ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tandemact 30 mg/2 mg tabletki
Tandemact 30 mg/4 mg tabletki

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Tandemact 30 mg/2 mg tabletki
Jedna tabletka zawiera 30 mg pioglitazonu (w postaci chlorowodorku) i 2 mg glimepirydu.

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu
Jedna tabletka zawiera okoto 125 mg laktozy jednowodnej (patrz punkt 4.4).

Tandemact 30 mg/4 mg tabletki
Jedna tabletka zawiera 30 mg pioglitazonu (w postaci chlorowodorku) i 4 mg glimepirydu.

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu
Jedna tabletka zawiera okoto 177 mg laktozy jednowodnej (patrz punkt 4.4).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka.
Tandemact 30 mg/2 mg tabletki

Barwy biatej lub kremowej, okragta, wypukta, z wyttoczonym ,,4833 G” z jednej strony i ,,30/2”
z drugiej.

Tandemact 30 mg/4 mg tabletki
Barwy biatej lub kremowej, okragta, wypukta, z wyttoczonym ,,4833 G” z jednej strony i,,30/4”
z drugiej.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Tandemact wskazany jest w leczeniu drugiego rzutu dorostych pacjentow z cukrzyca typu 2., ktorzy
nie toleruja metforminy lub u ktorych metformina jest przeciwwskazana, oraz ktdrzy otrzymujg juz
leczenie pioglitazonem w skojarzeniu z glimepirydem.

Po wdrozeniu leczenia pioglitazonem nalezy kontrolowa¢ pacjentéw po 3 do 6 miesigcach w celu
oceny odpowiedzi pacjenta na leczenie (np. zmniejszenie stezenia HbA ;). U pacjentéw, u ktdrych nie
stwierdza si¢ wystarczajacej odpowiedzi, leczenie pioglitazonem nalezy przerwac. Ze wzgledu na
potencjalne ryzyko zwigzane z przedtuzonym leczeniem w trakcie kolejnych rutynowych wizyt,
lekarze przepisujacy lek powinni oceniac, czy leczenie pioglitazonem nadal jest korzystne (patrz
punkt 4.4).

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dawkowanie

Zalecana dawka leku Tandemact to jedna tabletka przyjmowana raz na dobg.



Jesli pacjenci zglaszajg hipoglikemie, dawke preparatu Tandemact nalezy zmniejszy¢ lub rozwazy¢
zastosowanie leczenia skojarzonego oddzielnymi preparatami pioglitazonu i glimepirydu.

Jesli pacjenci otrzymuja pioglitazon w skojarzeniu z pochodna sulfonylomocznika inng niz
glimepiryd, przed zmiang leczenia na preparat Tandemact nalezy doprowadzi¢ pacjentéw do
stabilnego stanu, stosujac leczenie skojarzone pioglitazonem i glimepirydem.

Szczegolne populacje

Pacjenci w podesztym wieku

Lekarz powinien rozpocza¢ stosowanie leku od najmniejszej dostepnej dawki i stopniowo ja
zwigkszac, szczegblnie w sytuacji gdy pioglitazon jest stosowany w skojarzeniu z insuling (patrz
punkt 4.4 Retencja plyndéw i niewydolno$¢ serca).

Zaburzenia czynnosci nerek
Preparatu Tandemact nie nalezy stosowac u pacjentdw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek
(klirens kreatyniny < 30 ml/min, patrz punkt 4.3).

Zaburzenia czynnosci wgtroby
Nie nalezy stosowac preparatu Tandemact u pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz
punkt 4.3 14.4).

Drzieci i mtodziez
Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci produktu leczniczego Tandemact u dzieci i

mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. Dane nie sg dostgpne.

Sposéb podawania

Tabletki nalezy przyjmowac doustnie krotko przed lub wraz z pierwszym gléwnym positkiem.
Tabletki nalezy potyka¢, popijajac szklanka wody.

4.3 Przeciwwskazania
Tandemact jest przeciwwskazany u pacjentow:

- ze stwierdzong nadwrazliwoscia na substancje czynne lub na ktérgkolwiek substancje
pomocnicza (wymieniong w punkcie 6.1) badz inne pochodne sulfonylomocznika lub
sulfonamidy,

- z wystepujaca obecnie lub w wywiadzie niewydolno$cia serca (stopien I-IV wg klasyfikacji
NYHA),

- z rakiem pgcherza moczowego wystepujacym aktualnie lub rakiem pecherza moczowego w
wywiadzie,

- z niezbadanym krwiomoczem,

- z zaburzong czynno$cig watroby,

- z cukrzycg typu 1.,

- ze $pigczka cukrzycows,

- z cukrzycowg kwasica ketonowa,

- z ciezkimi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min),

- Wwcigzy,

- w okresie karmienia piersig (patrz punkt 4.6).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Brak danych klinicznych dotyczgcych dodawania innych doustnych przeciwcukrzycowych produktow

leczniczych do leczenia preparatem Tandemact lub jednocze$nie podawanym glimepirydem i
pioglitazonem.



Hipoglikemia

W przypadku spozywania positkow o nieregularnych porach lub catkowitego ich pominigcia leczenie
preparatem Tandemact moze prowadzi¢ do hipoglikemii w wyniku dziatania sktadnika bedacego
pochodng sulfonylomocznika. Objawy mozna prawie zawsze szybko opanowac, natychmiast
przyjmujgc weglowodany (cukier). Sztuczne stodziki nie sg skuteczne.

Na podstawie doswiadczen z innymi pochodnymi sulfonylomocznika stwierdzono, ze pomimo
podjecia poczatkowo skutecznych §rodkoéw zaradczych hipoglikemia moze wystapi¢ ponownie.
Cigzka lub utrzymujaca si¢ hipoglikemia, jedynie przejsciowo opanowana przez standardowe ilosci
cukru, wymaga natychmiastowego leczenia, a w sporadycznych przypadkach hospitalizacji.

Leczenie preparatem Tandemact wymaga regularnego monitorowania st¢zenia glukozy.

Retencja plynow 1 niewydolnos$¢ serca

Pioglitazon moze powodowac retencje ptynéw, co moze zaostrzy¢ lub przyspieszy¢ wystapienie
niewydolnos$ci serca. Podczas leczenia pacjentéw z co najmniej jednym czynnikiem ryzyka
wystgpienia zastoinowej niewydolnosci serca (np. przebytym zawatem mig$nia sercowego lub
objawowga choroba wiencowa lub pacjenci w podesztym wieku) lekarze powinni rozpoczaé leczenie
od najmniejszej dostepnej dawki pioglitazonu i stopniowo jg zwigkszac. Nalezy obserwowac, czy u
pacjentow, zwlaszcza tych z ograniczong rezerwa sercowg, nie wystepuja objawy przedmiotowe i
podmiotowe niewydolnos$ci serca, przyrost masy ciata lub obrzgki. Po wprowadzeniu leku do obrotu
zglaszano przypadki wystapienia niewydolnosci serca u pacjentow leczonych jednoczesnie
pioglitazonem i insuling lub u ktérych w wywiadzie wyst¢powala niewydolnos¢ serca. Poniewaz
zaréwno insulina jak i pioglitazon powodujg retencj¢ ptynéw w organizmie, jednoczesne stosowanie
tych lekéw moze zwigkszy¢ ryzyko wystapienia obrzekow. Po wprowadzeniu leku do obrotu
zgloszono przypadki wystapienia obrzgkow obwodowych i niewydolno$ci serca u pacjentow
stosujacych jednoczes$nie pioglitazon i niesteroidowe leki przeciwzapalne, w tym selektywne
inhibitory COX-2. W przypadku jakiegokolwiek pogorszenia stanu kardiologicznego nalezy przerwac
leczenie preparatem Tandemact.

Przeprowadzono badanie wynikdéw sercowo-naczyniowych leczenia pioglitazonem u pacjentow
ponizej 75 lat z cukrzyca typu 2. i wezesniej obecng powazniejszg choroba duzych naczyn. Pioglitazon
lub placebo dodano do dotychczasowego leczenia przeciwcukrzycowego i sercowo-naczyniowego na
okres do 3,5 roku. Badanie to wykazato zwickszenie liczby zglaszanych przypadkéw niewydolnosci
serca, ktore jednak nie prowadzito do wzrostu §miertelnosci w tym badaniu.

Pacjenci w podesztym wieku

U pacjentéow w podesztym wieku nalezy rozwazac z ostroznoscia leczenie skojarzone z insuling ze
wzgledu na podwyzszone ryzyko ciezkiej niewydolnos$ci serca.

Ze wzgledu na ryzyko zwiagzane z wiekiem (szczegodlnie raka pecherza moczowego, ztaman i
niewydolnos$ci serca) u pacjentow w podesztym wieku przed rozpoczeciem i w trakcie leczenia, nalezy

starannie ocenic¢ stosunek korzysci do ryzyka.

Rak pecherza moczowego

W metaanalizie kontrolowanych badan klinicznych stwierdzano przypadki raka pecherza znacznie
czesciej w grupach otrzymujacych pioglitazon (19 przypadkow u 12506 pacjentow, 0,15%) niz w
grupach kontrolnych (7 przypadkow u 10 212 pacjentow, 0,07%) HR = 2,64 (95% CI 1,11-6,31,

p = 0,029). Po wylgczeniu z badania pacjentow, ktdrzy przyjmowali badany lek krocej niz przez rok,
gdy rozpoznano u nich raka pecherza moczowego, odnotowano 7 przypadkéw (0,06%) raka pecherza
moczowego w grupach przyjmujacych pioglitazon i 2 przypadki (0,02%) w grupach kontrolnych.
Badania epidemiologiczne takze sugerowaty niewielki wzrost ryzyka raka pecherza moczowego u



pacjentow z cukrzyca leczonych pioglitazonem, chociaz nie wszystkie badania wykazaly istotne
statystycznie zwigkszenie ryzyka.

Czynniki ryzyka wystapienia raka pecherza moczowego nalezy oceni¢ przed wdrozeniem leczenia
pioglitazonem (do czynnikow ryzyka nalezy wiek, palenie w przesztosci, narazenie na niektore
czynniki zawodowe lub chemioterapeutyki np. cyklofosfamid lub wcze$niejsza radioterapia na obszar
miednicy). Przed rozpoczgciem leczenia pioglitazonem nalezy zbada¢ kazdy przypadek krwiomoczu.

Pacjentom nalezy zaleci¢, aby niezwlocznie skontaktowali si¢ z lekarzem, jezeli w trakcie leczenia
wystapi krwiomocz lub inne objawy, jak np. dyzuria lub nietrzymanie moczu.

Monitorowanie czynnosci watroby

Po wprowadzeniu pioglitazonu i glimepirydu do obrotu rzadko zgtaszano przypadki zwickszenia
aktywnos$ci enzymow watrobowych i zaburzen czynno$ci watroby (patrz punkt 4.8). Mimo, ze w
bardzo rzadkich przypadkach odnotowano zgony, zwigzek przyczynowo-skutkowy nie zostat
ustalony.

Z tego wzgledu zaleca si¢ okresowe kontrolowanie aktywnosci enzymow watrobowych u pacjentow
leczonych preparatem Tandemact. U wszystkich pacjentow przed rozpoczeciem leczenia preparatem
Tandemact nalezy oznaczy¢ aktywnos¢ enzymow watrobowych. Nie nalezy rozpoczynac leczenia
preparatem Tandemact u pacjentow, u ktorych wyjsciowa aktywno$¢ enzymow watrobowych jest
zwickszona (aktywnos¢ AIAT > 2,5 razy wieksza od gornej granicy warto$ci prawidtowych) lub jezeli
wystepuja jakiekolwiek inne objawy choroby watroby.

Po rozpoczeciu stosowania preparatu Tandemact zaleca si¢ okresowe przeprowadzanie badan
aktywnoS$ci enzymow watrobowych na podstawie oceny klinicznej. Jezeli podczas leczenia
preparatem Tandemact aktywnos$¢ AIAT bedzie trzykrotnie wigksza niz gorna granica warto$ci
prawidlowych, nalezy jak najszybciej powtorzy¢ oznaczenie aktywnos$ci enzymow watrobowych.
Nalezy przerwaé stosowanie leku, jezeli aktywnos¢ AIAT nadal utrzymuje si¢ na poziomie trzykrotnie
wigkszym niz gorna granica wartosci prawidlowych. Jezeli u pacjenta wystapia objawy mogace
wskazywac na zaburzenia czynno$ci watroby, w tym nudnosci o niewyjasnionej przyczynie, wymioty,
boéle brzucha, znuzenie, brak apetytu i (lub) ciemne zabarwienie moczu, nalezy oznaczy¢ aktywnos¢
enzymow watrobowych. Decyzje o kontynuacji leczenia preparatem Tandemact, przed uzyskaniem
wynikoéw badan laboratoryjnych, nalezy podjac¢ na podstawie oceny klinicznej. W przypadku
wystgpienia zottaczki nalezy przerwac stosowanie produktu leczniczego.

Zwiekszenie masy ciala

W badaniach klinicznych z zastosowaniem pioglitazonu i pochodnej sulfonylomocznika w
monoterapii lub leczeniu skojarzonym stwierdzano zwigkszenie masy ciata pacjentow zalezne od
dawki, ktore moze by¢ spowodowane odkladaniem si¢ thuszczu 1 w niektorych przypadkach zwigzane
z retencjg ptynéw. W pewnych przypadkach zwigkszenie masy ciata moze by¢ objawem
niewydolnosci serca, dlatego podczas leczenia nalezy $cisle kontrolowa¢ mase ciata. Kontrola
spozywanych positkow jest elementem leczenia cukrzycy. Pacjentom nalezy zaleci¢ $ciste
przestrzeganie diety o kontrolowanej wartosci kaloryczne;j.

Parametry hematologiczne

Podczas leczenia glimepirydem obserwowano rzadko zmiany parametrow hematologicznych (patrz
punkt 4.8). Z tego wzgledu leczenie preparatem Tandemact wymaga regularnego monitorowania
parametrow hematologicznych (szczego6lnie leukocytow i plytek krwi).

Podczas leczenia pioglitazonem obserwowano niewielkie zmniejszenie $redniego stezenia
hemoglobiny (wzgledny spadek o 4%) i hematokrytu (wzgledny spadek o 4,1%), odpowiadajace
hemodylucji. W kontrolowanych poréwnawczych badaniach klinicznych pioglitazonu podobne
zmiany w obrazie krwi obserwowano u pacjentow przyjmujacych metforming (hemoglobina — spadek
wzgledny o 3-4%, hematokryt — wzgledny spadek o 3,6-4,1%) oraz w mniejszym stopniu u pacjentow



przyjmujacych pochodne sulfonylomocznika i insuling (hemoglobina — wzgledny spadek o 1-2%,
hematokryt — wzgledny spadek o 1-3,2%).

Stosowanie pochodnych sulfonylomocznika u pacjentéw z niedoborem dehydrogenazy
glukozo-6-fosforanowej moze prowadzi¢ do niedokrwisto$ci hemolitycznej. Poniewaz glimepiryd
nalezy do pochodnych sulfonylomocznika, nalezy zachowac ostrozno$¢ u pacjentow z niedoborem
dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej i rozwazy¢ zastosowanie alternatywnego leku, innego niz
pochodna sulfonylomocznika.

Zaburzenia oka

Po wprowadzeniu leku do obrotu zglaszano przypadki wystgpienia lub pogorszenia przebiegu
cukrzycowego obrzgku plamki zottej z pogorszeniem ostrosci wzroku, ktore stwierdzano u 0sob
przyjmujacych tiazolidinediony, w tym roéwniez pioglitazon. U wielu sposrod tych pacjentow
stwierdzano jednocze$nie obrzgki obwodowe. Nie wiadomo, czy istnieje bezposredni zwiazek
pomigdzy przyjmowaniem pioglitazonu i obrzgkiem plamki zottej, jednakze lekarze powinni by¢
$wiadomi, Ze u pacjentéw zgltaszajacych zaburzenia ostro$ci wzroku przyczyng moze by¢ obrzek
plamki zoéttej; nalezy wowczas rozwazy¢ konsultacje okulistyczng.

Zespot policystycznych jajnikow

W wyniku zwigkszenia wrazliwosci na insuling, leczenie pioglitazonem u pacjentdw z zespotem
policystycznych jajnikéw moze spowodowaé wznowienie owulacji. U tych pacjentow moze wystapi¢
ryzyko cigzy. Pacjenci powinni by¢ swiadomi ryzyka zajscia w cigze i jesli pacjentka pragnie zajs¢ w
cigze lub jesli zajdzie w cigze, nalezy przerwac leczenie (patrz punkt 4.6).

Inne

W zbiorczej analizie zgtoszonych dziatan niepozadanych obserwowanych podczas randomizowanych
badan z grupa kontrolng prowadzonych metoda podwojnie $lepej proby obserwowano zwigkszong
czesto$¢ wystepowania ztaman kosci u kobiet (patrz punkt 4.8).

Obliczona czgstos¢ ztaman wynosita 1,9 ztaman na 100 pacjentolat u pacjentek leczonych
pioglitazonem i 1,1 ztaman na 100 pacjentolat u pacjentek leczonych lekiem poréwnawczym.
Zwigkszone ryzyko ztaman zaobserwowane u pacjentek w tym zbiorze danych dotyczacych
pioglitazonu, wynosi zatem 0,8 ztamania na 100 pacjentolat stosowania.

Niektore badania epidemiologiczne sugeruja podobne ryzyko wystgpienia ztaman u m¢zczyzn i u
kobiet.

W dlugotrwatym leczeniu pioglitazonem nalezy bra¢ pod uwagg ryzyko ztaman (patrz punkt 4.8).
Pioglitazon nalezy stosowac ostroznie, jezeli jednoczes$nie przyjmowane sg leki hamujgce (np.
gemfibrozyl) lub indukujace (np. ryfampicyna) cytochrom P450 2C8. Nalezy $cisle kontrolowaé
glikemig¢ oraz rozwazy¢ modyfikacje dawki pioglitazonu (w zakresie zalecanego dawkowania) lub
zmiang leczenia przeciwcukrzycowego (patrz punkt 4.5).

Tabletki zawieraja laktoze jednowodna, w zwigzku z czym nie powinny by¢ podawane pacjentom, u
ktorych wystepuja rzadkie zaburzenia dziedziczne w postaci nietolerancji galaktozy, brakiem laktazy
lub ztego wchtaniania glukozy-galaktozy.

Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie prowadzono formalnych badan interakcji dla preparatu Tandemact, niemniej jednoczesne
stosowanie substancji czynnych u pacjentow w warunkach klinicznych nie prowadzito do zadnych



nicoczekiwanych interakcji. Ponizsze stwierdzenia odzwierciedlajg dostepne informacje na temat
poszczegdlnych substancji czynnych (pioglitazon i glimepiryd).

Pioglitazon

Podczas jednoczesnego stosowania pioglitazonu i gemfibrozylu (inhibitora cytochromu P450 2C8)
obserwowano trzykrotne zwigkszenie AUC (pola powierzchni pod krzywa) pioglitazonu. Z tego
wzgledu, podczas jednoczesnego stosowania gemfibrozylu konieczne moze by¢ zmniejszenie dawki
pioglitazonu. Nalezy rozwazy¢ $ciste kontrolowanie stezenia glukozy we krwi (patrz punkt 4.4).
Podczas jednoczesnego stosowania pioglitazonu i ryfampicyny (lek indukujgcy cytochrom P450 2C8)
obserwowano zmniejszenie AUC pioglitazonu o 54%. Podczas jednoczesnego stosowania
pioglitazonu i ryfampicyny, konieczne moze by¢ zwigkszenie dawki pioglitazonu. Nalezy rozwazy¢
sciste kontrolowanie st¢zenia glukozy we krwi (patrz punkt 4.4).

W badaniach interakcji wykazano, ze pioglitazon nie wptywa w istotny sposob na farmakokinetyke i
farmakodynamike¢ digoksyny, warfaryny, fenprokumonu i metforminy. Jednoczesne stosowanie
pioglitazonu i lekow z grupy pochodnych sulfonylomocznika przypuszczalnie nie wptywa na
farmakokinetyke pochodnych sulfonylomocznika. Badania u ludzi nie wykazaty indukcji gtownych,
najczesciej indukowanych izoenzymow cytochromu P450: 1A, 2C8/9 i 3A4. W badaniach in vitro nie
stwierdzono hamujacego wplywu na ktorykolwiek z podtypow cytochromu P450. Nie nalezy
spodziewac si¢ interakcji z substancjami metabolizowanymi przez te enzymy, np. z doustnymi
srodkami antykoncepcyjnymi, cyklosporyng, lekami blokujagcymi kanat wapniowy i inhibitorami
reduktazy HMGCoA.

Glimepiryd

Jesli glimepiryd jest stosowany jednoczesnie z niektorymi innymi produktami leczniczymi, moze
nastgpi¢ zarowno niepozadane nasilenie, jak i ostabienie jego dziatania hipoglikemizujacego. Z tego
powodu inne produkty lecznicze nalezy stosowa¢ z preparatem Tandemact tylko za wiedzg lekarza
(lub z przepisu lekarza).

Na podstawie doswiadczenia ze stosowaniem glimepirydu i innych pochodnych sulfonylomocznika
stwierdzono nizej wymienione interakcje.

Nasilenie dziatania obnizajacego stezenie glukozy we krwi, a tym samym w pewnym przypadkach
hipoglikemia, moze nastgpi¢ podczas stosowania jednej z nastgpujacych substancji czynnych, np.:

fenylbutazon, azapropazon i oksyfenbutazon,
insulina i doustne leki przeciwcukrzycowe,
metformina,

salicylany i kwas para-aminosalicylowy,
steroidy anaboliczne i m¢skie hormony plciowe,
chloramfenikol,

klarytromycyna,

leki przeciwzakrzepowe z grupy kumaryny,
dyzopiramid,

fenfluramina,

fibraty,

inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE),
fluoksetyna,

allopurynol,

sympatykolityki,

cyklo-, tro- i ifosfamidy,

sulfinpyrazon,

niektore dtugo dzialajace sulfonamidy,
tetracykliny,

inhibitory monoaminooksydazy (MAO),



antybiotyki chinolonowe,

probenecyd,

mikonazol,

pentoksyfilina (duze dawki stosowane parenteralnie),
trytokwalina,

flukonazol.

Oslabienie dziatania obnizajgcego stezenie glukozy we krwi, a tym samym podwyzszone st¢zenia
glukozy we krwi, moze nastapi¢ podczas stosowania jednej z nastgpujacych substancji czynnych, np.:

estrogeny i progestageny,

saluretyki, diuretyki tiazydowe,

leki stymulujace czynno$¢ tarczycy, glikokortykosteroidy,

pochodne fenotiazyny, chlorpromazyna,

adrenalina i sympatykomimetyki,

kwas nikotynowy (w duzych dawkach) i pochodne kwasu nikotynowego,
leki przeczyszczajace (dtugotrwale stosowanie),

fenytoina, diazoksyd,

glukagon, barbiturany i ryfampicyna,

acetazolamid.

Antagonisci receptora H,, beta-blokery, klonidyna i rezerpina moga powodowac zaré6wno nasilenie,
jak 1 oslabienie dziatania obnizajgcego stezenie glukozy we krwi.

Pod wptywem substancji czynnych o dziataniu sympatykolitycznym, takich jak beta-blokery,
klonidyna, guanetydyna i rezerpina, wywotana hipoglikemig kompensacyjna odpowiedz uktadu

adrenergicznego moze ulec ostabieniu lub zniesieniu.

Spozycie alkoholu moze w nieprzewidywalny sposob nasila¢ lub ostabia¢ hipoglikemizujace dziatanie
glimepirydu.

Glimepiryd moze zaréwno nasilaé, jak i ostabia¢ dziatanie pochodnych kumaryny.
4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Kobiety w wieku rozrodczym / Antykoncepcja u mezczyzn i kobiet

Tandemact nie jest zalecany u kobiet w wieku rozrodczym niestosujgcych antykoncepcji. Jesli
pacjentka pragnie zajs¢ w cigze, leczenie Tandemact nalezy przerwac.

Cigza

Ryzyko zwigzane z pioglitazonem

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania pioglitazonu u kobiet w cigzy. Badania
pioglitazonu na zwierzetach wykazaty szkodliwy wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3). Potencjalne
zagrozenie dla cztowieka nie jest znane.

Ryzyko zwigzane z glimepirydem

Nie ma dostatecznych danych odno$nie stosowania glimepirydu u kobiet w cigzy. W badaniach na
zwierzetach wykazano toksyczny wplyw glimepirydu na rozrod, wigzacy si¢ prawdopodobnie
najbardziej z farmakologicznym dziataniem (hipoglikemia) glimepirydu.

Tandemact jest przeciwwskazany w okresie cigzy (patrz punkt 4.3). Jesli pacjentka zajdzie w cigze,
leczenie produktem Tandemact nalezy przerwac.

Karmienie piersia




Pochodne sulfonylomocznika, takie jak glimepiryd, przenikaja do mleka kobiecego. Wykazano
obecnos¢ pioglitazonu w mleku samic szczurow w okresie laktacji. Nie wiadomo, czy pioglitazon
przenika do mleka kobiecego.

Tandemact jest przeciwwskazany u kobiet karmiacych piersig (patrz punkt 4.3).
Plodnos¢

W badaniach wplywu pioglitazonu na ptodnos$¢ zwierzat, nie stwierdzono wplywu na indeks
kopulacji, impregnacji i ptodnosci.

4.7 Wplyw na zdolnos$é prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Tandemact ma niewielki wptyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania
maszyn. Zdolnos¢ pacjenta do koncentracji i reakcji moze by¢ ograniczona w wyniku hipoglikemii lub
hiperglikemii spowodowanej przez glimepiryd lub na przyktad w efekcie zaburzen widzenia. Moze to
stwarzac¢ ryzyko w sytuacjach, w ktorych zdolno$¢ ta ma szczegdlne znaczenie (np. podczas
prowadzenia pojazdéw lub obshugiwania maszyn).

Pacjentom nalezy zaleci¢ przedsigwzigcie srodkow ostroznosci, aby nie dopusci¢ do hipoglikemii w
trakcie prowadzenia pojazdéw mechanicznych. Jest to szczego6lnie wazne u pacjentéw z obnizonym
poziomem lub brakiem $wiadomosci sygnalow ostrzegawczych hipoglikemii lub z czgstymi
epizodami hipoglikemii. Nalezy rozwazy¢, czy w tych okoliczno$ciach zalecane jest prowadzenie
pojazdow i obstugiwanie maszyn.

Pacjenci, ktorzy do§wiadczyli zaburzenia widzenia powinni zachowac ostrozno$¢ podczas
prowadzenia pojazdéw lub obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Przeprowadzono badania kliniczne pioglitazonu stosowanego w skojarzeniu z glimepirydem (patrz
punkt 5.1). Hipoglikemia wystepuje najczesciej natychmiast, ze wzgledu na zawartosc¢
sulfonylomocznika w produkcie leczniczym Tandemact. Objawy jej prawie zawsze mozna szybko
zmniejszy¢ poprzez natychmiastowe spozycie weglowodanow (cukru). Jest to cigzka reakcja, ktora
moze wystapi¢ niezbyt czesto (= 1/1000 do < 1/100) (patrz punkt 4.4). Umiarkowana do cigzkiej
trombocytopenia, leukopenia, erytrocytopenia, granulocytopenia, agranulocytoza, niedokrwisto$¢
hemolityczna i pancytopenia moze pojawic si¢ rzadko (> 1/10 000 do < 1/1000) (patrz punkt 4.4). Inne
reakcje, takie jak ztamania kosci, zwigkszenie masy ciala i obrzek moga wystapic¢ czesto (> 1/100 do

< 1/10) (patrz punkt 4.4).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Dziatania niepozadane zglaszane w badaniach z podwdjnie §lepg proba i po wprowadzeniu leku do
obrotu sg wymienione ponizej zgodnie z terminologiag MedDRA wedtug klasyfikacji uktadow i
narzadow oraz bezwzglednej czgstosci wystepowania. Czgstos¢ wystepowania definiowano
nastepujaco: bardzo czesto (= 1/10), czesto (= 1/100 do < 1/10); niezbyt czgsto (= 1/1000 do < 1/100),
rzadko (> 1/10 000 do < 1/1000), bardzo rzadko (< 1/10 000), nieznana (cze¢sto$¢ nie moze by¢
okreslona na podstawie dostgpnych danych). W kazdej z grup uktadow i narzadow, dzialania
niepozadane zostaty przedstawione zgodnie ze zmniejszajaca si¢ czgstoscig wystgpowania i ze
zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Dzialania niepozadane Czesto$¢ wystepowania dzialan niepozadanych
Pioglitazone | Glimepiryd | Tandemact

Zakazenia i zaraZenia pasozytnicze
zakazenia gornych drog oddechowych czgsto | | czesto




Dzialania niepozadane

Czestos¢ wyste

owania dzialan niepozadanych

Pioglitazone

Glimepiryd

Tandemact

zapalenie zatok

niezbyt czesto

niezbyt czesto

Nowotwory lagodne, zlosliwe i
nieokreslone (w tym torbiele i polipy)

rak pecherza

niezbyt czesto

niezbyt czesto

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego

zmiany w hematologii!

rzadko

rzadko

Zaburzenia ukladu immunologicznego

wstrzgs alergiczny?

bardzo rzadko

bardzo rzadko

alergiczne zapalenie naczyh?

bardzo rzadko

bardzo rzadko

nadwrazliwo$¢ i reakcje uczuleniowe? nieznana nieznana
Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Hipoglikemia niezbyt czesto
wzrost apetytu niezbyt czesto
Zaburzenia ukladu nerwowego

zawroty gowy czesto
Hipoestezja czgsto czgsto
bole glowy niezbyt czesto
Bezsenno$¢ niezbyt czesto niezbyt czesto

Zaburzenia oka

zaburzenia wzroku* czgsto niezbyt czesto
obrzek plamki nieznana nieznana
Zaburzenia ucha i blednika

zawroty glowy niezbyt czesto
Zaburzenia zoladKa i jelit’

Wzdecia czgsto
wymioty bardzo rzadko | bardzo rzadko
biegunka bardzo rzadko | bardzo rzadko
nudnosci bardzo rzadko | bardzo rzadko
bol brzucha bardzo rzadko | bardzo rzadko
napigcie brzucha bardzo rzadko | bardzo rzadko
uczucie pelnosci w zotadku bardzo rzadko | bardzo rzadko
Zaburzenia watroby i drog zolciowych®

zapalenie watroby bardzo rzadko | bardzo rzadko
zaburzenia czynnosci watroby (z zastojem bardzo rzadko | bardzo rzadko
z6kci 1 z0ttaczka)

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej

potliwosé niezbyt czesto
nadwrazliwos¢ na $wiatlo bardzo rzadko | bardzo rzadko
pokrzywka? nieznana nieznana
$wigd ? nieznana nieznana
wysypka ? nieznana nieznana
Zaburzenia mie$niowo-szkieletowe i

tkanki lacznej

ztamania ko$ci’ czesto czesto

Zaburzenia nerek i drég moczowych

cukromocz

niezbyt czesto

biatkomocz

niezbyt czesto

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu
podania

obrzek®

czesto

zmeczenie

niezbyt czesto
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Dzialania niepozadane Czesto$¢ wystepowania dzialan niepozadanych
Pioglitazone | Glimepiryd | Tandemact

Badania diagnostyczne

zwiekszenie masy ciala’ czgsto czesto czesto

zwigkszenie aktywnosci dehydrogenazy niezbyt czesto

mleczanowej

zmnigjszenie stezenia sodu w surowicy bardzo rzadko | bardzo rzadko

zwickszenie aktywnosci aminotransferazy nieznana nieznana

alaninowej'’

Opis wybranych dziatan niepozadanych

! Moze wystapi¢ miarkowana do cigzkiej trombocytopenia, leukopenia, erytrocytopenia,
granulocytopenia, agranulocytoza, niedokrwisto$¢ hemolityczna i pancytopenia, na ogot odwracalne
po zaprzestaniu leczenia.

2'W bardzo rzadkich przypadkach tagodne reakcje nadwrazliwo$ci moga nasilaé sie do ciezkich
reakcji przebiegajacych z dusznos$cia, spadkiem cisnienia krwi i czasem wstrzgsem. Moga wystapic¢
reakcje nadwrazliwosci skory jak swedzenie, wysypka 1 pokrzywka. Jest mozliwa krzyzowa
nadwrazliwo$¢ na pochodne sulfonylomocznika, sulfonamidy lub pokrewne substancje chemiczne.

3Po wprowadzeniu produktu do obrotu zglaszano reakcje nadwrazliwos$ci u pacjentow stosujgcych
pioglitazon. Reakcje te obejmowaly: anafilaksje, obrzek naczynioruchowy i pokrzywke.

4 Zaburzenia wzroku zgltaszano zazwyczaj w poczatkowym okresie leczenia. Tak jak w przypadku
innych hipoglikemizujacych produktéw leczniczych, sa one zwigzane ze zmianami st¢zenia glukozy
we krwi, wywolujgcymi przemijajace obrzmienie i zmiany wspotczynnika zatamania Swiatta przez
soczewke oka.

> Zotgdkowo- jelitowe dolegliwosci sg bardzo rzadkie i rzadko prowadza do zaprzestania leczenia.

6 Moze wystapi¢ zwiekszenie aktywnosci enzymow watrobowych. W bardzo rzadkich przypadkach
mogg wystapi¢ zaburzenia czynnosci watroby (np. zastdj zokci 1 zoltaczka), jak rowniez zapalenie
watroby, ktore moze prowadzi¢ do niewydolno$ci watroby.

" Przeprowadzono zbiorczg analize zgloszonych dziatan niepozadanych - ztaman kosci, z
randomizowanych, poréwnawczo kontrolowanych, przeprowadzonych z podwojnie §lepa probg badan
klinicznych z udziatem 8100 pacjentéw w grupie leczonej pioglitazonem i 7400 w grupie
porownawczej w grupach leczonych do 3,5 roku. Wigkszy odsetek ztaman obserwowano u kobiet
przyjmujacych pioglitazon (2,6%) w poréwnaniu z grupg pordéwnawcza (1,7%). Nie stwierdzono
zwickszenia czgstosci ztaman u mezczyzn leczonych pioglitazonem (1,3%) w poréwnaniu z grupa
porownawcza (1,5%). W trwajacym 3,5 roku badaniu PROactive 44/870 (5,1%; 1 ztamanie na
100 pacjentolat) kobiet leczonych pioglitazonem doznato ztaman, w poréwnaniu do 23/905 (2,5%;
0,5 ztamania na 100 pacjentolat) pacjentek leczonych lekiem poréwnawczym. Obserwowane
zwickszone ryzyko ztaman u kobiet leczonych pioglitazonem w tym badaniu wynosi zatem

0,5 ztamania na 100 pacjentolat stosowania. Nie stwierdzono zwigkszenia cz¢stosci ztaman u
mezezyzn leczonych pioglitazonem (1,7%) w porownaniu z grupg poréwnawcza (2,1%). Po
wprowadzeniu produktu do obrotu zglaszano ztamania u pacjentow obu plci (patrz punkt 4.4).

8 Obrzeki stwierdzono u 6%-9% pacjentow leczonych pioglitazonem ponad rok w kontrolowanych
badaniach klinicznych. Czgsto$¢ wystepowania obrzekow w grupach poréwnawczych (pochodne
sulfonylomocznika, metformina) wynosita 2%-5%. Obrzeki byty zazwyczaj tagodne do
umiarkowanych i zwykle nie wymagalo to przerwania leczenia.

W badaniach klinicznych z kontrolg aktywng $rednie zwigkszenie masy ciata u pacjentow
stosujacych pioglitazon w monoterapii przez ponad rok wynosito 2 kg-3 kg. Podobne zwigkszenie
masy ciata obserwowano w grupie porownawczej, w ktorej stosowano lek z grupy pochodnych
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sulfonylomocznika. W badaniach schematow leczenia skojarzonego, dodanie pioglitazonu u osoby
leczonej wezesniej lekiem z grupy pochodnych sulfonylomocznika powodowato §rednie zwigkszenie
masy ciata o 2,8 kg w ciagu roku.

10'W badaniach klinicznych z uzyciem pioglitazonu czesto$é wystepowania zwiekszonej aktywnosci
AIAT, wigkszej trzy razy niz gorna granica normy byla taka sama jak w przypadku stosowania
placebo, ale mniejsza niz w grupie poroéwnawczej z metforming lub z pochodnymi sulfonylomocznika.
Srednia aktywnos$¢ enzymow watrobowych zmniejszata sie podczas stosowania pioglitazonu.

W kontrolowanych badaniach klinicznych czestos$¢ zgtaszanych przypadkow niewydolnosci serca
podczas leczenia pioglitazonem byta taka sama jak w grupie pacjentéw przyjmujacych placebo,
metforming i pochodne sulfonylomocznika, ale liczba ich zwigkszata si¢ podczas leczenia
skojarzonego z insuling. W badaniu wynik6éw leczenia u pacjentow z wczesniej istniejacg chorobg
naczyniowa, czgsto$¢ wystepowania cigzkiej niewydolnos$ci serca byta o 1,6% wigksza w grupie
otrzymujacej pioglitazon w poréwnaniu z placebo, po dodaniu do leczenia obejmujacego insuling. Nie
prowadzilo to jednak do zwigkszenia $miertelnosci w tym badaniu.

W badaniu tym u pacjentéw otrzymujacych pioglitazon i insuling wigkszy odsetek pacjentow z
niewydolno$cig serca obserwowano u pacjentdow w wieku > 65 lat w poréwnaniu do pacjentow w
wieku ponizej 65 lat (9,7% w poréwnaniu do 4,0%). U pacjentéw otrzymujacych insuling bez
pioglitazonu czgsto$¢ wystepowania niewydolnosci serca wynosita 8,2% u pacjentow w wieku > 65 lat
w porownaniu do 4,0% u pacjentow w wieku ponizej 65 lat. Po wprowadzeniu leku do obrotu
zgtaszano przypadki niewydolnos¢ serca u 0sob leczonych pioglitazonem. Czgsciej zgtaszano je, gdy
pioglitazon byl stosowany w skojarzeniu z insuling lub u pacjentéw z niewydolnoscia serca w
wywiadzie (patrz punkt 4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgtaszania
wymienionego w zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie

W badaniach klinicznych pacjenci przyjmowali pioglitazon w dawce wigkszej niz maksymalna
zalecana dawka dobowa, tj. 45 mg. Przyjmowanie najwyzszej zgltoszonej dawki: 120 mg na dobe
przez cztery dni, a nastepnie 180 mg na dobe przez siedem dni, nie wigzato si¢ z zadnymi objawami.

Po przedawkowaniu glimepirydu moze wystapi¢ hipoglikemia, utrzymujaca si¢ od 12 do 72 godzin,
ktora moze nawrocic¢ po poczatkowej poprawie. Objawy moga wystapi¢ z opdznieniem do 24 godzin
po przedawkowaniu leku. Na ogdt wskazana jest obserwacja w szpitalu. Moga wystapi¢ nudnosci,
wymioty i bol nadbrzusza. Hipoglikemii moga ogdlnie towarzyszy¢ objawy neurologiczne, takie jak
niepokoj, drzenie, zaburzenia widzenia, problemy z koordynacja, sennos$¢, $piaczka i drgawki.

Leczenie w przypadku przedawkowania preparatu Tandemact obejmuje gtdéwnie zapobiegnigcie
wchianianiu glimepirydu poprzez wywolanie wymiotow, a nastepnie przyjecie wody lub lemoniady z
weglem aktywowanym (substancja absorbujgca) oraz siarczanu sodu ($rodek przeczyszczajacy). Jesli
pacjent przyjat duze ilosci leku, wskazane jest ptukanie zotadka, a nast¢pnie podanie wegla
aktywowanego i siarczanu sodu. W przypadku (cigzkiego) przedawkowania wskazana jest
hospitalizacja na oddziale intensywne;j terapii. Nalezy jak najszybciej rozpocza¢ podawanie glukozy,
w razie potrzeby w dozylnym wstrzyknigciu bolusowym 50 ml roztworu 50%, a nast¢pnie wlewu
roztworu 10% ze $cistym kontrolowaniem st¢zenia glukozy we krwi. Dalej nalezy prowadzi¢ leczenie
objawowe.

W szczegolnosci w leczeniu hipoglikemii spowodowanej przypadkowym zazyciem preparatu
Tandemact u niemowlat i matych dzieci dawkg glukozy nalezy $cisle kontrolowa¢, aby nie dopuscic¢
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do ryzyka spowodowania niebezpiecznej hiperglikemii. Nalezy $ci$le kontrolowa¢ stezenie glukozy
we krwi.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki stosowane w cukrzycy. Doustne leki skojarzone zmniejszajace
stezenie glukozy we krwi; kod ATC: A10BDO06.

Tandemact zawiera dwie substancje czynne hipoglikemizujace o uzupetniajacych si¢ mechanizmach
dziatania w celu poprawy kontroli glikemii u pacjentow z cukrzyca typu 2: pioglitazon, nalezacy do
grupy tiazolidinediondw, i glimepiryd, nalezacy do grupy pochodnych sulfonylomocznika.
Tiazolidinediony dzialajg gtdownie przez zmniejszenie opornosci na insuling, za§ pochodne
sulfonylomocznika zwigkszaja wydzielanie insuliny przez komorki beta trzustki.

Pioglitazon

Dziatanie pioglitazonu moze zachodzi¢ dzigki zmniejszeniu insulinoopornosci. Prawdopodobnie
pioglitazon dziata poprzez aktywacj¢ swoistych receptoréw jadrowych (receptory gamma aktywowane
przez proliferatory peroksysomow PPAR-vy), nasilajac u zwierzat wrazliwo$¢ komorek watroby, tkanki
thuszczowej 1 migéni szkieletowych na insuling. Wykazano, ze leczenie pioglitazonem prowadzi do
zmniejszenia wytwarzania glukozy przez watrobe i zwigkszenia wychwytu glukozy przez tkanki
obwodowe w przypadku insulinoopornosci.

U pacjentow z cukrzyca typu 2 uzyskuje si¢ lepsze wyréwnanie glikemii na czczo i po positkach.
Lepsze wyrownanie glikemii jest zwigzane ze zmniejszeniem st¢zenia insuliny w osoczu zaréwno na
czczo, jak 1 po positkach. Aby oszacowac czas, po ktorym mozna stwierdzi¢, ze leczenie nie powiodto
si¢ (HbAc > 8,0% po pierwszych szeSciu miesigcach terapii), badanie kliniczne pioglitazonu w
poréwnaniu z gliklazydem w monoterapii przedtuzono do dwoch lat. Analiza Kaplana-Meiera
wykazata krotszy czas, po ktorym mozna stwierdzi¢ niepowodzenie leczenia pacjentow leczonych
gliklazydem, w poréwnaniu z pacjentami leczonymi pioglitazonem. Po uptywie dwdch lat
wyrownanie glikemii (definiowane jako HbA . < 8,0%) utrzymano u 69% pacjentow leczonych
pioglitazonem w poréwnaniu z 50% pacjentow leczonych gliklazydem. W dwuletnim badaniu
porownujacym pioglitazon z gliklazydem w skojarzeniu z metforming, wyréwnanie glikemii —
mierzone jako przeci¢tna zmiana HbA . w pordwnaniu ze stanem wyjsciowym — po uplywie roku byto
podobne w obu grupach pacjentow. Stopien pogarszania si¢ HbA . w drugim roku badania byt
mniejszy w grupie pioglitazonu w poréwnaniu z grupg gliklazydu.

W badaniu z grupg kontrolng placebo pacjenci z niedostateczng kontrolg glikemii mimo
trzymiesiecznego okresu optymalizacji insuliny zostali zrandomizowani do otrzymywania
pioglitazonu lub placebo przez 12 miesigcy. U pacjentdow otrzymujacych pioglitazon stwierdzono
srednie zmniejszenie HbA . 0 0,45% w poroéwnaniu z pacjentami kontynuujacymi leczenie samag
insuling oraz zmniejszenie dawki insuliny w grupie leczonej pioglitazonem.

Analiza metodg HOMA pokazuje, ze pioglitazon poprawia czynno$¢ komorek beta oraz zwicksza
wrazliwos$¢ komorek na insuling. Badania kliniczne trwajace dwa lata wykazatly utrzymywanie si¢
tego dzialania.

W badaniach klinicznych trwajacych jeden rok pioglitazon konsekwentnie wykazywat statystycznie
istotne zmniejszenie stosunku albumin do kreatyniny w poréwnaniu ze stanem wyj$ciowym.

Dziatanie pioglitazonu (45 mg w monoterapii w poréwnaniu z placebo) oceniano w 18-tygodniowym
badaniu obejmujacym niewielka liczbe pacjentéw z cukrzycg typu 2. Stosowanie leku powodowalo
istotne zwigkszenie masy ciata. Obserwowano istotne zmniejszenie masy tkanki thuszczowej w
obregbie jamy brzusznej 1 zwickszenie masy tkanki tluszczowej w innych okolicach. Podobnym
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zmianom rozmieszczenia tkanki thuszczowej w czasie przyjmowania pioglitazonu towarzyszyto
zwigkszenie wrazliwosci na insuling. W wigkszoS$ci badan klinicznych u pacjentow leczonych
pioglitazonem obserwowano zmniejszenie catkowitego stezenia triglicerydow i wolnych kwasow
thuszczowych w osoczu oraz zwickszenie stezenia cholesterolu HDL w poréwnaniu z osobami
przyjmujgcymi placebo; zaobserwowano niewielkie, ale klinicznie nieistotne, zwigkszenie stezenia
cholesterolu LDL. W badaniach klinicznych trwajacych maksymalnie dwa lata, pioglitazon zmniejszat
catkowite stgzenie triglicerydow i wolnych kwasow tluszczowych w osoczu oraz zwigkszat st¢zenie
cholesterolu HDL w poréwnaniu z placebo, metforming albo gliklazydem. Pioglitazon nie powodowat
statystycznie istotnego zwigkszenia stezenia cholesterolu LDL w porownaniu z placebo, zas dla
metforminy i gliklazydu obserwowano zmniejszenie st¢zenia cholesterolu LDL. W badaniu trwajacym
20 tygodni pioglitazon zmniejszat st¢zenie triglicerydéw na czczo. Ponadto, dzigki oddziatywaniu na
wchlonigte, jak rowniez syntetyzowane przez watrobg triglicerydy, zmniejszat nadmiar triglicerydoéw
we krwi po positku. To dzialanie przebiegato niezaleznie od oddzialywania pioglitazonu na glikemige i
byto statystycznie istotne w odroznieniu od glibenklamidu.

W badaniu wynikow sercowo-naczyniowych leczenia PROactive przeprowadzono randomizacje¢

5238 pacjentow z cukrzyca typu 2 i wczesniej obecng cigzka choroba duzych naczyn do otrzymywania
pioglitazonu lub placebo jako uzupehienie dotychczasowego leczenia przeciwcukrzycowego i uktadu
sercowo-naczyniowego przez okres do 3,5 roku. Srednia wieku w badanej populacji wynosita 62 lata,
a sredni czas zachorowania na cukrzyce wynosit 9,5 roku. Okoto jedna trzecia pacjentow otrzymywata
insuling w skojarzeniu z metforming i(lub) pochodng sulfonylomocznika. W celu zakwalifikowania si¢
do udziatu w badaniu pacjenci musieli spetnia¢ jedno lub wigcej z nastepujacych kryteriow: zawat
mig$nia sercowego, udar, przezskorna interwencja sercowa lub wszczepienie pomostow
aortalno-wiencowych, ostry zespot wiencowy, choroba wiencowa lub niedroznos¢ tetnic
obwodowych. Prawie potowa pacjentdow byta po przebytym zawale migé$nia sercowego, a okoto 20%
po udarze. Okoto potowa badanej populacji spetniata co najmniej dwa kryteria wlaczenia w zakresie
wywiadu sercowo-naczyniowego. Prawie wszyscy pacjenci (95%) otrzymywali produkty lecznicze
sercowo-naczyniowe (beta-blokery, inhibitory ACE, antagonistow angiotensyny II, blokery kanatu
wapniowego, nitraty, diuretyki, kwas acetylosalicylowy, statyny, fibraty).

Chociaz badanie zakonczylo si¢ niepowodzeniem w zakresie pierwszorzedowego punktu koncowego,
ztozonego z wszystkich przyczyn $miertelnosci, niekonczacego si¢ zgonem zawatu miesnia
sercowego, udaru, ostrego zespolu wiencowego, rozleglejszej amputacji konczyny dolnej,
rewaskularyzacji wiencowej i rewaskularyzacji konczyny dolnej, wyniki sugerujg brak
dtugoterminowych dolegliwosci sercowo-naczyniowych zwigzanych ze stosowaniem pioglitazonu.
Nastgpito natomiast zwigkszenie czestosci wystepowania obrzgkdw, przyrostu masy ciata i
niewydolno$ci serca. Nie zaobserwowano zwigkszenia $miertelnosci z powodu niewydolnosci serca.

Glimepiryd

Dziatanie glimepirydu polega gltdwnie na stymulowaniu wydzielania insuliny przez komorki beta
trzustki.

Podobnie jak w przypadku innych pochodnych sulfonylomocznika, dziatanie to polega na zwigkszeniu
wrazliwosci komorek beta trzustki na fizjologiczny bodziec, jakim jest glukoza. Ponadto glimepiryd
wydaje si¢ mie¢ wyrazne dzialanie pozatrzustkowe, co prawdopodobnie dotyczy rowniez innych
pochodnych sulfonylomocznika.

Uwalnianie insuliny

Pochodne sulfonylomocznika wptywajg na wydzielanie insuliny poprzez zamykanie kanalow
potasowych zaleznych od ATP w btonie komorek beta trzustki. Zamykanie kanalow potasowych
powoduje depolaryzacj¢ btony komorkowej komorek beta i poprzez otwarcie kanatéw wapniowych
prowadzi do zwigkszonego naptywu jonéw wapnia do wnetrza komorki, co powoduje uwalnianie
insuliny w wyniku egzocytozy. Glimepiryd wigze si¢ wysoce odwracalnie z biatkiem blonowym
komorek beta zwigzanym z zaleznym od ATP kanatem potasowym, ale miejsce wigzania r6zni si¢ od
tego, ktore zwykle zajmuja inne pochodne sulfonylomocznika.
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Dziatanie pozatrzustkowe
Dziatanie pozatrzustkowe obejmuje zwigkszenie wrazliwosci tkanek obwodowych na insuling i
zmniejszenie wychwytu insuliny przez watrobe.

Wychwyt glukozy z krwi do obwodowych tkanek migsniowych i thuszczowych nastepuje przez
specjalne biatka transportowe znajdujace si¢ w blonie komoérek. Transport glukozy w tych tkankach
jest czynnikiem ograniczajgcym stopien zuzycia glukozy. Glimepiryd bardzo szybko zwigksza liczbe
aktywnych czasteczek transportujacych glukoze w btonie komoérkowej migséni i tkanki thuszczowej, co
powoduje zwigkszony wychwyt glukozy.

Glimepiryd zwigksza aktywnos¢ fosfolipazy C specyficznej dla glikozylofosfatydyloinozytolu, ktora
moze by¢ skorelowana z lipogeneza i glikogeneza wywotywang przez lek w izolowanych komoérkach
thuszczowych 1 migéniowych.

Glimepiryd hamuje wytwarzanie glukozy w watrobie poprzez zwigkszanie wewnatrzkomorkowego
stezenia fruktozo-2,6-bisfosforanu, ktory z kolei hamuje glukoneogenezg.

Ogolne

U zdrowych os6b minimalna skuteczna doustna dawka wynosi okoto 0,6 mg. Dziatanie glimepirydu
zalezy od dawki i jest powtarzalne. Reakcja fizjologiczna na intensywne ¢wiczenia fizyczne,
polegajaca na zmniejszeniu wydzielania insuliny, wystepuje rowniez w trakcie przyjmowania
glimepirydu.

Nie stwierdzono istotnych r6znic w dziataniu leku podanego na 30 minut lub bezposrednio przed
positkiem. U pacjentéw z cukrzyca mozna osiagna¢ zadowalajaca kontrole metaboliczna przez cala
dobe po podaniu pojedynczej dawki dobowe;.

Mimo Ze hydroksymetabolit glimepirydu powodowat niewielkie, ale znaczace, zmniejszenie stezenia
glukozy we krwi u zdrowych osob, jest on w niewielkim stopniu odpowiedzialny za ogélne dziatanie
leku.

Dzieci 1 mlodziez

Europejska Agencja Lekow uchylita obowigzek dotagczania wynikow badan produktu leczniczego
Tandemact we wszystkich podgrupach populacji dzieci i mlodziezy w cukrzycy typu 2. Patrz punkt
4.2 Stosowanie u dzieci i mtodziezy).

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne
Tandemact

Badania w$rod ochotnikow wykazaty, ze preparat Tandemact jest biordwnowazny z podawaniem
pioglitazonu i glimepirydu w postaci oddzielnych tabletek.

Ponizsze stwierdzenia dotycza wlasciwosci farmakokinetycznych poszczegolnych substancji
czynnych preparatu Tandemact.

Pioglitazon

Wchianianie

Po podaniu doustnym pioglitazon jest szybko wchtaniany. Maksymalne st¢zenie niezmienionego
pioglitazonu w osoczu wystepuje zazwyczaj po 2 godzinach po podaniu leku. Obserwowano
proporcjonalne zwigkszenie stezenia leku w osoczu po zastosowaniu dawki od 2-60 mg. Stan
rownowagi dynamicznej jest osiggany po 4-7 dniach podawania leku. Wielokrotne podanie
pioglitazonu nie prowadzi do kumulacji leku ani jego metabolitow w organizmie. Wchtanianie nie
zalezy od spozywanych pokarmow. Catkowita biodostgpnos¢ wynosi wigcej niz 80%.

Dystrybucja
Przyblizona objetos¢ dystrybucji pioglitazonu u ludzi wynosi 0,25 1/kg mc.
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Pioglitazon i wszystkie jego czynne metabolity sa w bardzo duzym stopniu (> 99%) wigzane z
biatkami osocza.

Metabolizm

Pioglitazon jest w znacznym stopniu metabolizowany w watrobie, gdzie alifatyczne grupy
metylenowe ulegajg hydroksylacji. W reakcji uczestniczy gtownie izoenzym 2C8 cytochromu P450,
chociaz w mniejszym stopniu moga w niej takze bra¢ udziat inne izoformy. Trzy metabolity z szesciu
wykrytych metabolitow (M-I, M-III i M-IV) sg aktywne. Biorac pod uwage dziatanie, stezenia i
stopien wigzania z bialkami, pioglitazon i jego metabolit M-III w réwnym stopniu odpowiadaja za
dziatanie farmakologiczne. Okreslone w ten sam sposob dziatanie metabolitu M-IV jest okolo trzy
razy silniejsze niz pioglitazonu, natomiast dziatanie metabolitu M-II jest minimalne.

W badaniach in vitro nie stwierdzono, aby pioglitazon hamowat ktérykolwiek z podtypow cytochromu
P450. Nie stwierdzono, aby u ludzi wyst¢gpowata indukcja glownych ulegajacych indukcji
izoenzymow cytochromu P450, tj. 1A, 2C8/9 i 3A4.

W badaniach interakcji wykazano, ze pioglitazon nie ma istotnego wptywu na wlasciwosci
farmakokinetyczne ani farmakodynamiczne digoksyny, warfaryny, fenprokumonu i metforminy.
Wykazano, Ze jednoczesne stosowanie pioglitazonu i gemfibrozylu (inhibitora cytochromu P450 2C8)
lub ryfampicyny (leku indukujacego cytochrom P450 2C8) moze odpowiednio zwigksza¢ lub
zmniejszaé stezenie pioglitazonu w osoczu (patrz punkt 4.5).

Eliminacja

U ludzi po doustnym podaniu znakowanego radioizotopem pioglitazonu, aktywno$¢ wydalonego
znacznika wykrywano gtownie w kale (55%), a w mniejszym stopniu w moczu (45%). U zwierzat
zaro6wno w kale, jak i w moczu, mozna wykry¢ tylko niewielkie ilo§ci niezmienionego pioglitazonu.
Sredni okres pottrwania w fazie eliminacji niezmetabolizowanego pioglitazonu w osoczu w
organizmie cztowieka wynosi od 5 do 6 godzin, a okres pottrwania wszystkich czynnych metabolitow
wynosi od 16 do 23 godzin.

Liniowos¢ lub nieliniowos¢
Pojedyncze badania wykazujg liniowo$¢ farmakokinetyki w zakresie dawek terapeutycznych.

Pacjenci w podesztym wieku
Nie stwierdzono réznic w parametrach farmakokinetycznych leku w stanie rownowagi dynamicznej u
pacjentow w wieku powyzej 65 lat i u mtodszych osob.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek

U pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci nerek stgzenie pioglitazonu i jego czynnych metabolitow w
0soczu jest mniejsze niz u pacjentdw z prawidtowa czynnoscia nerek, lecz klirens substancji
macierzystej po podaniu doustnym jest podobny. Z tego powodu stgzenie wolnego (niezwigzanego)
pioglitazonu nie zmienia sig.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci wqtroby

Calkowite stezenie pioglitazonu w osoczu nie zmienia si¢, lecz wzrasta objetos¢ dystrybucji leku.
Powoduje to zmniejszenie wewngtrznego klirensu pioglitazonu, z jednoczesnym wzrostem
niezwigzanej frakcji leku.

Glimepiryd

Wchianianie

Biodostepnosé¢ podanego doustnie glimepirydu z przewodu pokarmowego jest catkowita. Spozycie
positku nie wptywa istotnie na wchitanianie leku, jedynie nieznacznie zmniejszajac tempo wchtaniania.
Maksymalne stezenie leku w surowicy (Cmax) Wystepuje w ciagu okoto 2,5 godziny po podaniu
doustnym ($rednio 0,3 pug/ml przy wielokrotnych dawkach 4 mg na dobg).
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Dystrybucja

Glimepiryd charakteryzuje si¢ bardzo matg obj¢toscia dystrybucji (okoto 8,8 litra), ktora w
przyblizeniu odpowiada przestrzeni dystrybucji albumin, wysokim stopniem wigzania z biatkami
(> 99%) 1 niskim klirensem (okoto 48 ml/min).

U zwierzat glimepiryd jest wydzielany w mleku. Glimepiryd przenika do tozyska. Przenikanie przez
barier¢ krew-mozg jest stabe.

Metabolizm i eliminacja

Sredni dominujacy okres potrwania w surowicy istotny dla stezefi w surowicy po podaniu
wielokrotnym wynosi w przyblizeniu od 5 do 8 godzin Po podaniu duzych dawek zaobserwowano
nieco dtuzsze okresy pottrwania.

Po podaniu pojedynczej dawki znakowanego radioizotopem glimepirydu 58% radioaktywnosci
stwierdzano w moczu, a 35% w kale. Nie wykryto obecno$ci niezmienionej substancji czynnej w
moczu. Dwa metabolity — najprawdopodobniej powstajace w wyniku metabolizmu w watrobie
(gtowny enzym to CYP2C9) — stwierdzono zarowno w moczu, jak i kale: pochodna hydroksylowa i
pochodna karboksylowa. Po podaniu doustnym glimepirydu koncowe okresy pottrwania tych
metabolitow wynosity odpowiednio 3-6 oraz 5-6 godzin.

Poréwnanie dawkowania raz na dobg po podaniu pojedynczym i po podaniu wielokrotnym nie
wykazato istotnych réznic wlasciwosci farmakokinetycznych, a zréznicowanie osobnicze byto bardzo
niewielkie. Nie stwierdzono istotnej kumulacji leku.

Wiasciwos$ci farmakokinetyczne byly podobne u mezczyzn o kobiet, a takze u pacjentow mtodych i w
podesztym wieku (powyzej 65 lat). U pacjentow z niskim klirensem kreatyniny zaobserwowano
tendencje do zwigkszania si¢ klirensu glimepirydu oraz zmniejszania si¢ Srednich stezen w surowicy,
najprawdopodobniej w wyniku szybszej eliminacji z powodu stabszego wigzania z biatkami.
Stwierdzono zaburzenie eliminacji obu metabolitow przez nerki.

Ogodlnie w tych grupach pacjentéw nie nalezy zaktada¢ dodatkowego ryzyka kumulacji leku.

Wiasciwosci farmakokinetyczne u pigciu pacjentdow bez cukrzycy po zabiegu chirurgicznym drog
z6lciowych byly podobne, jak u 0séb zdrowych.

Liniowos¢ lub nieliniowos¢
Istnieje liniowa zalezno$¢ pomiedzy dawka a warto$ciami Crmax 1 AUC (pole pod krzywa czasu i
stezenia).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Nie prowadzono badan na zwierz¢tach z jednoczesnym zastosowaniem produktow zawartych w
preparacie Tandemact. Ponizsze stwierdzenia odnoszg si¢ do badan, w ktorych stosowano osobno
pioglitazon lub glimepiryd.

Pioglitazon

W badaniach toksykologicznych po wielokrotnym podaniu pioglitazonu myszom, szczurom, psom i
malpom obserwowano state zwigkszenie objetosci osocza z hemodylucjg, niedokrwistos¢ i
odwracalny przerost odsrodkowy serca. Stwierdzano takze zwickszone odkladanie si¢ ttuszczu i
nacieki thuszczowe. Opisane zmiany wykrywano u réznych gatunkow, gdy stezenia leku byly do 4 razy
mnigjsze od stezen uzyskiwanych u pacjentéw podczas leczenia lub réwne tym stezeniom. W badaniach
na zwierzgtach obserwowano zahamowanie wzrostu ptodu. To dzialanie mozna bylto przypisaé
hamujacemu dziataniu pioglitazonu na hiperinsulinemi¢ u samic oraz na zwickszong w czasie ciazy
opornos¢ na insuling, co prowadzito do zmniejszonej dostgpnosci substratow metabolicznych dla
rozwijajacego si¢ ptodu.
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Badania genotoksycznos$ci, obejmujace zestaw roéznorodnych testow zardéwno in vitro, jak i in vivo, nie
wykryly genotoksycznego dziatania pioglitazonu. U szczuréw otrzymujacych pioglitazon przez okres
do 2 lat obserwowano zwigkszong czestos¢ wystgpowania rozrostu nablonka pecherza moczowego (u
samcow i samic) i nowotworow wywodzacych si¢ z nablonka pgcherza moczowego (u samcow).

Tworzenie si¢ i obecno$¢ kamieni moczowych u samca szczura oraz nastgpujace w wyniku tego
podraznienie i rozrost nabtonka pecherza moczowego, byto postulowane jako mechanistyczna
podstawa do obserwacji odpowiedzi rakotworczej. 24-miesi¢czne mechanistyczne badania na samcach
szczurow dowiodly, ze przyjmowanie pioglitazonu prowadzito do zwigkszenia czestoSci
wystgpowania zmian rozrostowych w pecherzu moczowym. Zakwaszenie pokarmem znaczaco
zmniejszalo czgsto$¢ wystepowania guzow nowotworowych, ale nie znosito incydentu ich wystapienia
Obecnos$¢ mikrokrysztalow zaostrzata odpowiedz rozrostowa, ale nie rozpatrywano jej jako gléwnej
przyczyny zmian rozrostowych. Znaczenie dla ludzi wnioskoéw o dzialaniu rakotworczym leku u
samca szczura, nie moze by¢ wykluczone.

U samcow i1 samic myszy lek nie indukowat powstania guzow. U pséw i malp, ktérym podawano
pioglitazon przez okres do 12 miesi¢cy, nie obserwowano rozrostu $ciany pgcherza moczowego.

W modelu zwierzgcym rodzinnej polipowatosci gruczolakowatej (ang. Familial adenomatous
polyposis - FAP) leczenie dwoma innymi lekami z grupy tiazolidinedioné6w prowadzito do
zwigkszenia liczby guzoéw w okregznicy. Znaczenie tych danych nie jest ustalone.

Glimepiryd

Wyniki badan przedklinicznych uzyskane podczas stosowania dawek przewyzszajacych maksymalne
dawki stosowane u ludzi majg niewielkie znaczenie w praktyce klinicznej lub wynikaty z dziatania
farmakodynamicznego (hipoglikemia) substancji czynnej. Wyniki te dotycza typowych badan
farmakologicznych bezpieczenstwa stosowania leku, badan toksyczno$ci po podaniu wielokrotnym,
genotoksycznosci, karcynogennos$ci 1 wptywu na ptodnosé. W tej ostatniej grupie badan (dotyczacych
embriotoksyczno$ci, teratogennosci i toksycznos$ci rozwojowej) zaobserwowane dziatania
niepozadane zostaty uznane za wtorne do dziatania hipoglikemizujacego wywotanego przez lek u
samic i ich mtodych.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Celuloza mikrokrystaliczna
Kroskarmeloza sodowa
Hydroksypropyloceluloza

Laktoza jednowodna

Magnezu stearynian

Polisorbat 80

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

3 lata.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczego6lnych srodkow ostroznos$ci dotyczacych przechowywania.

18



6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blistry aluminium/aluminium. Opakowanie zawiera 28 tabletek.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Bez specjalnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH

Ziegelhof 24

17489 Greifswald

Niemcy

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/06/366/006

EU/1/06/366/018

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 08 stycznia 2007 .

Data ostatniego przedluzenia pozwolenia: 09 wrze$nia 2016 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

08/2023

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow http://www.ema.europa.eu
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ANEKS IT
WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A. WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa 1 adres wytworcow odpowiedzialnych za zwolnienie serii

Takeda Ireland Limited
Bray Business Park
Kilruddery

County Wicklow
Irlandia

Delpharm Novara S.r.1.
Via Crosa 86,

28065 Cerano (NO)
Wilochy

Takeda GmbH

Production Site Oranienburg
Lehnitzstrasse 70 — 98
16515 Oranienburg,
Niemcy

Wydrukowana ulotka dla pacjenta musi zawiera¢ nazwe i adres wytworcy odpowiedzialnego za
zwolnienie danej serii produktu leczniczego.

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA 1
STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na receptg.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

o Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedlozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym mowa w
art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE 1i jego kolejnych aktualizacjach ogtaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawic¢:

e na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

e wrazie zmiany systemy zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére moga istotnie wplynac na stosunem ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

KARTON

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tandemact 30 mg/2 mg tabletki

pioglitazon/glimepiryd

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Jedna tabletka zawiera 30 mg pioglitazonu (w postaci chlorowodorku) i 2 mg glimepirydu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktozg¢ jednowodng. Wigcej informacji zawiera ulotka dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

28 tabletek

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

Podanie doustne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESL KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU’ZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE
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11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH
Ziegelhof 24

17489 Greifswald

Niemcy

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/06/366/018 28 tabletek

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Tandemact 30 mg/2 mg

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZL.OWIEKA

PC
SN
NN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

KARTON

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tandemact 30 mg/4 mg tabletki

pioglitazon/glimepiryd

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Jedna tabletka zawiera 30 mg pioglitazonu (w postaci chlorowodorku) i 4 mg glimepirydu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktoze¢ jednowodng. Wigcej informacji zawiera ulotka dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

28 tabletek

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

Podanie doustne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU’ZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE
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11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH
Ziegelhof 24

17489 Greifswald

Niemcy

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/06/366/006 28 tabletek

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Tandemact 30 mg/4 mg

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tandemact 30 mg/2 mg tabletki

pioglitazon/glimepiryd

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

S. INNE

SKROTY DNI TYGODNIA NA OPAKOWANIACH KALENDARZOWYCH:

pn.
wit.

ST.
CZW.
pt.
sob.
ndz.
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tandemact 30 mg/4 mg tabletki

pioglitazon/glimepiryd

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

S. INNE

SKROTY DNI TYGODNIA NA OPAKOWANIACH KALENDARZOWYCH:

pn.
wit.

ST.
CZW.
pt.
sob.
ndz.
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Tandemact 30 mg/2 mg tabletki
Tandemact 30 mg/4 mg tabletki
pioglitazon / glimepiryd

Nalezy zapozna¢ sie z tre$cia ulotki przed zazyciem leku, poniewaz zawiera ona informacje

wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

- Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sg takie same.

- Jesli u pacjenta wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.
Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest Tandemact i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Tandemact
Jak stosowac lek Tandemact

Mozliwe dzialania niepozadane

Jak przechowywa¢ lek Tandemact

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

AR e

1. Co to jest Tandemact i w jakim celu si¢ go stosuje

Tandemact zawiera pioglitazon i glimepiryd, ktore sg lekami przeciwcukrzycowymi stosowanymi w
celu kontrolowania st¢zenia cukru we krwi.

Lek ten jest stosowany u dorostych kiedy metformina jest nicodpowiednia w leczeniu cukrzycy

typu 2. (insulinoniezaleznej). Cukrzyca typu 2. zazwyczaj rozwija si¢ u ludzi dorostych, gdy organizm
albo nie wytwarza wystarczajacej ilosci insuliny (hormonu regulujacego stezenie cukru we krwi), lub
nie moze efektywnie wykorzysta¢ wytwarzanej insuliny.

Tandemact pomaga kontrolowac¢ stezenie cukru we krwi u 0séb z cukrzyca typu 2., zwickszajac ilo$é
dostepnej insuliny i wspomagajac lepsze jej wykorzystanie. W okresie od 3 do 6 miesigcy po
rozpoczeciu stosowania leku lekarz prowadzacy oceni, czy lek Tandemact dziata.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Tandemact

Kiedy nie stosowaé leku Tandemact

- jesli pacjent ma uczulenie na pioglitazon, glimepiryd, inne pochodne sulfonylomocznika,
sulfonamidy lub ktoérykolwiek z pozostatych sktadnikow tego leku (wymienionych w punkcie
6).

- jesli u pacjenta wystepuje niewydolno$¢ serca lub wystepowata niewydolnos¢ serca w
przesztosci

- jesli u pacjenta wystepuje choroba watroby

- jesli u pacjenta wystepuje cukrzycowa kwasica ketonowa (powiklanie cukrzycy z szybka utratg
masy ciala, nudnosci lub wymioty)

- jesli u pacjenta wystepuja cigzkie zaburzenia czynnos$ci nerek

- jezeli pacjent ma raka pgcherza lub miat raka pecherza w przesztosci

- jezeli u pacjenta wystepuje krew w moczu 1 nie zostato to ocenione przez lekarza

- jesli pacjent choruje na cukrzyce insulinozalezng (typu 1)

- jesli pacjent jest w $pigczce cukrzycowej
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jesli pacjentka jest w cigzy
- jesli pacjentka karmi piersia

Ostrzezenia i $Srodki ostroznosci

Przed rozpoczgciem stosowania leku Tandemact nalezy omowic to z lekarzem lub farmaceutg (patrz

rowniez punkt 4)

- jesli pacjent ma choroby serca. U niektorych pacjentow z dlugotrwatg cukrzyca typu 2. i
chorobg serca lub przebytym udarem mozgu, leczonych jednoczesnie pioglitazonem i insuling
nastepuje rozwdj niewydolnosci serca. Nalezy poinformowac¢ lekarza jak najszybciej, jesli
wystapia objawy niewydolnosci serca, takie jak nietypowa dusznos¢ lub gwattowne
zwigkszenie masy ciata lub miejscowa opuchlizna (obrzek).

- jesli u pacjenta wystapi zatrzymanie wody (zatrzymanie plynow) lub wystepuja problemy
zwigzane z niewydolnoS$cia serca, w szczegdlnosci u pacjentow w wieku powyzej 75 lat. Nalezy
poinformowac lekarza, jesli pacjent przyjmuje niesteroidowe leki przeciwzapalne, ktore
rowniez mogg powodowac retencje (zatrzymanie) ptynow.

- jesli pacjent ma szczegdlny rodzaj cukrzycy - chorobg oczu zwang obrzekiem plamki Zottej
(obrzek tylnej czesci oka), nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, w przypadku zaobserwowania
jakichkolwiek zaburzen widzenia.

- jesli pacjent ma zaburzenia czynno$ci watroby. Przed rozpoczeciem stosowania leku Tandemact
nalezy zrobi¢ probe krwi w celu sprawdzenia czynno$ci watroby. Kontrola ta powinna by¢
powtarzana co pewien czas. Nalezy poinformowac lekarza jak najszybciej, jesli wystapia
objawy sugerujace zaburzenia czynnosci watroby (np. nudnosci, bez wyjasnienia, wymioty,
boéle brzucha, zmgczenie, utrata apetytu i (lub) ciemne zabarwienie moczu) w celu sprawdzenia
czynnos$ci watroby.

- jesli u pacjentki wystepuja torbiele na jajnikach (zesp6t policystycznych jajnikow). Istnieje
zwigkszone prawdopodobienstwo, ze moze zaj$¢ w cigz¢, poniewaz moze u niej ponownie
wystapi¢ jajeczkowanie podczas stosowania leku Tandemact. Jesli dotyczy to pacjentki,
powinna stosowa¢ odpowiednie $rodki antykoncepcyjne, aby unikna¢ mozliwosci
nieplanowanego zajScia w ciaze.

- jesli pacjent stosuje juz jakiekolwiek inne leki w leczeniu cukrzycy.

- jesli pacjent ma problem z enzymem zwanym dehydrogenaza glukozo-6-fosforanowa, poniewaz
moze wystapi¢ zmniejszenie ilo§ci krwinek czerwonych.

Moze takze wystapi¢ zmniejszenie liczby krwinek (niedokrwistos¢). Lekarz moze rowniez zlecié¢
badania krwi w celu monitorowania liczby krwinek i czynnosci watroby.

Hipoglikemia

Kiedy pacjent stosuje Tandemact stezenie cukru we krwi moze spas¢ ponizej wartosci prawidtowych
(hipoglikemia). Jesli u pacjenta wystapia objawy hipoglikemii, takie jak zimne poty, zmeczenie, bole
glowy, przyspieszone bicie serca, napady glodu, drazliwo$¢, nerwowos$¢ i nudnosci, nalezy spozy¢
cukier w celu ponownego zwigkszenia stezenia cukru we krwi. Nalezy zwroci¢ sie do lekarza lub
farmaceuty o wigcej informacji, jesli pacjent nie wie, jak je rozpoznac. Zaleca si¢, aby pacjent miat
przy sobie kostki cukru, cukierki, ciastka lub stodki sok owocowy.

Zlamania kosci
Wigksza liczbe ztaman ko$ci zaobserwowano u pacjentow, szczegolnie u kobiet, przyjmujacych
pioglitazon. Lekarz wezmie to pod uwage podczas leczenia cukrzycy.

Dzieci i mlodziez
Stosowanie u dzieci i mtodziezy ponizej 18 roku zycia nie jest zalecane.

Tandemact a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta
obecnie lub ostatnio a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac. Jest to wazne, poniewaz
niektore leki moga ostabia¢ lub nasila¢ wptyw leku Tandemact na stg¢zenie cukru we krwi.
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Nastegpujace leki moga zwigkszac st¢zenie cukru we krwi w wyniku stosowania leku Tandemact.

Moze to prowadzi¢ do wystgpienia hipoglikemii (mate stezenie cukru we krwi):

- gemfibrozyl i fibraty (w celu zmniejszenia duzego ste¢zenia cholesterolu),

- insulina, metformina lub inne leki stosowane w leczeniu cukrzycy,

- fenylobutazon, azopropazon, oksyfenbutazon, leki o dziataniu podobnym do aspiryny
(przeciwbolowe i przeciwzapalne),

- dtugo dziatajace sulfonamidy, tetracykliny, chloramfenikol, flukonazol, mikonazol, chinolony,
klarytromycyna (stosowane w leczeniu zakazen bakteryjnych lub grzybiczych),

- sterydy anaboliczne (wspierajace przyrost migsni) lub meski hormon ptciowy w terapii
zastgpczej,

- fluoksetyna, inhibitory MAO (stosowane w leczeniu depres;ji),

- inhibitory konwertazy angiotensyny, leki sympatykolityczne, dyzopiramid, pentoksyfilina,
pochodne kumaryny, takie jak warfaryna (stosowane w leczeniu serca lub zaburzen krwi),

- allopurinol, probenecyd, sulfinpirazon (stosowane w leczeniu dny moczanowe;j),

- cyklofosfamid, ifosfamid, trofosfamid (w leczeniu raka),

- fenfluramina (w celu zmniejszenie masy ciala),

- trytokwalina (w leczeniu alergii).

Nastepujace leki mogg zmniejszac stezenie cukru we krwi w efekcie stosowania leku Tandemact.

Moze to prowadzi¢ do ryzyka hiperglikemii (duze st¢zenie cukru we krwi):

- estrogeny, progestageny (zenskie hormony ptciowe),

- diuretyki tiazydowe i saluretyki zwane takze lekami moczopgdnymi (stosowane w leczeniu
nadci$nienia tetniczego),

- tyroksyny (stosowane w stymulowaniu tarczycy),

- glikokortykosteroidy (w leczeniu alergii i stanow zapalnych),

- chlorpromazyna i inne pochodne fenotiazyny (stosowane w leczeniu cigzkich zaburzen
psychicznych),

- adrenalina i leki sympatykomimetyczne (stosowane w celu zwigkszenia rytmu serca, w leczeniu
astmy lub uczucia zatkanego nosa, kaszlu i przezigbienia lub wykorzystywane w nagtych
przypadkach zagrazajacych zyciu),

- kwas nikotynowy (w leczeniu duzego stezenia cholesterolu),

- dlugotrwate stosowanie srodkow przeczyszczajacych (stosowane w leczeniu zaparcia),

- fenytoina (stosowana w leczeniu drgawek),

- barbiturany (stosowane w leczeniu nerwowosci i zaburzen snu),

- azetazolamid (stosowany w leczeniu zwickszonego cisnienia w oku, zwanego takze jaskra),

- diazoksyd (stosowany w leczeniu wysokiego cisnienia krwi lub matego stezenia cukru we
krwi),

- ryfampicyna (stosowana w leczeniu zakazen, gruzlicy),

- glukagon (w leczeniu ostrego zmniejszenia stezenia cukru we krwi).

Nastepujace leki mogg zwieksza¢ lub zmniejszaé stezenie cukru we krwi w wyniku stosowania leku

Tandemact:

- antagonisci receptora H2 (stosowane w leczeniu wrzodoéw zotadka),

- beta-blokery, klonidyna, guanetydyna i rezerpina (stosowana w leczeniu wysokiego ci$nienia
krwi lub niewydolnosci serca). Objawy hipoglikemii moga by¢ ukryte, wigc zalecana jest
szczegolng ostroznos¢ podczas stosowania tych lekow.

Lek Tandemact moze zwigkszy¢ lub ostabia¢ dziatanie nast¢pujacych lekow:
- pochodne kumaryny, takie jak warfaryna (stosowana w celu zmniejszenia lub zahamowania
krzepniecia krwi).

Nalezy poinformowac lekarza lub farmaceute, jesli pacjent przyjmuje ktorykolwiek z tych lekow.
Stezenie cukru we krwi bedzie sprawdzane, i moze by¢ konieczna zmiana dawki leku Tandemact.

Stosowanie leku Tandemact z alkoholem

Nalezy unika¢ alkoholu podczas przyjmowania Tandemact, poniewaz alkohol moze zwigkszaé lub
zmniejsza¢ wplyw leku Tandemact na stezenie cukru we krwi w sposob nieprzewidywalny.
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Cigza i karmienie piersig

Leku Tandemact nie powinny stosowac kobiety w cigzy. Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjentka
jest w ciazy, przypuszcza, ze moze by¢ w ciazy lub gdy planuje mie¢ dziecko. Jesli pacjentka planuje
zajScie w cigze, lekarz zaleci odstawienie leku.

Leku Tandemact nie powinny stosowa¢ kobiety karmigce piersig, lub jesli planujg karmié piersia
(patrz ,,Kiedy nie stosowa¢ leku Tandemact”).

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn

Mate lub duze stgzenie cukru we krwi wynikajgce ze stosowania glimepirydu moze negatywnie
wplywac na poziom czujnosci i czas reakcji, szczeg6élnie na poczatku stosowania lub po zmianie leku
lub jesli lek Tandemact nie jest stosowany regularnie. Moze to wptywaé na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdow i obstugi maszyn. Nalezy uwazac, jesli wystapia zaburzenia widzenia.

Tandemact zawiera laktoze jednowodng
Jezeli stwierdzono wczesniej u pacjenta nietolerancje niektorych cukrow, pacjent powinien
skontaktowac si¢ z lekarzem przed przyjeciem leku Tandemact.

Tandemact zawiera sod
Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

3. Jak stosowaé lek Tandemact

Ten lek nalezy zawsze stosowa¢ zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie watpliwos$ci
nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Zalecana dawka to jedna tabletka raz na dobe bezposrednio przed pierwszym gléwnym positkiem lub
w jego trakcie. Lekarz wskaze odpowiednig dawke lub w razie potrzeby zmieni jg na inng. Tabletki
nalezy potyka¢, popijajac szklanka wody.

W przypadku wrazenia, ze dziatanie leku Tandemact jest za stabe, nalezy zwrocic sie do lekarza.

Osoby stosujace specjalng dietg cukrzycowa powinny nadal jej przestrzega¢ podczas przyjmowania
leku Tandemact.

Pacjenci powinni regularnie kontrolowa¢ mase ciata. Nalezy poinformowac lekarza w przypadku
zwigkszenia masy ciala.

Podczas stosowania leku Tandemact lekarz zaleci przeprowadzanie okresowych badan krwi.

Przyjecie wiekszej niz zalecana dawki leku Tandemact

Jezeli przez przypadek zazyto zbyt wiele tabletek leku lub jezeli inna osoba lub dziecko przyjeto lek,
nalezy natychmiast skontaktowac¢ si¢ z lekarzem lub farmaceutg. Stgzenie cukru we krwi moze spasé
ponizej wartosci prawidtowych. Objawy moga obejmowac: zimne poty, zmgczenie, bole glowy,
szybkie bicie serca, napady gtodu, drazliwo$¢, nerwowos¢, nudnosci, $pigczke lub drgawki. Stezenie
cukru we krwi mozna zwigkszy¢ poprzez spozycie cukru. Zaleca si¢ noszenie przy sobie kilka kostek
cukru, stodycze, ciastka lub stodki sok owocowy.

Pominie¢cie zastosowania leku Tandemact

Nalezy przyjmowaé Tandemact codziennie, zgodnie z zaleceniami lekarza. W przypadku pominigcia
dawki nalezy poming¢ opuszczong dawke i przyja¢ nastepng dawke zgodnie z wezedniejszym
schematem dawkowania. Nie nalezy stosowa¢ dawki podwojnej w celu uzupemienia pominigtej
dawki.
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Przerwanie stosowania leku Tandemact

Tandemact nalezy stosowa¢ codziennie, aby dziatal poprawnie. Przerwanie stosowania leku
Tandemact moze spowodowac zwigkszenie stezenia cukru we krwi. Nalezy porozmawia¢ z lekarzem
przed przerwaniem leczenia.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrocic
si¢ do lekarza lub farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, ten lek moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystgpia.

W poszczegdlnych pacjentow wystapily nastgpujace cigzkie dziatania niepozadane.

Rak pecherza wystepowat niezbyt czgsto (nie czgsciej niz u 1 na 100 oséb) u pacjentow
przyjmujacych lek Tandemact. Objawy przedmiotowe i podmiotowe obejmuja obecnos¢ krwi w
moczu, b6l w czasie oddawania moczu lub nagla potrzebe oddania moczu. W przypadku
zaobserwowania dowolnego z powyzszych objawdw niepozadanych, nalezy jak najszybciej
poinformowac o tym lekarza.

Hipoglikemia (mate stezenie cukru we krwi) byta zglaszana niezbyt czesto (nie czesciej nizu 1 na
100 o0s6b) u pacjentéw przyjmujacych Tandemact. Objawami jej mogg by¢ zimne poty, zmeczenie,
bole gtowy, szybkie bicie serca, napady gltodu, drazliwo$¢, nerwowos$¢ lub nudnosci. Wazne jest, aby
wiedzie¢, jakich objawow si¢ spodziewac, gdy wystapi hipoglikemia (mate stezenie cukru we krwi).
Nalezy poprosi¢ lekarza lub farmaceute o wigcej informacji, jak rozpoznaé hipoglikemig i co nalezy
zrobi¢ w przypadku wystapienia jej objawow.

Zmniejszenie liczby ptytek krwi (co zwigksza ryzyko krwawien lub siniakdéw), krwinek czerwonych
(co sprawia, ze skora jest blada i powoduje ostabienie i dusznosci) i biatych krwinek (co sprawia, ze
infekcje moga by¢ bardziej prawdopodobne) byty zglaszane u pacjentow przyjmujacych Tandemact
rzadko (nie czesciej niz u 1 na 1000 osob). Jezeli wystapi to dzialanie niepozadane, nalezy jak
najszybciej powiedzie¢ o tym lekarzowi. Problemy te zwykle przemijajg po zakonczeniu
przyjmowania leku Tandemact.

Zlokalizowany obrzek, takze wystepowat czesto (nie czesciej niz u 1 na 10 0s6b) u pacjentow
przyjmujacych Tandemact w skojarzeniu z insuling. Jezeli wystgpi to dzialanie niepozadane, nalezy
jak najszybciej powiedzie¢ o tym lekarzowi.

Ztamania kosci byly zglaszane czesto (nie czesciej niz u 1 na 10 osob) u pacjentek stosujacych
Tandemact i zglaszano je takze u pacjentow przyjmujacych lek Tandemact (czgsto$¢ nie moze by¢
okreslona na podstawie dostepnych danych). W przypadku zaobserwowania tego dzialania
niepozadanego, nalezy jak najszybciej poinformowac o tym lekarza.

Niewyrazne widzenie spowodowane obrzgkiem (lub ptynem) w tylnej czesci oka (obrzek plamki)
wystepowato takze (czesto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych) u pacjentéw
przyjmujacych Tandemact. Jesli wystapi ten objaw po raz pierwszy, nalezy jak najszybciej powiedzie¢
o tym lekarzowi. Ponadto, jesli juz wystapi niewyrazne widzenie i objaw ten pogarsza si¢, nalezy jak
najszybciej powiedzie¢ o tym lekarzowi.

Zgtaszano wystepowanie reakcji uczuleniowych o nieznanej czgstosci (czgstos¢ nie moze by¢
okreslona na podstawie dostepnych danych) u pacjentow stosujacych lek Tandemact. Jesli u pacjenta
wystapi cigzka reakcja uczuleniowa, w tym pokrzywka lub obrzek twarzy, ust, jezyka lub gardta, ktory
moze powodowac trudno$ci w oddychaniu lub przelykaniu, nalezy przesta¢ stosowac ten lek oraz
natychmiast powiedzie¢ o tym lekarzowi.

U niektorych pacjentéw stosujacych pioglitazon i pochodne sulfonylomocznika, w tym glimepiryd,
wystgpity nastepujace objawy niepozadane:
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Czesto (nie czesciej niz u 1 na 10 osdb)

- zwigkszenie masy ciata

- zawroty glowy

- wzdecia

- infekcja drog oddechowych
- zdrgtwienie

Niezbyt czesto (nie czesciej niz u 1 na 100 osob)

- bol glowy

- zapalenie zatok

- zawroty gtowy (pochodzenia blgdnikowego)
- zaburzenia widzenia,

- potliwosé

- zmgczenie

- problemy z zasypianiem (bezsenno$¢)

- obnizone stezenie cukru we krwi

- obecnos$¢ cukru w moczu

- obecnos$¢ biatek w moczu

- nasilone taknienie

- zwigkszenie aktywnosci enzymu dehydrogenazy mleczanowej (LDH)

Rzadko (moga wystepowac nie czesciej niz u 1 na 1000 osob)
- widoczne zmiany w krwi

Bardzo rzadko (moga wystgpowac nie czesciej niz u 1 na 10 000 oséb)
- choroby watroby

- reakcje alergiczne, w tym wstrzas alergiczny

- mdlosci (nudnosci), wymioty i biegunka

- boéle brzucha

- napigcia brzuszne

- uczucie pelnosci w zotadku

- nadwrazliwo$¢ na $wiatto

- zmniejszenie stezenia soli (sodu) we krwi

Nieznana (czesto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych)
- zwigkszenie aktywnosci enzymow watrobowych

- swedzenie skory

- narastajaca i swedzaca wysypka (pokrzywka)

Zgtaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dziatania niepozadane mozna
zglasza¢ bezposrednio do ,.krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zatgczniku V. Dzieki
zglaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Tandemact
Lek nalezy przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na pudetku i blistrze po skrocie
»EXP”. Termin waznos$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.
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Brak szczeg6lnych srodkow ostroznos$ci dotyczacych przechowywania.

Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktérych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Tandemact

- Substancjami czynnymi leku sg pioglitazon i glimepiryd.
Kazda tabletka Tandemact 30 mg/2 mg zawiera 30 mg pioglitazonu (w postaci chlorowodorku)
i 2 mg glimepirydu.
Kazda tabletka Tandemact 30 mg/4 mg zawiera 30 mg pioglitazonu (w postaci chlorowodorku)
i 4 mg glimepirydu.

- Pozostate sktadniki to: celuloza mikrokrystaliczna, kroskarmeloza sodowa,
hydroksypropyloceluloza, laktoza jednowodna (patrz punk 2 ,, Tandemact zawiera laktoze
jednowodng”), magnezu stearynian i polisorbat 80.

Jak wyglada lek Tandemact i co zawiera opakowanie
- Tabletki Tandemact 30 mg/2 mg sg barwy biatej lub kremowej, okragte, wypukle,
z wytloczonym ,,4833 G” z jednej strony i ,,30/2” z drugie;j.
- Tabletki Tandemact 30 mg/4 mg sg barwy biatej lub kremowej, okragte, wypukle,
z wytloczonym ,,4833 G” z jednej strony i ,,30/4” z drugiej
Tabletki sg pakowane w opakowania blistrow aluminium/aluminium zawierajace 28 tabletek.

Podmiot odpowiedzialny:
CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH
Ziegelhof 24

17489 Greifswald

Niemcy

Wytwéreca:
Takeda Ireland Limited, Bray Business Park, Kilruddery, County Wicklow, Irlandia

Delpharm Novara S.r.l., Via Crosa, 86, 28065 Cerano (NO), Wtochy
Takeda GmbH, Production Site Oranienburg, Lehnitzstrasse 70 — 98, 16515 Oranienburg, Niemcy

Data ostatniej aktualizacji ulotki: 08/2023

Inne zrédla informacji

Szczegotowa informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.eu
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