CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Thiogamma Turbo-Set, 600 mg/50 ml, roztwor do infuzji
(Acidum thiocticum)

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 fiolka o objetosci 50 ml roztworu do infuzji zawiera: 1167,70 mg kwasu tioktynowego z meglumina,
co odpowiada 600 mg kwasu tioktynowego.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do infuzji.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Zaburzenia czucia zwigzane z polineuropatig cukrzycows.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie polineuropatii cukrzycowej powinno by¢ rozpoczete i nadzorowane przez lekarzy
specjalistow doswiadczonych w rozpoznawaniu i leczeniu neuropatii, wedtug obowiazujacych
standardow.

Dawkowanie

Dorosli: W przypadku ciezkich zaburzen czucia zwigzanych z polineuropatig cukrzycowsa zalecana
dawka wynosi 600 mg kwasu tioktynowego na dobe (co odpowiada 1 fiolce produktu leczniczego

Thiogamma Turbo-Set).

Drzieci i mlodziez: Z uwagi na brak do§wiadczen klinicznych w tej grupie wiekowej nie nalezy
stosowa¢ produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set.

Niewydolnos¢ nerek: Z uwagi na brak badan klinicznych, u pacjentéw z niewydolnoscia nerek nie
nalezy stosowa¢ produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set.

Niewydolnos¢ wqtroby: Z uwagi na brak badan klinicznych, u pacjentow z niewydolno$cia watroby
nie nalezy stosowac¢ produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set.

Sposdb podawania i okres leczenia

Produkt leczniczy Thiogamma Turbo-Set podaje si¢ dozylnie.

Zaleca si¢ jego stosowanie przez okres 2 do 4 tygodni w poczatkowej fazie leczenia.

Roztwor dozylny powinien by¢ podawany powoli, w formie krotkiej infuzji przez co najmniej 30
minut. Produkt leczniczy nalezy podawac bezposrednio z fiolki, uzywajac standardowego
wyposazenia do infuzji i dotaczonego worka chronigcego przed Swiatlem. W razie koniecznosci, przed
podaniem, mozliwe jest rozcienczenie produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set fizjologicznym



roztworem soli. Z powodu wrazliwosci na §wiatto substancji czynnej, fiolki nalezy wyjmowacé z
pudetka tylko bezposrednio przed uzyciem i po wyjeciu chroni¢ przed $wiatlem. Nalezy zapewnié
minimum 30-minutowy czas infuzji.

Leczenie nalezy kontynuowac stosujac kwas tioktynowy w postaci tabletek podawanych doustnie.
Podstawowym wymaganiem leczenia polineuropatii cukrzycowej jest optymalna kontrola
metaboliczna cukrzycy.

4.3 Przeciwwskazania

Nie nalezy stosowa¢ produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set u pacjentéw ze stwierdzong
nadwrazliwoscig na kwas tioktynowy lub jakakolwiek substancj¢ pomocniczg.

Uwaga:

Nie nalezy stosowac produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set u dzieci i mtodziezy z uwagi na
brak badan klinicznych w tej grupie pacjentow.

Nie nalezy stosowac produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set u pacjentow z niewydolnoscia
watroby i nerek z uwagi na brak badan klinicznych w tej grupie pacjentow.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Podczas pozajelitowego podawania produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set wystgpowaty reakcje
nadwrazliwos$ci, W tym wstrzgs anafilaktyczny (patrz punkt 4.8). Z tego powodu nalezy odpowiednio
monitorowa¢ pacjenta. W przypadku pojawienia si¢ wczesnych objawow (np. $wiad, nudnosci, zte
samopoczucie) nalezy natychmiast przerwac leczenie i zastosowac inne leczenie, jesli wskazane. Patrz
punkt 6.2 , Niezgodnosci farmaceutyczne”.

Poniewaz kwas tioktynowy moze powodowac hipoglikemie, nalezy monitorowac stezenie glukozy we
krwi u pacjentdéw z cukrzyca.

Kwas tioktynowy moze indukowa¢ autoimmunologiczny zespot insulinowy oraz powodowacé
cholestatyczne zapalenie watroby.

Podczas leczenia kwasem tioktynowym notowano przypadki autoimmunologicznego zespotu
insulinowego (IAS, ang. Insulin Autoimmune Syndrome). Bardziej podatni na wystapienie IAS w
trakcie leczenia kwasem tioktynowym sg pacjenci z genotypem ludzkich antygenow leukocytarnych,
takim jak allele HLA-DRB1*04:06 i HLA-DRB1*04:03. Allel HLA-DRB1*04:03 (iloraz szans
wystapienia IAS: 1,6) wystepuje gtownie u przedstawicieli rasy biatej, liczniej w Europie Potudniowej
niz w Pélnocnej, natomiast allel HLA-DRB1*04:06 (iloraz szans wystgpienia IAS: 56,6) jest
spotykany zwlaszcza u pacjentow z Japonii 1 Korei.

Zespot IAS nalezy bra¢ pod uwage w rozpoznaniu réznicowym samoistnej hipoglikemii u pacjentow
przyjmujacych kwas tioktynowy (patrz punkt 4.8).

W pojedynczych przypadkach u pacjentow z niewyréwnang lub nieprawidlowo kontrolowang
cukrzyca oraz w zlym stanie ogdlnym moze doj$¢ do cig¢zkich reakcji anafilaktycznych w trakcie
stosowania produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Cisplatyna: Produkt leczniczy Thiogamma Turbo-Set stosowany jednoczesnie z cisplatyna obniza jej
skutecznos¢.

Insulina i inne doustne leki przeciwcukrzycowe:

Dziatanie insuliny i doustnych lekoéw przeciwcukrzycowych obnizajace stezenie glukozy we krwi
moze zosta¢ nasilone. Z tego powodu wskazana jest Scista kontrola glikemii, szczegdlnie w
poczatkowej fazie leczenia kwasem tioktynowym.W celu uniknigcia objawow hipoglikemii, w




niektorych przypadkach moze okaza¢ si¢ konieczne zmniejszenie dawki insuliny lub doustnego leku
przeciwcukrzycowego.

Uwaga:
Regularne spozywanie alkoholu stanowi znaczacy czynnik ryzyka wystgpienia i nasilenia objawow

neuropatii i tym samym moze zmniejszy¢ skutecznos¢ leczenia produktem leczniczym Thiogamma
Turbo-Set. Podczas stosowania kwasu tioktynowego pacjenci z polineuropatig cukrzycowa powinni
bezwzglednie unika¢ spozywania alkoholu. Odnosi si¢ to rowniez do czasu, w ktorym nie prowadzi
si¢ leczenia.

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza
Brak danych dotyczacych stosowania kwasu tioktynowego u kobiet w ciazy. Nie zaleca si¢ stosowania

produktu leczniczego Thiogamma Turbo-Set u kobiet w cigzy oraz u kobiet w wieku rozrodczym nie
stosujacych skutecznej metody zapobiegania cigzy.

Karmienie piersia

Nie ma danych dotyczacych stosowania kwasu tioktynowego w okresie laktacji. Nie wiadomo czy
kwas tioktynowy przenika do mleka matki. Produkt Thiogamma Turbo-Set nie powinien by¢
stosowany w okresie laktacji. Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla noworodkow i dzieci.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan dotyczacych wplywu kwasu tioktynowego na zdolno$¢ prowadzenia
pojazddéw i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozgdane

Dziatania niepozadane podzielono wedlug nastepujacych kategorii:

bardzo czgsto > 1/10;

czesto >1/100 do < 1/10;
niezbyt czesto >1/1000 do < 1/100;
rzadko > 1/10000 do < 1/1000;

bardzo rzadko < 10000;
czestos¢ nieznana (nie moze by¢ oceniona na podstawie dostepnych danych)

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego
Bardzo rzadko: Po podaniu dozylnym kwasu tioktynowego, obserwowano pojedyncze przypadki
zaburzen krzepliwosci.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Bardzo rzadko: hipoglikemia (opisano nast¢pujace objawy: zawroty gtowy, obfite pocenie
si¢, bole glowy, zaburzenia widzenia).

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Czgstos$¢ nieznana: Moga wystapi¢ uktadowe reakcje alergiczne w tym wstrzas.
Czesto$¢ nieznana: autoimmunologiczny zespot insulinowy (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia ukladu nerwowego

Bardzo rzadko: Zmiany lub zaburzenia smaku.

Bardzo rzadko: Po dozylnym podaniu kwasu tioktynowego, obserwowano pojedyncze przypadki
drgawek.

Czesto$¢ nieznana: zawroty gtowy; po szybkim podaniu dozylnym moga wystapié takie objawy jak
uczucie ucisku w glowie.



Zaburzenia widzenia
Bardzo rzadko: Po dozylnym podaniu kwasu tioktynowego, obserwowano pojedyncze przypadKki
podwdjnego widzenia.

Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej

Bardzo rzadko: Po dozylnym podaniu kwasu tioktynowego, obserwowano pojedyncze przypadKi
plamicy.

Czestos¢ nieznana: Moga wystapi¢ alergiczne reakcje skorne z pokrzywka, §wigdem, wypryskami i
wysypka.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
Bardzo rzadko: Istniejg pojedyncze doniesienia o reakcjach w miejscu podania.

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia
Czesto$¢ nieznana: Po szybkim podaniu dozylnym moga wystapic¢ takie objawy jak niewydolnosé¢
oddechowa.

Podczas stosowania produktow zawierajacych kwas tioktynowy stwierdzono przypadki
autoimmunologicznego zespotu insulinowego oraz cholestatycznego zapalenia watroby.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem:

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dzialan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji
Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181 C

02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49 21 301

fax: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozgdane mozna zgtasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
49 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania, mogg wystapi¢ nudnos$ci, wymioty i bole glowy. Po przyjeciu
doustnej dawki od 10 do 40 gramow kwasu tioktynowego w potgczeniu z alkoholem obserwowano
cigzkie zatrucia (niektore zakonczone zejsciem $miertelnym). Objawami zatrucia moga by¢:
poczatkowo niepokoj psychoruchowy lub zaburzenia $wiadomosci, nastepnie napady uogoélnione oraz
rozwdéj kwasicy mleczanowej. Istnieja doniesienia o hipoglikemii, wstrzgsie, rabdomiolizie, hemolizie,
zespole rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego (DIC), zaburzeniach czynnosci szpiku
kostnego i niewydolnosci wielonarzadowej jako konsekwencjach przedawkowania kwasu
tioktynowego.

Postepowanie w przypadku przedawkowania

Nawet jesli istnieje tylko podejrzenie zatrucia kwasem tioktynowym zaleca si¢ natychmiastowe
przyjecie pacjenta do szpitala oraz wdrozenie postepowania stosowanego W przypadku zatrucia.
Leczenie napadow uogodlnionych, kwasicy mleczanowej oraz wszystkich zagrazajacych zyciu
konsekwencji zatrucia musi w pierwszej kolejnosci odbywac¢ si¢ na oddziale intensywnej opieki
medycznej i by¢ dostosowane do objawdéw wystepujacych u pacjenta. Do tej pory nie potwierdzono
ugruntowanych korzysci ze stosowania hemodializy, hemoperfuzji oraz technik filtracji jako
wymuszonej eliminacji kwasu tioktynowego.




5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
51 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Pozostate leki stosowane w chorobach uktadu pokarmowego i
zaburzeniach metabolizmu
Kod ATC: A16AX01

Kwas tioktynowy jest substancja wytwarzang przez organizmy wyzsze petnigca role koenzymu w
procesach dekarboksylacji oksydacyjnej alfa-ketokwasow. Kwas tioktynowy ma zdolno$é
przechodzenia z formy utlenionej (mostek dwusiarczkowy w czasteczce) do formy zredukowane;j
dihydro- (dwie wolne grupy SH).

Badania in vitro sugeruja, ze obie formy kwasu tioktynowego majg wtasciwosci antyoksydacyjne,
neutralizujg rézne reaktywne formy tlenu.

Niektore z przeprowadzonych badan klinicznych wykazaty korzystny wptyw kwasu tioktynowego na
objawy polineuropatii cukrzycowej, takie jak pieczenie, drgtwienie i bol.

Doktadny mechanizm dziatania kwasu tioktynowego w leczeniu polineuropatii cukrzycowej nie zostat
dotychczas poznany.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

U ludzi kwas tioktynowy po podaniu doustnym jest szybko wchtaniany. Z powodu silnego efektu
pierwszego przejscia, catkowita biodostepno$¢ kwasu tioktynowego po podaniu doustnym wynosi
okoto 20% - 30% (w porownaniu z podaniem dozylnym). Istniejg znaczne rdéznice miedzyosobnicze w
biodostgpnosci kwasu tioktynowego.

Dane dotyczace wydalania kwasu tioktynowego przez nerki sa niejednoznaczne.

Okres pottrwania w surowicy kwasu tioktynowego u ludzi wynosi okoto 25 minut, podczas gdy
calkowity klirens osoczowy wynosi 10-15 ml/min/kg. Na koncu 30-minutowej infuzji 600 mg
substancji, stezenie w osoczu wynosi okoto 20 pg/ml.

Biotransformacja odbywa sie gldwnie poprzez utlenianie tancucha bocznego (B-oksydacje) i/lub
S-metylacj¢ odpowiednich tioli.

Kwas tioktynowy reaguje in vitro z kompleksami jonow metali (np. z cisplatyna).

Kwas tioktynowy tworzy trudno rozpuszczalne zwiazki z czasteczkami cukrow (np.: roztwor fruktozy,

glukozy).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Toksyczno$¢ ostra i przewlekta

Profil toksycznoS$ci charakteryzuje sie objawami dotyczgcymi zaréwno o$rodkowego jak
wegetatywnego uktadu nerwowego. Innymi organami, na ktoére wielokrotne podawanie dziata
toksycznie, sa glownie watroba i nerki.

Dziatanie mutagenne i rakotworcze

Badania potencjatu mutagennego nie wykazaty mutacji genowych ani chromosomalnych. Badania nad
dziataniem rakotworczym po podaniu doustnym kwasu tioktynowego u szczuro6w nie wykazaty
dziatania rakotworczego. Badania dziatania rakotworczego kwasu tioktynowego w potaczeniu z

rakotworcza substancja N-nitorozo-dimetyloaming (NDEA) daty wynik negatywny.

Toksyczny wplyw na rozmnazanie



Kwas tioktynowy w dawkach doustnych do 68,1 mg/kg nie miat wptywu na ptodno$¢ ani wczesny
rozwoj zarodkow szczuréw. Po podaniu dozylnym do poziomu dawki toksycznej dla matki nie
wykazano wlasciwosci powodujacych deformacje ptodu.

Badania do$wiadczalne na szczurach wykazaly zwigkszong toksyczno$¢ kwasu tioktynowego w
przypadku niedoboru tiaminy. Znaczenie kliniczne tych obserwacji nie jest znane.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Meglumina

Makrogol 300

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Kwas tioktynowy reaguje in vitro z kompleksami jonéw metali (np. z cisplatyna). Z czasteczkami
cukrow (np. roztworem lewulozy) kwas tioktynowy tworzy trudno rozpuszczalne zwigzki ztozone.

Produkt leczniczy Thiogamma Turbo-Set powoduje niezgodnos¢ z roztworami glukozy, roztworem
Ringera oraz roztworami reagujacymi z grupami SH oraz mostkami dwusiarczkowymi.

Thiogamma Turbo-Set jest zgodny z fizjologicznym roztworem soli.

6.3  Okres waznoSci

3 lata.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych temperatury przechowywania.

Z powodu znacznej wrazliwos$ci na $wiatto roztwor do infuzji musi by¢ chroniony poprzez

przechowywanie w oryginalnym opakowaniu!

Z powodu znacznej wrazliwosci kwasu tioktynowego na $wiatto fiolki nalezy wyjmowa¢ z pudetka

bezposrednio przed uzyciem! Fiolke po wyjeciu nalezy natychmiast umiesci¢ w worku ochronnym!

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

50 ml fiolka z brunatnego szkta, zamykana korkiem z bromobutylu i zabezpieczona ,,flip off cap”

(cze$¢ aluminiowa + cze$¢ polipropylenowa). Opakowanie stanowi tekturowe pudetko zawierajace 1

lub 10 fiolek oraz 1 lub 10 workéow poliuretanowych chronigcych fiolke od $wiatta podczas infuzji.

6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegdlnych wymagan.
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Woérwag Pharma GmbH & Co. KG
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71034 Boblingen
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