5 ml (500 mg)’dir.

10-15 giin sonra doz, hastanin kan glukoz ol¢timlerine gore tekrar ayarlanmalidir. Dozun yavas
arttirlmas1 gastrointestinal tolerabiliteyi gelistirir. Onerilen maksimum metformin HCI dozu,
giinde 2 veya 3 esit dozlarda boliinerek uygulanan toplam 2 g (dort tane 5 mI’lik kasik)’dir.

Geriyatrik popiilasyon

Yaslh hastalarda bobrek fonksiyonlarinda azalma olabilecegi nedeniyle, bu yas grubunda doz
secimi bobrek fonksiyon degerlendirmeleri temel alinarak yapilmalidir. Bobrek fonksiyonlarinin
diizenli olarak incelenmesi gereklidir (bkz boliim 4.4).

4.3.  Kontrendikasyonlar

GLISUS,

e Metformin Hidrokloriir’e veya herhangi bir katki maddesine kars1 asir1 duyarlilik

e Diyabetik ketoasidoz, diyabetik prekoma

e Bobrek yetmezligi veya bozuklugu (serum kreatinin diizeyi erkeklerde > 1.5 mg/dL ve
kadinlarda > 1.4 mg/dL)

e Bobrek fonksiyonlarini degistirebilecek akut durumlar;

a) dehidratasyon

b) ciddi enfeksiyon
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c) sok

d) iyotlu kontrast maddenin intravaskiiler (damar igine) uygulanmasi (4.4 kullanim i¢in 6zel
uyarilar ve 6nlemler boliimiine bakiniz)

¢ Doku hipoksisine sebep olabilecek akut veya kronik hastaliklar ki bunlar;

a) Kardiyak (kalp) veya solunum yetmezlik

b) Yakin zamanda gegirilen miyokard enfarktiisii (MI)

c) Sok

e Karaciger yetersizligi, akut alkol intoksikasyonu, alkolizm

e Laktasyon

4.4,  Ozel kullamim uyarilari ve énlemleri

Laktik Asidoz

Laktik asidoz, nadir goriilen fakat ciddi (tedavi edilmezse yiiksek mortalitesi olan) bir metabolik
komplikasyondur. Bu durum, metformin hidrokloriiriin birikmesiyle olusabilir. Metformin
hidroklortir kullanip laktik asidoz rapor edilen vakalarin genellikle ciddi bobrek yetersizligi olan
diyabetik hastalar oldugu goriilmiistiir. Laktik asidoz insidansi, diger iliskili risk faktorlerinin de
degerlendirilmesiyle diisiiriilebilir ve disiiriilmelidir. Kotii kontrol edilen diyabet, ketoz, uzun
stire aclik, asir1 alkol alimi, hepatik yetersizligi ve hipoksi ile alakali durumlar; bu risk
faktorlerini olusturur.

Tani:

Laktik asidoz riski, 6zgiil olmayan bulgularin 6rnegin kas kramplariyla beraber sindirim
bozukluklarinin olmas1 gibi karn agrist ve ciddi halsizlik durumlarimmin varhiginda da
diisiiniilmelidir. Laktik asidoz, asidotik dispneyle, karin agrisiyla ve hipotermiyi takiben koma
ile karakterizedir. Diisiik kan pH’1, 5 mmol/It lizerinde plazma laktat seviyesi ve artmis anyon
aralik ve laklat/piruvat orani; tan1 koydurucu laboratuvar bulgularidir. Eger metabolik asidozdan
stipheleniliyorsa, metformin hidrokloriir kesilmeli ve hasta hemen hastaneye yatirilmalidir
(bolim 4.9 bakiniz).

Bébrek Fonksiyonlart

Metformin hidrokloriir, bobreklerden atilmasindan otiirii serum kreatinin seviyeleri tedaviden
once ve duzenli olarak sonra;

e normal bobrek fonksiyonu olan hastalarda en az yilda bir kez

e serum kreatinin seviyeleri normalin {ist seviyesinde olan hastalarda ve yash kisilerde yilda en
az 2-4 kez belirlenmelidir.

Yasl kisilerde, bobrek fonsiyonlarinda azalma sik goriiliir ve asemptomatiktir (belirti vermez).

Bobrek fonksiyonlar1 bozabilecek durumlarda; ornegin antihipertansif tedaviye ve ditiretik

tedaviye baslanacagi zaman ve NSAII ile tedaviye baslanacagi zaman, 6zel 6nlemler alinmalidir.
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Iyotlu Kontrast Maddenin Uygulanmasi

Radyolojik ¢alismalar i¢in intravaskiiler iyotlu kontrast madde uygulanmasi, bdbrek
yetmezligine yol agabileceginden metformin hidrokloriir test dncesinde veya test zamaninda
kesilmelidir. 48 saat sonrasina kadar da baslanmamalidir. 48 saat sonra ise sadece bobrek
fonksiyonlar1 tekrardan degerlendirilip normal bulunan hastalara baslanmalidir (boliim 4.5
bakiniz).

Cerrahi

Metformin hidrokloriir; genel, spinal veya epidural anestezi altinda gerceklesecek elektif
cerrahiden 48 saat 6nce kesilmelidir. En erken 48 saat sonra oral beslenebilen ve normal bobrek
fonksiyonu olan hastalara baglanmalidir.

Cocuklar ve Ergenler

Metformin hidrokloriir tedavisi baslanmadan oOnce, tip 2 diabetes mellitus tanis1 kesin
konmalidir. Kontrollii klinik ¢aligsmalarda, 1 yillik siirede, metformin hidrokloriiriin biiylime ve
puberte iizerinde hicbir etkisi olmadig1 belirlenmistir. Fakat bunlara ait daha uzun dénemler i¢in
veriler mevcut degildir. Dolayisiyla, metformin tedavisi géren, 6zellikle prepuberte ¢ocuklarda,

metforminin bu parametreler lizerine etkisi yoniinden dikkatli takibi onerilir.

10-12 yas arasi1 ¢ocuklar:
Cocuklar ve adolesanlar i¢inden kontrollii caligsmalara 10-12 yas aras1 sadece 15 kisi dahil edildi.
Metforminin etkinligi ve giivenilirligi bakimindan 12 yas alt1 ve daha biiylik ¢ocuklar arasinda

fark olmamasina ragmen 10-12 yas aras1 ¢ocuklara verilirken bazi 6nlemlerin alinmasi 6nerilir.

Diger tedbirler

Biitiin hastalar, karbonhidrat alinimim giin i¢ine diizgiin bir sekilde dagitmis olan diyetlerine
devam etmelidir. Asirt kilolu hastalar, enerji kisitlandirilmis diyetlerine devam etmelidir.
Diyabeti 6l¢en laboratuvar testleri diizenli uygulanmalidir.

Metformin hidrokloriir, tek basina hi¢bir zaman hipoglisemiye neden olmaz. Eger insiilin veya

sulfoniliireler ile birlikte kullanilacaksa bazi 6nlemler alinmasi Onerilir.

Katki maddeler icin uyarilar

Bu tibbi iirlin her dozunda 5.00 mg asesiilfam potasyum ihtiva eder. Fakat icerdigi miktar
acisindan herhangi bir uyar1 gerektirmez.

Bu tibbi iriin metil sodyum dihidrojen fosfat dihidrat, disodyum hidrojen fosfat anhidréz,
sodyum propil hidroksibenzoat ve sodyum metil hidroksi benzoat ihtiva eder. Bu durum
kontrollii sodyum diyetinde olan hastalar i¢in goz 6niinde bulundurulmalidir.

Bu iirtin 190.0 mg maltitol sivist ihtiva eder. Nadir kalitimsal fruktoz intolerans problemi olan

hastalarin bu ilac1t kullanmamalar1 gerekir.
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4.5.  Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Birlikte kullanimi dnerilmeyenler

Alkol

Akut alkol intoksikasyonunda laktik asidoz riski artar. Ozellikle

e Aglik veya malniitrisyon durumlarinda

e Karaciger yetersizliginde

Alkol ve alkol igeren ilaglarin kullanimindan kagininiz.

Iyotlu kontrast maddeler (boliim 4.4 bakiniz)

Intravaskiiler olarak iyotlu kontrast maddelerin uygulanmasi, bobrek yetmezligine yol acabilir.
Bu da metformin hidrokloriiriin birikmesine ve laktik asidoz riskine neden olur.

Metformin hidrokloriir, test 6ncesinde veya test zamaninda kesilmeli ve 48 saat sonrasina kadar
baglanmamalidir.48 saat sonra da sadece bobrek fonksiyonu tekrardan degerlendirilen ve normal
bulunanlarda baglanir.

Kullanimui i¢in dnceden tedbirlerin alinmasi gereken kombinasyonlar

Glukokortikoidlerin (sistemik ve lokal yol), beta 2 agonistlerin ve diiiretiklerin, intrinsik
hiperglisemik aktiviteleri vardir. Hasta bilgilendirilmeli ve 6zellikle tedavi dncesinde daha sik
kan glukoz ol¢iimii uygulanmalidir. Gerekli durumlarda, antidiyabetik ilacin dozu,diger ilaglar
ile birlikte kullanimi sirasinda degistirilebilir.

ADE inhibitorleri, kan glukoz seviyesini diisiirebilir. Dolayisiyla, metformin hidrokloriiriin dozu,

bu tibbi tirlinlerin kullanimi ve kesimi sirasinda degistirilebilir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: B

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Metformin i¢in gebeliklerde maruz kalmaya iliskin klinik veri mevcut degildir.

Hayvanlar iizerinde yapilan ¢aligmalar, gebelik /embriyonal /fetal gelisim / dogum ya da dogum
sonrasi gelisim ile ilgili olarak dogrudan ya da dolayli zararl etkiler oldugunu gostermemektedir
(bkz. boliim 5.3).

Gebe kadinlara verilirken tedbirli olunmalidir.

Gebelik donemi

Giliniimiizde, iliskili epidemiyolojik veri bulunmamaktadir. Hayvan ¢aligsmalari; gebeler, embriyo
veya fetal gelisim, dogum veya postnatal gelisim iizerinde zararli etkileri gostermemektedir
(boliim 5.3 ayrica bakiniz). Hasta gebe kalmayi planladiginda ve gebeligi sirasinda diyabeti,
metformin hidrokloriir ile tedavi edilmemelidir. Fakat, kan glukoz seviyesini normale en yakin
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seviyede tutmak i¢in ve anormal kan glukoz seviyelerinin neden olabilecegi fetal
malformasyonlarin riskini azaltmak i¢in insiilin kullanilmalidir.

Laktasyon donemi

Metformin hidrokloriir insan siitii ile atilir. Yeni doganlarda/emzirilen bebeklerde herhangi bir
yan etki gozlenmemistir. Fakat sinirli veri mevcut oldugundan metformin tedavisi sirasinda
emzirme Onerilmez. Emzirmeyi mi yoksa metformin hidrokloriir kullanimini m1 kesecegine karar

verilmeli, bu karar sirasinda bu {iriiniin anne i¢in 6nemi diistintilmelidir.

Ureme yetenegi/Fertilite
Ureme yetenegi iizerindeki etkileri ile ilgili bilgi bulunmamaktadir.

4.7.  Arac ve makine kullanim iizerindeki etkiler
GLISUS monoterapisinin, hipoglisemiye yol agmamasindan otiirii, arag ve makine kullanimi
iizerine etkisi bulunmamaktadir. Fakat diger antidiyabetik ajanlarla (sulfoniliireler, insiilin,

repaglinid) birlikte kullanildiginda hipoglisemi yoniinden hastalar uyarilmalidir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Metformin ile tedavi edilen hastalarda bildirilen istenmeyen etkiler asagidaki siklik siralamasina
gore listelenmistir:

Cok yaygin (=1/10), yaygm (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (=1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin
edilemiyor)

Metabolizma ve beslenme bozukluklari

Cok seyrek: Uzun silire metformin hidrokloriir kullanimi sirasinda vitamin B12 emiliminde
azalma ile serum seviyelerinde azalma. Megaloblastik anemisi bulunan bir hasta varsa bu
etiyoloji diistiniilmelidir.

Cok seyrek: Laktik asidoz (4.4 bakiniz)

Sinir sistemi bozukluklar
Yaygin: Tat alma bozukluklari

Gastrointestinal bozukluklar

Cok yaygin: Bulanti, kusma, ishal, karin agris1 ve istah kayb1 bozukluklar. Bu yan etkiler siklikla
tedavi baslangici sirasinda olusur ve ¢ogu vakada kendiliginden diizelir. Bunlar1 6nlemek igin,
metformin hidrokloriiriin ilk 2 veya 3 giinlik dozlart yemeklerle veya sonrasinda alinmasi

onerilir. Dozun yavas artirilmasi, gastrointestinal toleransi destekler.
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Hepatobiliyer bozukluklar
Izole raporlardan: Karaciger fonksiyon testlerindeki anormalliklerin veya hepatitin, metformin
hidrokloriiriin kesilmesiyle diizeldigi goriilmistiir.

Deri ve subkutane dokudaki bozukluklar
Cok seyrek: Eritem (kizariklik), pruritus (kasint1), tirtiker gibi deri reaksiyonlari

Yaymlanan ve satilan verilerde ve 1 yil siire boyunca tedavi olmus 10-16 yas pediatrik
poptilasyon ile sinirlandirilmis kontrollii klinik ¢alismalarda, yan etkilerin tabiati ve ciddiyeti

bakimindan erigkinler i¢in rapor edilenlere benzemekteydi.

Siipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi1 siipheli ila¢ advers reaksiyonlarmmin raporlanmasi biiyiikk 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir (Www.titck.gov.tr; e-posta:
tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).

4.9. Doz asim ve tedavisi

Laktik asidoz bu durumda olusmasina ragmen, hipoglisemi, metformin hidrokloriir dozu 85 gr
olana kadar goriilmemistir. Metformin hidrokloriiriin asir1 dozu veya beraberindeki riskler, laktik
asidoza yol agabilir. Laktik asidoz, tibbi bir acildir ve hastanede tedavisi gereklidir. Laktat1 ve
metformin hidrokloriirii en iyi atan metod hemodiyalizdir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER

5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup: Antidiyabetik Ilaglar - Biguanidler
ATC kodu:A10BA02

Etki Mekanizmasi:
Metformin hidrokloriir, antihiperglisemik etkisi olan bir biguaniddir. Bazal ve postprandiyal
(yemekten sonrasi) plazma glukozunu diisiiriir. Insiilin salmimini1 uyarmaz dolayisiyla

hipoglisemi olusturmaz.

Metformin hidrokloriir 3 mekanizma ile etkilemektedir:

1) Glukoneogenezi ve glikojenolizi inhibe ederek karacigerde glukoz olusumunu azaltir.

2) Kasta, insiilin duyarliligin1 artirarak, periferik glukoz alinimini ve yararlanimini destekler.

3) Barsaklardan glukoz emilimini geciktirir.

Metformin hidroklortir, glikojen sentaz lizerinden hiicre i¢i glikojen sentezini uyarir.
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Metformin hidrokloriir, her ¢esit membran glukoz tasiyicilarinin (GLUT) tasima kapasitelerini
artirir.

Insanlarda, glisemik etkiden bagimsiz olarak, metformin hidrokloriir total kolesterol, LDL
kolesterol ve trigliserid seviyelerini diisiirir. Bu durum terapotik dozlarda; kontrollii, orta ve
uzun donemi klinik ¢alismalarla gosterilmistir.

Klinik etkileri:
Prospektif (ileriye yonelik) randomize (rastgele) calisma, tip 2 diyabetiklerde, yogun kan glukoz
kontroliiniin uzun dénemdeki faydasini belirlemistir.

Sadece diyet ile basarisiz olduktan sonra metformin hidrokloriir ile tedavi edilen asir1 kilolu
hastalarda analiz sonuglar::

Metformin grubunda (29.8/1000 hasta-yillar) diyabet ile iliskili komplikasyon riskinde sadece
diyet yapanlara gore (43.3/1000 hasta-yillar) (p=0.0023) ve kombine sulfaniliire ve insiilin
monoterapi alan gruplara (40.1/1000 hasta-yillar) (p=0.0034) goére ciddi azalma oldugunu
gostermistir.

Metformin grubunda (7.5/1000 hasta-yillar) diyabet ile iliskili mortalite riskinde sadece diyet
yapanlara (12.7/hasta-yillar) gore ciddi azalma oldugunu gostermistir (p=0.017).

Metformin grubunda (13.5/1000 hasta-yillar) total mortalite riskinde diyet yapanlara (20.6/1000
hasta-yillar) (p=0.011) goére ve kombine sulfanilire ve insiilin monoterapi alan gruplara

(18.9/1000hasta-y1llar) (p=0.021) gore ciddi azalma oldugunu gostermistir.

Metformin grubunda (11/1000hasta-yillar) miyokard enfarktiis riski bakimindan sadece diyet
yapanlara (18/1000 hasta-yillar) gore ciddi azalma oldugunu gostermistir (p=0.01).

Sulfaniliire ile kombine, ikincil tedavi olarak kullanilan metformin hidrokloriiriin klinik sonuglar1
gosterilememistir.

Tip 1 diyabetiklerde, metformin hidrokloriir ve insiilin kombinasyonu, bu segilen hastalarda
kullanild1 fakat bu kombinasyonun yarar1 gosterilemedi.

10-16 yas aras1 bir yillik siireyle tedavi edilen, sinirli pediatrik popiilasyonun kontrollii klinik
caligmalari, glisemik kontrol bakimindan erigkine benzerlik gosterdi.

5.2.  Farmakokinetik 6zellikler

Emilim: Tek doz oral metformin kullanimindan sonra Tpac’a 2.5 saatte ulasilir. 500 mg dozun
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mutlak biyoyararlanimi %50-60’tir. Oral dozun ardindan digkiyla atilan emilmemis fraksiyon
%20 ila %30 oranindadir.

Oral uygulamanin ardindan, metformin emilimi doyurulabilirdir ve tamamlanmamistir.
Metformin hidrokloriir emilim farmakokinetigi dogrusal olmadigi kabul edilir. Genellikle
onerilen metformin hidrokloriir dozlar1 ve doz semalarinda, kararli durum plazma
konsantrasyonuna 24-48 saat i¢inde ulasilir ve genellikle 1 pg/ml’den azdir. Kontrolli klinik
calismalarda, maksimum dozlarda bile metformin plazma seviyesi (Cmax) 4 upg/ml’yi
gegmemistir.

Besin, metformin hidrokloriir emilim derecesini azaltir ve emilimini bir miktar geciktirir. 850
mg’lik doz uygulanmasindan sonra plazma doruk konsantrasyonunda %40 diisiis, egri altinda
kalan alanda (EAA) %25 azalma ve doruk plazma konsantrasyonuna 35 dak. daha geg¢ ulastigi

gozlenmistir. Bu diisiislerin klinikle baglantis1 bilinmemektedir.

Dagilim: Plazma proteinlerine baglanimi goz ardi edilebilir. Metformin hidrokloriir, eritrositler
icinde pargalara ayrilir. Kandaki doruk (tepe noktasi) degeri, plazmadakinden daha disiiktiir ve
yaklagik ayni zamanda bu noktaya ulagilir. Kirmiz1 kan hiicreleri, dagilimin ikincil elemani
olarak goriliir. Ortalama Vd degeri 63-276 L arasinda degisir.

Biyotransformasyon: Metformin hidrokloriir, idrardan degisime ugramadan atilir. Insanlarda

tanimlanmis metabolitleri bulunmamaktadir.

Eliminasyon: Metformin hidrokloriiriin bobrek klerensi 400 ml/dk’ dan fazladir. Bu, metformin
hidrokloriiriin, glomeriil filtrasyonu ve tiibiiler sekresyon ile elimine edildigini gosterir. Oral
dozu takiben, terminal eliminasyon yar1 6mrii yaklasik 6.5 saattir.

Bobrek fonksiyonlarinda bir bozulma oldugu zaman bobrek klerensi azalir ve dolayisiyla

eliminasyon yar1 dmrii uzar ki bu da plazmada metformin seviyesinde artisa yol agar.

Hastalarda karakteristik ozellikler

Pediatrik popiilasyon:

Tek doz galismasi: 500 mg tek doz metformin hidrokloriirden sonra pediatrik hastalar,
farmakokinetik profili bakimindan saglikli erigskinlerle benzerlik gostermistir.

Multi doz g¢alismasi: Veriler, bir ¢alisma ile sinirli kaldi. Pediatrik hastalara 7 giin boyunca
tekrarlanan 500 mg dozlarla BID alanlarla, doruk plazma konsantrasyonunda (Cmax) Ve sistemik
maruziyette (AUCO-t), diyabetik eriskinlere 14 giin boyunca tekrarlanan 500 mg dozlarla BID
alanlara kiyasla %33 ve %40 oraninda azalma goriilmistiir. Glisemik kontrole dayanarak dozlar
Olciiliirken bu durumun klinik ile uygunlugu simirhdir.
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5.3.  Klinik oncesi giivenlilik verileri

Konvansiyonel ¢alismalari temel alarak preklinik veriler insanlar igin zararli olmadigini agikladi
(glivenilir farmakoloji, tekrarlayan doz toksisitesi, genotoksisite, karsinojenik potansiyel,
toksisite artist).

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimci maddelerin listesi

Maltitol

Asestilfam potasyum

Sodyum dihidrojen fosfat dihidrat

Disodyum hidrojen fosfat, anhidréz

Sodyum propil hidroksibenzoat

Sodyum metil hidroksi benzoat

Karamel rengi sivi

Nane aromasi s1v1 (propilen glikol ve izopropil alkol igerir)

Seftali aromas1 s1v1 (propilen glikol ve izopropil alkol igerir)

6.2.  Gecimsizlikler
Bilinen herhangi bir gecimsizligi yoktur.

6.3. Raf omrii
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C’nin altindaki oda sicakliginda orijinal ambalajinda saklanmalidir.

Agcildiktan sonra 25°C’nin altindaki oda sicakliginda saklanarak, 28 giin icerisinde tiiketilmelidir.

Bu siireden sonra kalan ¢6zelti kullanilmamalidir.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

GLISUS 500 mg/5 ml Oral Cozelti, emniyet halkali, contali beyaz HDPE kapak ile kapatilmus,
100 ml ve 150 ml amber renkli, Tip III cam siselerde, ikili 2.5 ml / 5 ml polipropilen kasik ve
kullanma talimati ile birlikte karton kutularda ambalajlanir.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yo6netmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yo6netmeligi”’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

GENERICA ILAC SAN. VE TIC. A.S.
Dikilitag Mah. Yildiz Posta Cad. 48/4
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34349-Esentepe-ISTANBUL
Tel: 0212 376 65 00
Faks: 0212 21353 24

8. RUHSAT NUMARASI
2014/534

9. iLK RUHSAT TARIHIi / RUHSAT YENILEME TARIHi
[k ruhsatlandirma tarihi: 03.07.2014

Son yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENIiLENME TARIiHi
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