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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU
GLUCOTROL XL 5mg
GLUCOTROL XL 10 mg
tablety s riadenym uvolfiovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna tableta s riadenym uvol'fiovanim obsahuje glipizid 5,490 mg alebo 10,980 mg v 9,8 % nadbytku,
¢o zodpoveda glipizidu 5 mg alebo 10 mg po uvolneni.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tableta s riadenym uvolfiovanim

Glucotrol XL 5 mg su biele, okrahle, bikonvexné, obalené tablety s dierkou na jednej strane
a s oznacenim “GXL 5“ na jednej strane.

Glucotrol XL 10 mg su biele, okrahle, bikonvexné, obalené tablety s dierkou na jednej strane
a s oznacenim “GXL 10 na jednej strane.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Glucotrol XL je indikovany ako doplnok k diéte a cviceniu na zlepSenie glykemickej kontroly
u dospelych s diabetes mellitus 2. typu.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Ako v pripade ktoréhokol'vek hypoglykemického lieku, davkovanie sa musi prispdsobit’ kazdému
jednotlivému pripadu.

Zaciatocna davka

Odporacana zaciatocna davka Glucotrolu XL je 5 mg/den, podévana s raiiajkami. Pre starSich pacientov
a inych pacientov s rizikom hypoglykémie, pozri ¢ast’ ,,Pouzitie u StarSich a vysokorizikovych
pacientov*.

Uprava davkovania

Uprava davkovania mé obycajne prebiehat’ postupne so zvySovanim davky o 2,5 mg alebo 5 mg podla
zmeny hladiny glukozy v krvi. Medzi jednotlivymi Gpravami davky ma uplynuat aspon niekol’ko dni.
Rovnovazny stav plazmatickych koncentracii sa dosiahol na 5. def podavania Glucotrolu XL.

U pacientov star§ich ako 65 rokov boli potrebné 1 — 2 dni navyse.
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UdrzZiavacia davka
Pacienti su ucinne lie¢eni pri ddvkovani jedenkrat denne. Maximalna odporucana davka je 20 mg,
pretoze maximalny hypoglykemicky efekt sa prejavuje prave pri tejto hladine.

Pacienti, ktori dostavaju glipizid s okamzitym uvolfiovanim v davke 5 — 20 mg denne, mozu spolahlivo
prejst’ na uzivanie Glucotrolu XL jedenkrat denne v najblizSej ekvivalentnej davke alebo v nizsej
celkovej dennej davke.

Pediatricka populdacia
Bezpecnost’ a tiCinnost’ u deti nebola stanovena.

Pouczitie u starsich a vysokorizikovych pacientov

Aby sa znizilo riziko hypoglykémie u rizikovych pacientov vratane pacientov starsich, oslabenych,
podvyzivenych, pacientov s nepravidelnym prijmom kalorii a pacientov s poruchami funkcie obliciek
alebo pecene, zaciatocnd a udrziavacia davka ma byt nizsia, aby sa predislo hypoglykemickym
reakciam (pozri Cast’ ,,Zaciatocna davka“ a ast’ 4.4 ,,Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani).

Stadie priblizne u 200 pacientov vo veku 65 rokov alebo starsich naznaduju, ze Glucotrol XL je v tejto
vekovej skupine tak bezpe¢ny a ucinny ako u pacientov vo veku do 65 rokov.

Pacienti pouzivajici inzulin

Rovnako ako u inych hypoglykemik skupiny derivatov sulfonylmocoviny mozu byt mnohi stabilni
pacienti s diabetes mellitus 2. typu pouzivajtci inzulin bezpeéne prestaveni na liecbu Glucotrolom XL,
priom pri prestavovani pacientov sa maju vziat' do tivahy nasledovné vSeobecné zasady:

U pacientov, ktori denne potrebuji 20 jednotiek inzulinu alebo menej, sa moze liecba inzulinom
prerusit’ a moze sa zacat’ liecba Glucotrolom XL v obvyklych davkach. Pri titracii ma medzi
jednotlivymi upravami davky uplynut’ niekol'ko dni.

U pacientov, ktori denne potrebuju viac ako 20 jednotiek inzulinu, sa ma davka inzulinu znizit’ o 50 %
a liecba Glucotrolom XL sa moze zacat’ v obvyklych davkach. Nasledné znizenie davky inzulinu ma
zavisiet’ od individualnej odpovede pacienta. Pri titracii ma medzi jednotlivymi krokmi uplynut’
niekol’ko dni.

Pacient si ma pocas obdobia vysadzovania inzulinu sam sledovat’ hladiny glukozy. Pacienti majt byt
pouceni, aby okamzite kontaktovali predpisujiiceho lekara, ak su tieto hladiny abnormalne. V
niektorych pripadoch, najma ak pacient pouzival viac ako 40 jednotiek inzulinu denne, sa pocas obdobia
prestavovania odportica zvazit’ hospitalizaciu.

Pacienti uzivajuci iné perordlne antidiabetika

Ako pri inych liekoch zo skupiny sulfonylmocoviny, pacienti predtym lieceni inymi derivatmi
sulfonylmocoviny pri prestavovani na Glucotrol XL majt byt aspon pocas dvoch tyzdinov starostlivo
sledovani z hl'adiska vyskytu hypoglykémie (napr. sledovanim jej symptomov alebo monitorovanim
hladiny glukézy v krvi).

Ked’ pacienti prechadzaju na liecbu Glucotrolom XL, odportuca sa nizsia davka.

Pouzitie v kombindcii s inymi peroralnymi antidiabetikami

Pri pridavani d’alSich liekov na zniZenie hladiny glukézy v krvi do kombinovane;j terapie ku
Glucotrolu XL sa ma liecba takymto liekom zacat’ s najnizSou odporicanou davkou a pacientov treba
starostlivo sledovat’ kvoli moznému vyskytu hypoglykémie. Dalsie informacie najdete v informacii

0 lieku dodanej spolu s takymto peroralnym liekom.

Pri pridavani Glucotrolu XL k inym liekom znizujicim hladinu glukézy v krvi sa moze liecba
Glucotrolom XL zacat’ s davkou 5 mg. Ti pacienti, ktori mozu byt citlivejsi na lieky znizujtice hladinu
glykémie, mézu zacat s nizSou davkou. Titracia mé vychadzat’ z klinického posudenia stavu.
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Kolesevelam

Ak je kolesevelam podavany spolu s Glucotrolom XL, znizi sa maximalna plazmaticka koncentracia
a celkova expozicia glipizidu. Glucotrol XL sa ma preto podavat’ najmenej 4 hodiny pred
kolesevelamom (pozri Gast’ 4.5).

Spdsob podavania

Tablety Glucotrol XL sa maju prehltnut’ veelku a zapit’ dostatocnym mnozstvom tekutiny. Pacienti
nemaju tablety zut, delit’ ani drvit’ (pozri Cast’ 4.4).

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na na glipizid alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Diabetes mellitus 1. typu, diabeticka ketoacidoza, diabeticka koma.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Deficit gluk6zo-6-fosfat dehydrogenazy

Ked'Ze Glucotrol XL patri do skupiny derivatov sulfonylmocoviny, u pacientov s deficienciou G6PD je
potrebna opatrnost’. Lie¢ba derivatmi sulfonylmocoviny u pacientov s deficienciou G6PD moze
spdsobit’ hemolytickt anémiu a je potrebné zvazit’ alternativnu liecbu liekmi, ktoré nie su derivatmi
sulfonylmocoviny.

Hypoglykémia

Vsetky derivaty sulfonylmocCoviny vratane glipizidu st schopné vyvolat’ zavazn hypoglykémiu, ktora
mdze mat’ za nasledok kdmu a moze si vyziadat’ hospitalizaciu. Pacientov, u ktorych dojde k zdvazne;j
hypoglykémii, je potrebné liecit’ podavanim primeranej davky glukoézy a sledovat’ minimalne pocas 24
az 48 hodin.

Rendlna alebo hepatalna insuficiencia mézu mat’ vplyv na mnozstvo dostupného glipizidu a hepatalna
insuficiencia moze taktiez znizit’ kapacitu pecene z hl'adiska glukoneogenézy, pricom oba stavy zvysuju
riziko zavaznych hypoglykemickych reakcii. Starsi, oslabeni alebo podvyziveni pacienti a pacienti

s nedostato¢nou funkciou nadobli¢iek alebo hypofyzy su zvlast citlivi na hypoglykemizujici ucinok
liekov znizujucich hladinu glukézy v krvi. Rozpoznat” hypoglykémiu u starSich pacientov a u l'udi
uzivajucich betablokatory moze byt tazké. Vyskyt hypoglykémie je pravdepodobnejsi pri
nedostato¢nom prijme kalorii, po narocnom alebo dlh§om cviceni, pri konzumacii alkoholu, alebo ked’
sa uziva viac ako jeden liek znizujtci hladinu glukozy v krvi.

Strata kontroly regulacie hladiny glukézy v Krvi

AK je pacient stabilizovany na diabetickej lie¢be vystaveny stresu, ako je napriklad horucka, uraz,
infekcia alebo operacia, méze dojst k strate kontroly regulécie. Je mozné, Ze v takychto pripadoch bude
nutné prerusit’ liebu Glucotrolom XL a podat’ inzulin.

Ucinnost’ ktoréhokol'vek peroralneho antidiabetika vratane Glucotrolu XL pri zniZzovani hladiny
glukdzy v krvi na ziadant Groven sa postupom ¢asu u mnohych pacientov znizuje. MézZe to byt
spOsobené progresiou zadvaznosti diabetu alebo znizenim odpovede na lick. Tento fenomén je znamy
ako sekundarne zlyhanie, na rozdiel od primarneho zlyhania, pri ktorom je liek neuc¢inny u daného
pacienta uz pri prvom podani. Je potrebné posudit’ ipravu davky a dodrziavanie diéty predtym, ako sa
pacient oznaci za pacienta, u ktorého sa jedna o sekundarne zlyhanie.

Laboratorne testy
Pravidelne sa ma sledovat’ hladina glukédzy v krvi. Je potrebné vykonat’ vysetrenie glykozylovaného
hemoglobinu a dosiahnutie ciel'ovych hodnot sa ma posudit’ podl'a su¢asnych Standardov starostlivosti.
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Ochorenia obli¢iek a pecene

Poskodenie funkcie obli¢iek alebo pe¢ene mdze mat’ vplyv na farmakokinetiku a/alebo
farmakodynamiku glipizidu. Ak by prislo k vyskytu hypoglykémie u takychto pacientov, méze byt
prolongovana a potrebné je zacat’ primerant liecbu.

Ochorenie gastrointestinalneho traktu

Vyznamne skrateny ¢as gastrointestinalnej retencie Glucotrolu XL méze ovplyvnit’ farmakokineticky
profil, a tym aj klinicka u¢innost’ lieku. Ako pri inych nedeformovatel'nych latkach, Glucotrol XL sa ma
podavat’ s opatrnost’ou pacientom s preexistujliicim zavaznym zuzenim gastrointestinalneho traktu
(patologickym alebo iatrogénnym).

Zaznamenané boli zriedkavé pripady obstrukénych syndromov u pacientov so znamou striktirou
(z0zZenim) traviaceho traktu v suvislosti s pozitim iného lieku v takejto nedeformovatel'nej lickove;j
forme s riadenym uvolfiovanim lie¢iva.

Informadcie pre pacientov

Rizika hypoglykémie, jej symptomy a liecba a stavy, ktoré spdsobuji zvySenu nachylnost’ pre jej vznik,
by sa mali vysvetlit’ pacientom a zodpovednym ¢lenom rodiny. Taktiez je potrebné vysvetlit’ primarne
a sekundarne zlyhanie.

Upozornenie pacientov 0 spésobe podavania

Pacienti maju byt informovani, e tablety Glucotrolu XL sa prehitaju celé. Pacienti nemaji tablety
zuvat’, hryzt, delit,, ani drvit. Pacienti sa nemusia znepokojovat, ak si nahodou v§imnu v stolici nieco,
¢o pripomina tabletu. Liec¢ivo v Glucotrole XL sa nachadza v neabsorbovatel'nom obale, ktory bol
$pecialne vyvinuty na pomalé uvolfiovanie lieCiva, takze ho organizmus moze vstrebat’. Po ukonceni
tohto procesu sa z tela vyluci prazdna tableta.

Glucotrol XL obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete s riadenym uvolfiovanim, t. j.
V podstate zanedbatelné mnozstvo sodika.

45 Liekové a iné interakcie
Je pravdepodobné, Ze nasledujice produkty zvysia hypoglykemicky uc¢inok

Antimykotika
Mikonazol

Zvysenie hypoglykemického u¢inku, moze viest’ k symptomom hypoglykémie alebo dokonca kome.
Flukonazol

Boli zaznamenané pripady hypoglykémie nasledujuce po sti¢asnom podani glipizidu a flukonazolu,
pravdepodobne ako nasledok predizeného polgasu glipizidu.

Vorikonazol

Hoci sa tato interakcia neskumala, vorikonazol mdze zvysit’ plazmatické hladiny sulfonylmocovin
(napr. tolbutamidu, glipizidu a glyburidu) a tak sposobit’ hypoglykémiu. Pocas stibezného podavania sa
preto odporuca dokladné sledovanie glukozy v krvi.

Nesteroidové antiflogistikda (NSAID) (napr.fenylbutazén)
Zvysenie hypoglykemického uc¢inku derivatov sulfonylmocoviny (odstranenie vézby derivatov
sulfonylurey na plazmatické proteiny a/alebo zniZenie eliminécie derivatov sulfonylurey).

Salicylaty (kyselina acetylosalicylova)
Zvysenie hypoglykemického ucinku vysokymi davkami kyseliny acetylosalicylovej (hypoglykemicky
ucinok kyseliny acetylosalicylovej).

Alkohol
Zvysenie hypoglykemickej reakcie, ktora moze viest’ ku hypoglykemickej kome.
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Betablokatory

Vsetky betablokatory maskuju niektoré symptomy hypoglykémie, napr. palpitacie a tachykardiu.
Vicsina nekardioselektivnych betablokatorov zvySuje incidenciu a zavaznost” hypoglykémie.
Inhibitory angiotenzinkonvertujuceho enzymu

Pouzitie inhibitorov angiotenzinkonvertujiiceho enzymu moze viest' k zvySenému hypoglykemickému
ucinku u diabetickych pacientov liecenych derivatmi sulfonylurey vratane glipizidu. Preto je mozné, ze
bude potrebné znizenie davky glipizidu.

Antagonisti H, receptorov
Pouzitie antagonistov H» receptorov (napr. cimetidinu) moéze potencovat’ hypoglykemicky ucinok
derivatov sulfonylurey vratane glipizidu.

Hypoglykemicky ucinok derivatov sulfonylurey moze byt vo vSeobecnosti taktiez potencovany
inhibitormi monoaminooxidazy, chinolonmi a lickmi, ktoré sa vo velkej miere viaZzu na proteiny, ako
napriklad sulfonamidy, chloramfenikol, probenecid a kumariny.

Pri podavani (alebo vysadzovani) takychto liekov pacientovi, ktory uziva glipizid, je potrebné takéhoto
pacienta starostlivo sledovat’ kvoli moznému vyskytu hypoglykémie (alebo strate kontroly regulacie).

In vitro studie zaoberajlice sa vytvaranim vézieb so sérovymi proteinmi u 'udi naznacuju, ze glipizid sa
viaze odlisne ako tolbutamid, a ze nedochadza k interakcii so salicylatmi alebo dikumarolom. Avsak pri
extrapolacii tychto zisteni do klinickej praxe a na pouzitie glipizidu s tymito liekmi je potrebna
opatrnost’.

Nasledujtice lieky by mohli viest' k hyperglykémii

Fenotiaziny (napr. chlorpromazin) vo vysokvch davkach (> 100 mg denne chlorpromazinu)
Zvysenie hladiny glukdzy v krvi (zniZenie sekrécie inzulinu).

Kortikosteroidy
ZvySenie hladiny glukozy v Krvi.

Sympatomimetika (napr. ritodrin, salbutamol, terbutalin)
ZvySenie hladiny glukozy v krvi nasledkom stimulacie beta-2-adrenoreceptorov.

Dalsie lieky, ktoré mozu sposobit’ hyperglykémiu a viest’ ku strate kontroly regulacie, patria tiazidy
a iné diuretika, tyroidalne lieky, estrogény, progestagény, peroralne kontraceptiva, fenytoin, kyselina
nikotinova, blokatory kalciovych kanalov a izoniazid.

Pri vysadzovani (alebo podavani) takychto lickov pacientovi, ktory uziva Glucotrol XL, je potrebné
takéhoto pacienta starostlivo sledovat’ kvoli moznému vyskytu hypoglykémie (alebo strate kontroly
regulacie).

Kolesevelam

V stadiach hodnotiacich G¢inok kolesevelamu na farmakokinetiku Glucotrolu XL u zdravych
dobrovol'nikov bolo pozorované zniZenie hodndt glipizidu AUCo- 0 12 % a Cmax 0 13 %, ked’ bol
kolesevelam podavany spolu s Glucotrolom XL. Ked’ bol Glucotrol XL podavany 4 hodiny pred
kolesevelamom, nepozorovala sa ziadna vyznamna zmena hodnét glipizidu AUCo-.. (—4 %) ani Crax
(0 %). Glucotrol XL sa ma preto podavat’ najmenej 4 hodiny pred kolesevelamom, aby sa zaistilo, Ze
kolesevelam neznizi vstrebavanie glipizidu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Fertilita
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Stadie na potkanoch oboch pohlavi pri davkach az 75-krat vyssich ako je maximalna davka u Pudi
nepreukazala Géinok na fertilitu.

Gravidita
V reprodukénych Stadidch na potkanoch sa zistilo, ze glipizid je mierne fetotoxicky. Neboli zistené
ziadne teratogénne ucinky v §tidiach na potkanoch a kralikoch (pozri ¢ast’ 5.3).

Glucotrol XL sa ma pouzit’ v gravidite len vtedy, ak potencialny prinos lie¢by prevysi potencialne riziko
pre plod.

Ked’Ze tidaje naznacuju, ze abnormalna hladina glukézy v krvi pocas tehotenstva sa spéja s vySSou
incidenciou kongenitalnych abnormalit, mnohi experti odporti¢aju pouzitie inzulinu pocas tehotenstva,
aby sa hladina glukoézy v krvi udrziavala tak blizko k normalnej hodnote, ako sa len da.

Prolongovana, zavazna hypoglykémia (4 az 10 dni) bola zaznamenan4 u novorodencov, ktori sa narodili
matkam, ktoré v ¢ase porodu uzivali derivat sulfonylmocoviny. Ak sa Glucotrol XL pouziva pocas
gravidity, tato lieCba sa ma prerusit’ aspon jeden mesiac pred predpokladanym datumom pdrodu a maja
sa zacat’ iné formy terapie, aby sa hladina glukézy v krvi udrzala tak blizko normalnej hodnoty, ako sa
len da.

Dojcenie

Hoci nie je zname, ¢i sa glipizid vyluéuje do materského mlieka, o niektorych derivatoch sulfonylurey
sa vie, Ze sa do materského mlieka vylucuji. Ked’Ze u dojcenych deti moze existovat’ potencial pre
vyskyt hypoglykémie, je potrebné urobit’ rozhodnutie, ¢i prestat’ s doj¢enim alebo prerusit’ podavanie
lieku s prihliadnutim na dolezitost’ lieku pre matku. Ak sa prerusi podévanie lieku a samotna diéta
nepostacuje k regulacii hladiny glukézy v krvi, treba zvazit' inzulinova terapiu.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vplyv Glucotrolu XL na schopnost’ viest’ motorové vozidla alebo obsluhovat’ stroje nebol skimany,
avSak neexistuji Ziadne dokazy naznacujtce, Ze Glucotrol XL mo6ze mat’ vplyv na tieto schopnosti.
Pacienti si musia byt vedomi symptomov hypoglykémie a musia dévat’ pozor pri vedeni motorovych
vozidiel a obsluhe strojov.

4.8 Neziaduce ucinky

Nasledujtice neziaduce ucinky boli pozorované a hlasené pocas lie¢by s Glucotrolom XL

s nasledujtcimi frekvenciami: vel'mi ¢asté (> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10); menej Casté

(>1/1 000 az < 1/100); zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000); vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname
(nedajt sa odhadnut’ z dostupnych tdajov).

Trieda organovych systémov | Frekvencia Neziaduce reakcie lieku
Poruchy krvi a lymfatického | Nezname leukopénia, agranulocytdza,
systému trombocytopénia, hemolytické anémia,
aplastickd anémia, pancytopénia
Poruchy metabolizmu a Casté hypoglykémia;
vyZivy Nezname hyponatrémia
Psychické poruchy Mene;j Casté zmétenost'#
Poruchy nervového systému | Casté bolest’ hlavy#, tremor#
Poruchy oka Casté zhorSenie zraku#
Nezname rozmazané videnie#, porucha zraku#,
Poruchy Casté abdominalna bolest’, nauzea, zapcha, hnacka,
gastrointestinalneho traktu vracanie
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Trieda organovych systémov | Frekvencia Neziaduce reakcie lieku

Nezname diskomfort v epigastriu
P h ¢ Z1¢ovych Nezna s wtex C o o
cizg;lc y pecene a zicovye czhame cholestaticka Zltackat, toxicka hepatitida
Poruchy koZe a podkozného | Casté pruritus
tkaniva v ——

Menegj Casté urtikaria

Nezname alergicka dermatitida,
mukokutanna vyrazka, makulopapul6zna
vyrazka
Vrodené familiarne a Nezndme , , .
s neakutna porfyria
genetické poruchy
Celkové poruchy a reakcie Nezname o
. . nevolnost#
Vv mieste podania
Laboratérne a funkéné Casté zvySenie aspartataminotransferazy§, zvysenie
vySetrenia alkalickej fosfatazy v krvi§, zvysenie
kreatininu v krvi§
Nezname zvySenie laktatdehydrogenazy§, zvySenie

mocoviny v krvi§

# Neziaduci ucinok je zvyCajne prechodny a nevyzaduje si preruSenie lieCby; avSak modze sa
taktiez jednat’ o priznak hypoglykémie.

1 Mo6zu byt zavazné, dlhotrvajuce a mozu viest’ ku kome

1 Ak sa vyskytne cholestaticka Zltacka, preruste liecbu.

§ Vztah medzi tymito poruchami a Glucotrolom XL je neisty.

Reakcie podobné reakciam, ktoré sa moézu vyskytnit’ pri pouziti disulframu sa zaznamenali s inymi
derivatmi sulfonylurey.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Nie st k dispozicii Ziadne nalezite zdokumentované pripady predavkovania Glucotrolom XL u 'udi.
Predavkovanie derivatmi sulfonylmocoviny vratane Glucotrolu XL méze spdsobit’ hypoglykémiu.
Mierne symptomy hypoglykémie bez straty vedomia alebo neurologickych priznakov treba agresivne
liecit’ peroralnym podanim glukézy a upravou davok lieku a/alebo rozvrhu jedal. Pokra¢ovat’ sa ma

Vv starostlivom monitorovani, az kym sa lekar neuisti, Ze pacient je mimo nebezpecenstva. Zavazné
hypoglykemické reakcie sprevadzané komou, kicovitym stavom alebo inymi neurologickymi poruchami
sa vyskytuju zriedkavo, ale z lekarskeho hl'adiska predstavuji stav ohrozenia a vyzaduju si okamzita
hospitalizaciu. Ak hrozi alebo sa diagnostikuje hypoglykemicka koma, pacientovi treba podat’ rychlu
intravendznu injekciu koncentrovaného (50 %) roztoku glukézy. Potom mé nasledovat’ nepretrzita
infuzia zriedenejSieho (10%) roztoku glukézy pri rychlosti, ktora udrzi hladinu gluk6zy v krvi na urovni
vysSej ako 100 mg/dl. Pacienti sa maju starostlivo sledovat’ minimalne 24 az 48 hodin, ked’Ze
hypoglykémia sa méze po zdanlivom klinickom zlepSeni stavu pacienta znovu objavit. U pacientov

s ochorenim pe&ene alebo obli¢iek moze byt predizeny klirens glipizidu. Ked’ze sa glipizid vyrazne
viaze na plazmatické proteiny, nie je pravdepodobné, Ze by dialyza bola Gi¢inna.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: peroralne antidiabetikum — derivat sulfonylmocoviny/glipizid,
ATC kod: A10BB07

Zda sa, ze Glucotrol XL akutne znizuje koncentraciu glukozy v krvi stimulovanim uvolfiovania inzulinu
z pankreasu. Tento ucinok zavisi od aktivity beta buniek v ostrovéekoch pankreasu. Stimulacia
vylucovania inzulinu glipizidom v désledku prijmu potravy je vel'mi délezita. Inzulinotropna odpoved
organizmu na potravu sa posiliiuje uzivanim Glucotrolu XL u diabetickych pacientov. Aj po 6-mesacnej
lie¢be nad’alej pretrvava odpoved’ v zmysle zvySenej postprandialnej sekrécie inzulinu a C-peptidu.
Znizenie hladiny HbA1c a plazmatickej hladiny glukézy nala¢no (FPG) bolo u mladsich a starsich
pacientov podobné.

Iné ucinky

Jedna §tdia ukazala, ze liecba Glucotrolom XL je G¢inna pri regulacii hladiny glukézy v krvi bez
Skodlivych uéinkov na profily plazmatickych lipoproteinov u pacientov lieCenych pre diabetes mellitus
2. typu. Tieto zmeny dobre korelovali so znizenim dosiahnutym v pripade hladiny gluk6zy nalaéno.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
2 — 3 hodiny po podani Glucotrolu XL jeho koncentracie v plazme postupne stupali, pricom maximalnu

uroven dosiahli po 6 — 12 hodinach od aplikacie. Pri naslednom davkovani Glucotrolu XL jedenkrat
denne sa udrzali u¢inné plazmatické koncentracie Glucotrolu XL pocas celého 24-hodinového
davkovacieho intervalu s mensim vykyvom hladin nez boli pozorované pri davkovani dvakrat denne

u glipizidu s okamzitym uvolfiovanim.

Priemerna relativna biologicka dostupnost’ glipizidu u 21 muzov s diabetes mellitus 2. typu po podani
20 mg Glucotrolu XL v porovnani s glipizidom s okamzitym uvolfiovanim (pri podani 2-krat denne po
10 mg) bola v rovnovaznom stave 90 %. Rovnovazny stav plazmatickych koncentracii sa dosiahol na
5. deni podavania Glucotrolu XL. Na dosiahnutie rovnovazneho stavu boli potrebné 1 — 2 dni navys$e u
pacientov star$ich ako 65 rokov. Ziadna akumulacia lie¢iva sa nepozorovala u pacientov s diabetes
mellitus 2. typu pocas chronického davkovania Glucotrolu XL. Pouzitie Glucotrolu XL spolu s jedlom
neovplyvnilo 2 — 3-hodinovy ¢asovy posun zaciatku jeho absorpcie.

V studii, ktora sledovala vplyv jedla po podani jednorazovej davky Glucotrolu XL kratko

pred vydatnymi mastnymi rafiajkami, sa zistilo 40 % zvySenie priemernej hodnoty Cmax Glucotrolu XL,
ktoré bolo vyznamné, avSak vplyv na AUC nebol signifikantny. Nezistil sa ziadny rozdiel v glukézove;j
odpovedi po podani spolu s jedlom resp. nalacno. Znaéné skratenie ¢asu retencie Glucotrolu XL

Vv gastrointestinalnom trakte pocas dlh§ieho obdobia (napr. pri syndrome skraten¢ho tenkého creva)
moze ovplyvnit’ farmakokineticky profil lieku a potencialne mdze viest’ k jeho niz$ej plazmatickej
koncentracii. V studii zahriiujticej 26 muzov s diabetes mellitus 2. typu s opakovanym podavanim lieku
boli farmakokinetické ukazovatele glipizidu linearne zavislé od davky Glucotrolu XL v rozpéti 5 —

60 mg a farmakokinetika plazmatickych koncentracii lieku sa zvySovala proporcionalne s davkou.

V stadii s jednorazovou davkou u 24 zdravych jedincov boli $tyri 5 mg, dve 10 mg a jedna 20 mg
tableta Glucotrolu XL ekvivalentné.

Distribucia

Glipizid sa viaze v 98 — 99 % na plazmatické proteiny, najmé na albumin. V placebom kontrolovanej
skrizene usporiadanej $tadii na zdravych dobrovol'nikoch nepreukazal glipizid antidiureticku aktivitu
a v skuto¢nosti sposobil mierne zvySenie klirensu volnej vody.
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Biotransformacia
Glipizid podlieha biotransformacii primarne v peceni.

Eliminécia
Menej ako 10 % podanej davky sa vylici v nezmenenej podobe mocom a stolicou, priblizne 90 %
davky sa vyluci ako produkt biotransformacie moc¢om (80 %) a stolicou (10 %).

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

V predklinickych Stadidch bola akutna toxicita po peroralnom podani glipizidu extrémne nizka
u vSetkych testovanych druhov (LD50 bola vicsia ako 4 g/kg).

Studie akutnej toxicity nedokazali ziadnu $pecificku citlivost’. Testy chronickej toxicity na potkanoch
a psoch pri davkach viac ako 8 mg/kg nepriniesli Ziadny dokaz o toxickych ti¢inkoch.

Stadia na potkanoch v trvani 20 mesiacov a na mysiach v trvani 18 mesiacov pri davkach az 75-krét
vyssich ako je maximalna davka u I'udi nedokazala karcinogénny t¢inok lieku.

Bakteridlne a mutagénne testy in vivo boli negativne. Stadie na potkanoch oboch pohlavi pri davkach az
75-krat vyssich ako je maximalna davka u 'udi nepreukazala G¢inok na fertilitu.

V teratologickych stidiach na potkanoch a kralikoch dostavali gravidné zvierata pocas obdobia
organogenézy denné peroralne davky glipizidu v davkach az do 2000 mg/kg/den a 10 mg/kg/den,

vV uvedenom poradi. Neboli pozorované neziaduce ucinky na vyvoj embrya a plodu pri ziadne;j

z testovanych davok. V perinatalnej a postnatalnej $tadii na gravidnych potkanoch sa zaznamenal
znizeny pocet zivo narodenych mlad’at a tych, ktoré prezili po podani glipizidu od 15. dna gravidity cez
obdobie laktacie az po ukoncenie obdobia laktacie v davkach > 5 mg/kg/den (asi 2,4 nasobok
odportc¢anej maximalnej davky u 'udi na zaklade plochy povrchu tela).

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Vrstva s lie¢ivom
polyetylénoxid, hypromeloza 2910, ¢erveny oxid zelezity (E172), stearat hore¢naty

Osmoticka vrstva
polyetylénoxid, chlorid sodny, hypromeldza 2910, ¢erveny oxid zelezity (E172), stearat horeCnaty

Obal tablety
Membranovy obal: acetat celulézy, makrogol 3350

Vonkayjsi obal: biela Opadry YS-2-7063*
Potlaé: Cierny atrament S—1-17823**

*Zlozenie bielej Opadry YS—-2-7063: hypromel6za, makrogol, oxid titani¢ity (E171)

**Zlozenie ¢ierneho atramentu S—1-17823: lak 45 % (20 % esterifikovany) v etanole, Cierny oxid
zelezity (E172), butanol, izopropylalkohol, roztok amoniaku 28 %, propylénglykol

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.



Priloha ¢. 1 k notifikécii o zmene, ev. ¢.: 2020/05463-ZIB

6.3 Cas pouZitel'nosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte v pevne uzatvorenej flaske pri teplote do 30 °C.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Biela nepriehl'adna polyetylénova (HDPE) flaska s poistnym uzaverom, vysuSovadlo, papierova
Skatul’ka, pisomna informacia pre pouZzivatela.

Velkost’ balenia:

Glucotrol XL 5 mg: 30 tabliet s riadenym uvolfiovanim

Glucotrol XL 10 mg: 30 tabliet s riadenym uvolfiovanim

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom
Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgicko

8. REGISTRACNE CiSLO

GLUCOTROL XL 5 mg: 18/0543/97-S

GLUCOTROL XL 10 mg: 18/0291/15-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE / PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 20. novembra 1997

Datum posledného predlzenia: 26. februara 2003

10. DATUM REVIZIE TEXTU

05/2021
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