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ADRIDE-M

Metformin Hydrochloride (ER) 500 mg and Glimepiride 2 mg Tablets

COMPOSITION

Each Uncoated Bi-layered tablet contains:

Metformin Hydrochloride USP...........500mg

(InExtended Release Form)

Glimepiride USP ... .2mg

Excipients : Hyprome\lose Mrcrocyst.alhne cellulose, Colloidal anhydrous silica, Povidone K-90, Magnesium stearate, Purified Talc, Sodium
starch Glycolate, Ferric oxide red, Povidone K-30

CLINICAL PHARMACOLOGY

ADRIDE-M contains two oral anti iic drugs glimepiride and metformin ide used in the
(NIDDM).

Pharmacodynamics

of type-2 diabetes

Glimepiride: The primary mechanism of action of glimepiride in lowering blood glucose appears to be dependent on stimulating the release of
insulin from functioning pancreatic beta cells. In addition, extra-pancreatic effects may also play a role in the activity of sulphonylureas such as
glimepiride.

Metformin: Metformin improves glucose tolerance in patients with type-2 diabetes (NIDDM), lowering both basal and postprandial plasma
glucose. Metformin decreases hepatic glucose production, decreases intestinal absorption of glucose, and improves insulin sensitivity by
increasing peripheral glucose uptake and utilization. Hence, the combination of glimepiride and metformin Extended Release complements
each other and provides better glycemic control in management of type-2 diabetes and probably in the prevention of its associated

Pharmacokinetics

Absorption

Glimepiride: After oral administration, glimepiride is completely absorbed from the Gl tract. Studies have shown significant absorption of
glimepiride within 1 hour after administration and peak drug levels (Cmax) at 2 to 3 hours. When glimepiride was given with meals, the mean T
‘max (time to reach Cmax) was slightly increased (12%) and the mean Cmax and AUC (area under the curve) were slightly decreased (8% and
9%, respectively).

Metformin Extended Release: The absolute bioavailability of a metformin 500-mg tablet given under fasting conditions is approximately 50-

60%. Following a single oral dose of Metformin Extended Release, Cmax is achieved within 4-8 hours. Peak plasma levels are approximately

20% \cwer compared to the same dose of metformin immediate release, however, the extent of absorption (as measured by AUC) is similar to
fatmeals had th release.

Distribution
After ion (Vd) was 8.8 L (113 mL/kg). Protein binding was greater than

99.5%.

Metformin Extended Release: Metformin is negligibly bound to plasma proteins, in contrast to sulphonylureas, which are more than 90%
protein bound. Metformin pamllons into erythrocytes, most likely as a (uncmn of time. Distribution studies with metformin sustained release
havenot!

metformin are reached wrlhrn 24-48 hours and are generally < 1 pg/mL. During controlled clinical trials of immediate-release metformin,
maximum metformin plasma levels did not exceed 5 pg/mL, even at maximum doses.

Metabolism

is completely The major are the cyclohexyl hydroxy methyl
derivative (MI) and Ihe carboxyl denvalwe (M2). Cy\ochrome P450 11C9 has been shown to be involved in the biotransformation of glimepiride

to MI. Mlis further to M2 by one or ,butnot M2, possesses about 1/3 of the pharmacological activity
toits parent; however, whetherthe glt | ffect of MIis clinically notclear.

Metformin Extended Release Metabolism studies with metformin Extended Re\ease have not b ducted. However,
innormal subj metformin I iliary

Excretion

Glimepiride: When 14C-glimepiride was given orally, approximately 60% of the total radloactrvlty was recovered in the urine in 7 days and MI
(predominant) and M2 accounted for 80-90% of that 40% of the recovered in feces
and Mland M2 (predominant) accounted for about 70% of that recovered infeces. No parentdrug was recovered from urine orfeces.

Metformin: Intravenous single-dose studies in normal subjects demonstrate that metformin is excreted unchanged in the urine and does not

undergo hepatic metabolism or biliary excretion. Renal clearance of metformin is approximately 3.5 times greater than creatinine clearance,

which indicates that tubular secretion is the major route of metformin elimination. Following oral administration, approximately 90% of the

absorbed drugis ehmlrraled via the renal route within the first 24 hours, wuh aplasma elimination half-life of approximately 6.2 hours. In blood,
17.6 hours, suggesting that

INDICATIONS

ADRIDE-| Mlsmdlcatedasanadmnctlcdlet d ise toimprove gly: lin pati jith type-2 treated

witha pi etformmcr hose diabetes i jith metformin alone, orforthosepahenlswho
iniially responded toglimepi dditional

DOSAGE &ADMINISTRATION

General

Dx Id be indivi the basis of both d tolerance. The should be given once daily with meals and
should be started at a dose. The initial recommended dose is one tablet once daily with breakfast or first main meal of the day. Starting dose for

ADRIDE-M may be initiated once daily, and gradually titrated after assessing the therapeutic response. Starting dose for patients who initially
responded to glimepiride monotherapy and require additional glycaemic control Based on the initial starting dose of glimepiride (1 or 2 mg),
ADRIDE-Mmay be ni Iy,

Starting dose for patients swntchmg from combination therapy of glimepiride plus metformin as separate tablets ADRIDE-M may be initiated
basedon d metformin

Maximum Recommended Dose

The maximum recommended dose for glimepiride is 8 mg daily. The maximum recommended daily dose for metformin Extended Release is
2550 mgin adults.

MODE OF ADMINISTRATION

Adride M should b i i d.

CONTRAINDICATIONS

Renal disease or renal dysfunction, as suggested by serum creatinine levels 21.5 mg/dL [males], 21.4 mg/dL [females] or abnormal creatinine
clearance, which may also result from conditions such as cardiovascular collapse (shock), acute myocardial infarction, and septicaemia.
Hepatic impairment. Known hypersensitivity to this product or any of its components. Acute or chronic metabolic acidosis, including diabetic
ketoacidosis, with or without coma. Diabetic ketoacidosis should be trealed wrlh insulin Paller\!s urrdergolr\g radiologic studies involving

fiodinated materials i renal function.
WARNING & PRECAUTIONS
Cardiac effects
The of oral has been reported to be associated with increased cardiovascular mortality as

compared to treatment wuh dietalone ordlet plus insulin. In view of close similarities between the oral hypoglycaemic drugs, this warning also
applies for glimepiride.

Lacticacidosis
Lactic acidosis is a rare, but serious, metabolic complication that can occur due to metformin accumulation during treatment with glimepiride
and metformin combmatlon therapy; when it occurs, it is fatal in approximately 50% of cases. When metformin is implicated as the cause of
I alevels >5 pg/mL found. The reported in patients receiving metformin
ry 03 cases/ p: years, [ years).

.015 fatal cases/

Reported cases have occurred primarily in diabetic patients with significant renal insufficiency and congestive heart failure. Lactic acidosis is a
medical emergency that must be treated in a hospital setting. In a patient with lactic acidosis, metformin should be dlsconlmued immediately
and general supportive measures promplly instituted. Because metformin is dialyzable, prompt

tocorrect dremove th

Hypoglycaemic
All sulphonylurea drugs are capable of producing severe hypoglycaemic. Proper patient selection, dosage, and instructions are important to
avoid hypoglycaemic episodes.

Loss of control of blood glucose
When a patient

is exposed to stre uch as fever, trauma, infection, or surgery, a temporary loss of
glycaemic control may occur. At such times, it may be necessary townlh hold lhe diabetic regime and temporarily administer insulin. The

py may

Alcoholintake

Alcohol is known to potentiate the effect of metformin on lactate metabolism. Patients should be wamed against excessive alcohol
intake, while receiving metformin.

Hypoxlc states.

heartfailure, d other conditions
charamerrzed by hypoxemla have been assocnaled wnlh lactic acidosis and may also cause prerenal azotemia. When such events.
oceur in patients on metformin therapy, Ihe drug should be promptly discontinued. Haemolytic anaemia Treatment of patients with
glucose 6-phosphate 6PD) with agents can lead to Haemolytic anaemia. Since glimepiride
isa su\fonylurea agent, caution should be used in patients with G6PD deficiency and anon-sulfonylurea alternative should be
considered

Pregnancy

Abnormal blood glucose levels during pregnancy are associated with the higher incidence of congenital abnormalities. Most experts

suggest insulin be used to maintain the blood glucose levels as close to normal as possible. The use of glimepiride and metformin
is not foruse . Lactation Studies in lactating rats show that metformin is excreted into milk and

reaches levels comparable to those in plasma. Similar studies have not been conducted on nursing mothers. Also Glimepiride should

not be used by breast-feeding mothers. Hence, the use of glimepiride and metformin combination is not recummended for use in

lactating mothers, and if the diet alone is inadequate for insulin py

fotvand i i ion in pediatric patients have not b

Geriatric use

Metformin is known to be excreted by the kidneys, and because risk of serious adverse reactions to the drug is greater in patients with
impaired renal function, glimepiride and metformin should be used only in patients with normal renal function. Because aging is
associated with reduced renal function, should be u: the elderly.

DRUGINTERACTIONS

: Certail with metformin may i kof dosis. Cationi thatare
eliminated by renal tubular secrefions (e.g: amiloride, digoxin, morphine, procainamide, quinidine, ranitidine, or vancnmycrn) may
decrease metformin elimination by oumpetrng for common renal tubular transport systems. Hence, careful patient

adjustment of t route, gel)and (syste
route): i

Furosemide: A single-dose, metformin-furosemide drug interaction study in healthy subjects demonstrated that pharmacokinetic
parameters of both compounds were affected by co-administration. Furosemide increased the metformin plasma and blood Cmax by
22% and blood AUC by 15%, without any significant change in metformin renal clearance. When administered with metformin, the
Cmax and AUC of furosemide were 31% and 12% smaller, respectively, than when administered alone, and the terminal half-life was
decreased by 32%, without any significant change in furosemide renal clearance.

Vitamin B 12: Metformin may resultin suboptimal itamin B 12 abs by
of the intrinsic factor- vitamin B12 complexto its receptor. The reaction very rare\y results in pernicious anemia whlch is reversrb\e W|th
with vitamin BI 2.

Nifedipine: Nifedipine appears to enhance the absorption of metformin, itincreases plasma metformin Cmax and AUC by 20% and 9%
inthe urine.

Danazol: If the use of this active substance cannot be avoided, the patient's urine and blood glucnse must be monitored. It may be
necessary to adjust treatment

Salicylates: If salicylates are administered or discontinued in patients receiving oral antidiabetic agents, patients should be monitored
r los l.

Thiazide: Interactions between thiazide diuretics and oral antidiabetic agents decreases insulin sensitivity thereby leading to glucose
intolerance and hyperglycemia. Hence diabetic patients should be monitored closely. Other: Concomitant administration of
angiotensin enzyme inhibitors (captopril, enalapril), other antidiabetic drugs (insulin, acarbose) beta-blockers, fluconozole,
monoamine oxidase inhibitors (MAOIs), sulphonamides and NSAIDs, increases sensitivity to insulin and potentiates blood glucose
\uwerrr\g effect and may in some instances, cause hypoglycaemia. Patients receiving estrogens or oral contraceptives, phenytoin,

be closely monitored for

UNDESIRABLE EFFECTS
Gastrointestinal disturbances: Nausea, diarrhoea, abdominal pain, constipation, vomiting and metallic taste in mouth may occur.
T i g ly lated and disappear when the d duced.

Dermatological effects: Rash, puritus, urticaria, erythema & flushing.

Miscellaneous: Headache and dizziness.

t ions: Leukopenia,
h i uding glimepirid

pl ,and

Metabolic Reactions: Hepatic porphyria reactions and dlsu\F iram-| hke reactions have been reported with sulfonylureas, including
glimepiride. Cases of have been reported wi pi d all other most often in patients who are on
other medications or have medical conditions known to cause hyponatremia or increase release of antidiuretic hormone. The
syndrome of inappropriate antidiuretic hormone (SIADH) secretion has been reported with sulfonylureas, including glimepiride, and it
has been suggested that certain sulfonylureas may augment the peripheral (antidiuretic) action of ADH and/or increase release of
ADH.

t appears to be associated with a low i Althou has the potential
to produce adh effects, glimepiride has been forlhetrealmenloﬂype -2 diabetes for a number
ofy i effects.

OVERDOSAGE

Overdosage of sulfonylureas, including glimepiride, can produce hypoglycaemia. Mild hypoglycaemic symptoms without loss of
consciousness or neurologic findings should be treated aggressively with oral glucose and adjustments in drug dosage and/or meal
patterns. Close monitoring should coninue until the physician is assured that the patient is out of danger. Severe hypoglycaemic
reactions with coma, seizure, or other neurological impairment occur infrequently, but constitute medical emergencies requiring
immediate hospitalization. If hypoglycaemic coma is diagnosed or suspected, the patient should be given a rapid IV m]ecllon of
concentrated (50%) glucose solution. This should be followed by i infusion of a dilute (10%) gl lution at arate
that will maintain the blood glucose level above 100 mg/dL. Pallents should be closely monitored for a minimum of 24 to 48 hours,
because hypoglycaemia may recur after apparent clinical recovery. Lactic acidosis is a rare, but serious, metabolic complication that
can occur if metformin accumulates during treatment due to overdosing. Strict monitoring should be continued until the doctor is sure
thatthe patientis out of danger.

PRESENTATION
10tablets packed in Alu/Alu Blister and 3 Blisters packed in a carton along with pack insert.
STORAGE : Store below 30°C & protect fromlight.

Keep medicine out of reach of children.
List!|-PRESCRIPTION ONLY
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A Product of :
Strides Pharma Science Limited
8 Strides Strides House, Bilekahalli, Bannerghatta Road,
Bangalore — 560076, Karnataka, India.
MP/STR/FA/ADR/PIL-21/A
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ADRIDE-M

Metformine Chlorhydrate (LP) 500 mg et Glimépiride 2 mg Comprimés

COMPOSITION
Chaque comprimé non enrobé & double couche contient :

Hypog\yce’mie

Uneb: Slect /2 posol |
sont importantes pour éviter des eprsodes d'hypoglycémie.Perte de contréle de la g\ycemle Lorsqu un pellent stabilisé sur n'importe quel
régime diabétique, est exposée a des stress de type fiévre, infection ou une perte temporaire de
contrle de Ia gycémic peuvent surveni. Dans ces momens, i peut &t nécessaire de suspendre e régime diabéfique et adminisrer

Metformine Chlorhydrate USP ........500 mg linsuline. Le traitement | peut étre rétablie ap! terminé.
(Sous forme a Libération prc\cngee) La consommation d'alcool
Glimépiride USP .. 2mg L'alcool est connu pour leffetde la le du lactate. Les patients doivent étre mis en garde contre la
Excipients : Cellu\ose Silice anhydre colloidale, Povidone K-90, Stéarate de . . g aMe
Talc purifié, Glycolate d'amidon sodique, Oxyde de fer rouge, Povidone K-30 Etats hypoxiques . N - § )
Collapsus cardiovasculaire (choc) de toutes causes, insuffisance cardiaque aigué, lnfarctus aigu du myocarde et d'autres affections
PHARMACOLOGIE CLIN\OUE caracterrsees par Ihypnxemre ont été liés a I'acidose lactique et peuvent entrainer une urémie extra-rénale. Lorsque de tels événements
ADRIDE M contient deux P émi , Glimép utiisé dans a prise en charge che: le traitement interrompu.
dudiabéte de type 2 (DNID). Anémie hémolytique
Le traitement des patrems atteints de glucose-6-f phosphate deshydmgenase (G6PD) avec des su\(amrdes hypoglycémiants peuvent
Pr\armacudyr\amre entramer Depuisle D laprude devrait étre util hez les patients présentant
l :Le prrnclpa\ g d'action du 4 abaisser la glycémie est la stimulation de la libération d'insuline par la Det l éenedoité isagé
ce\lule béta du pancréas. En outre, les effets extra-pancréatiques peuvent également jouer un role dans I'activité des sulfonylurées comme Grossesse
le Glimépiride. Le taux de glycémies anormales pendant | associés & une incidence plus élevée d i i Laplupartdes
ine: La Metf éliore la tolé I hez les patie de diabéte de type 2 (DNID), duglucose experts suggerent \msulrne doll etre utilisé pour mamtenrr \es niveaux de g\ucose dans Ie sang le p\us pres possible de la normale.
basale et iale. La diminue la production hépatique de glucose, diminue I'absorption intestinale du L' i p une
glucose et améliore la sensibilité \rnsulrne en augmen(anl \absorptron du glucose et I'utilisation périphérique. Par conséquent, la A\Ialtemem
tle Glir pléte l'autre et permet un meilleur controle hez les rats allaitant trent que la t ée dans le lait et atteint d aceux
glycémique dans la gestion de diabéte de type 2 et probablement dans la prévention des complications macrovasculaires sont associé et dans |e plasma. Des études similaires n'ont pas éte menées sur les femmes qui allaitent. La Glimépiride ne doit pas étre utiisé par les
les complications microvasculaires. (emmes qui a\laltent Par conséquent, I'utilisation de la de et n'est pas pour une
allaitent, etsil’ fffit pas pour contréler la glycémie, lnsuline doit étre
Pharmacocinétique envisagée.
Absorp ion
ide: Apre: orale, le gl absorbé par e trach tro-intestinal. Des tudes ont montré

une absorption significative du glimépiride 1 heure apres I admlmstrallon du médicament et la Cmax atteint aprés 2 a 3 heures.Lorsque le
glimépiride a été administré avec \es repas, le Tmax (temps pour altemdre laCmax) a été légérement augmenté (12%) et de la Cmax et de
IASC (aire sous la courbe) ont été 9% et 9%,

Metformine & libé prolongée: La i ilité absolue de Metf 500 d td'environ 50-60%. Aprés
une dose orale unique de Metformine & libération prolongée, la Crnax est anernle dans 4-8 heures. Les concentrations plasmatiques
maximales sont environ 20% plus faible par rapport ala méme dt édiate, cependant, le degré d'absorption
(mesurée

par I'ASC) est similaire a libération immédiate. Les repas riche et faible en graisses ont le méme effet sur la pharmacocinétique de la
libération prolongée.

Distribution.

Aprés i tion par voie ir

e chez des sujets normaux, le volume de distribution (Vd) estde 8,8 L (113 mL/
kg). La liaison aux protéines était supérieure 899, 5%.

Usage pédiatrique
el e

43 la Metf sdi " sté établie

Utilisation chez les personnes agées
La Metformine est excrété par les reins, et parce que le rrsque de réactions indésir graves ce mé est plus grande chez les
patients atteints d' rénale, le épi doit etre utrllse que chez Ies patlents ayant une fonction rénale
normale. Parce q I est iéa fonctron é
oy X

\NTERACT\ONS MEDICAMENTEUSES
Les

utilisés en iation avec la Metfc peuvent augmenter le risque d'acidose

lactique. Les médicaments callonrques qui sont éliminés parsécreuon tubulaire rena\e (parexemple amrlonde digoxine, la morphrne le

procainamide, \a quinidine, la ranitidine ou Ia peuvent diminuer en entrant en au
la

. Par
ajustement de la posologie de la ine / mé

cationique est é. Mi (voie gel buccal) et la

du

Metformine a libération prolongée: La liaison de Metf

qui sont liés a plus de 90% aux protéines plasmatiques. La Metformine diffuse dans les érythrocytes, les plus probables en fonction du

lemps Des eludes de distribution avec la Metformine a libération prolongée n'a pas ele menée. Aux posologres usuelles cliniques el
24-48h

uX protéin i t négli i aux

Furosémide: L'étude d'interaction médicamenteuse aprés une dose unique de Metformine-Furosemide chez le sujet sain ont montré que
les paramelres pharmacocinétiques des deux composés ont été affectés par la co-administration. Le Furosernrde a augmenté la Cmax

alibération immediate Metfo [

etle sang de 22% etle sang AUC de 15%, significatif de la ala clairance rénale.

sont genera\ernenl <1 pg / m\ Au cours des essais clrmques controlés de la Metforrnlr\e 4 libération rmmedrale les concemratrurrs
é 5ug/ml, méme au:

Metabolisme
iride est é d: Les ntle dérivé de
méthyl cyclohexyle hydroxy (M1) et le dérivé carbaxy (M2) Cytochrome P450 Il C9 a été montré pour étre impliqués dans la

biotransformation du glimépiride en M1. M1 est ensuite métabolisé en M2 par une ou p\usreurs enzymes cytosoliques. M1, mais non M2,

posséde environ 1/3 de I'activité pharmacologique par rapport a son parent, mais la si clinique de I'effet de M1
n est pasclaire.

ine ibé longée: Les études de mé la Metfc \lberatron I 'apas t6 menée. Toutefois, une
étude éeapre Ujets normaux dé I 3 libérati sdiat

subit pas de métabolisme hepahque ou I'excrétion biliaire.

Excrétion
Le Glimépiride: Lorsque 14C- Glimépiride a été administré par voie orale, environ 60% de la radioactivité totale a été retrouvée dans les
urines en 7 jours et M1 (en majorité) et M: é 0-90% de celle récupérée dans 'urine. Environ 40% delaradloaclrvltetola\eaele

retrouvée dans les féces et M1 et M2 it é environ 70% d dans les féces. Aucune molécul
étéretrouvée dans 'urine oules féces.
Metformine: L'étude menée chez des sujets normaux aprés une dt I la Metfc texcrétée

sous forme inchangée dans l'urine et ne subit pas de métabolisme hepatrque ou |'excrétion des voies hrlrarres La clairance rénale de la
Metformine est d'environ 3,5 fois supérieure & la clairance de la créatinine, ce qui indique que la sécrétion tubulaire est la principale voie
d'élimination de Metformine. Aprés administration orale, environ 90% du médicament absorbé est éliminé par voie rénale dans les 24
premiéres heures, avec une demi-vie d'élimination plasmatique d'environ 6,2 heures. Dans le sang, la demi-vie est d'environ 17,6 heures,

INDICATIONS

ADRIDE M est indiqué comme un traitement adjuvant au reglme alimentaire et a l'exercice physrque pour améliorer le controle glycémique
chez e type 2ayantdéja été la

le dlabete n'est pas sulfsammen( contro\e par \a Metformine seule, ou pour les patients qui ont rnrllalemem réagit au Glimépiride seul et

POSOLOGIE ETMODE D'ADMINISTRATION

La posologredoltétre enfonctron‘ l'effi delatolérance. L iation doit 8tre fois parjour avec le
repas et doit étre débuté a faible dose. La d éeestde primé une fois par jour avec petit déjeuner ou le premier
repaspnrrclpa\delajoumee.

Dose de départchezles i 6 controlé:

ADRIDE M peutétre nitié prise parjour, 6 i 8s évaluation de a rép:

Dose initiale pour les patients ayant répondu au épiride en é etné un controle glycémique de plus

Lorsqu'il ¢ la Metfor laCmaxet'AUC du ontété 31% plus petitet 12%,
respectivement, que lorsqu'il est administré seul, et la demi-vie terminale a diminué de 32%, sans modification significative de la clairance
rénale du furosémide.

Vitamine B12 : Metformine peut entrainer absorption sous-optimale orale de vitamine B12 par blocage compétitif la liaison du calcium
dependanls de la facteur intrinséque - vitamine B1 2 complexe a son récepteur. La réaction entraine trés rarement anémie pernicieuse qui
alarrétde la metf vitamine B12.

Nifédipine : Nifédipine semble lavnrrser I absnrptron dela me«ormrne il augmente de plasma metformine Cmax et AUC de 20 % et 9 %
dans|'urine.

Danazol Si l'utilisation de cetle substance actrve ne peut étre evrtee glucose de sang et 'urine du patient doit étre surveillé. Il peut étre
'ajuster la dose d & pre parle danazol

Salicylates : Si les salicylates sont administrées ou interrompus chez les patients recevant des antidiabétiques oraux, les patients doivent
&t ille 6 d rte du controle glycémi

P

Thiazidique treles diurétiques thiazdiques et éli diminue la sensibilité 4 insuline ce qui conduiraita

Jutiptesiat b lucose. Cest . P e i —

L]
Autres : L'administration concomitante d'inhibiteurs de I'enzyme angrotensrne (captoprrl ena\aprrl) autres béta-bloquants des
médicaments antidiabétiques (insuline, acarbose), médecin, inhibite (IMAO), lides etAINS, augmente o ————
sensibilité a linsuline et potentialise la glycémie en réduisant I'effet et peutdans certains cas Ihypog\ycemre cause. Patients recevant des — m——
oestrogénes ou des contraceptifs oraux, la phénytoine, les quinolones doivent étre étroitement surveillés pour la perte de controle [
diabétique.
EFFETSINDESIRABLES
Troubles gastro-intestinaux : nausées, drarrhee douleur: I t de godtdans la bouche
peuventse produire. Ces réacti alad t lad tréduite.
Effets dermatologiques : éruption cutanée, puritus, urticaire, érythéme & ringage.
Divers : Maux de téte et étourdissements.
Reactrarrs é Leucopeme anémie aplasique et pancytopénie ont
y

Réactions mé :Réactions d phyrie hépatique et des réactions de type disulfi été 1é y
compris le glimépiride. Cas d' hyponalremre ont été signalés avec le glimépiride et tous les autres sulfonylurées, plus souvent Chez 163 pesmembemmmmm

patients qui sont sur d'autres médications ou ont des problémes médicaux connus pour provoquer une hyponatrémie ou augmenter la
libération de 'hormone antidiurétique. Le syndrome de sécrétion inappropriée d'hormone antidiurétique (SIADH) ont été signalé avec les
sulfonylurées, y compris le glimépiride, et il a été suggéré que certaines sulfonylurées peuvent augmenter I'action périphérique
(antidiurétique) de I'ADH et/ou augmenter la libération d'ADH. Hypoglycemle Gllmeprnde semb\e étre assocré a une faible incidence

Selon la dose initiale, de Glimépiride, (1 ou 2mg), ADRIDE M peut étre initié par une prise par jour, et augmenté progressivement aprés g:‘(ﬁﬁ!ﬁwm'e Bienquele gllrne;:rnde a ‘ffo,tﬁz‘“e,‘ pour procut duire des aff i P été un agent
évaluation de la réponse thérapeutique La dose initiale pour les patients ayant regus un traitement d'une association de Glimépiride et de
- : ! e s
DRIDEM Jap SURDOSAGE
Dose maximale recommandée Unsurdosage d ées, y compris le glimépiride, peut d émies. D Bmes bénins
. L perte d des resu\tals éire I par tdes aj d
Ladose I td parjour. Lad I les profils de | logie et/ou repas. Une étroite doit continuer jusqu'a assuré quele patient esthors de

alibération prolongée estde 2550 mg chez les. adulles

MODE D' ADMINISTRATION
Adride M doit étre avalé sans macher avec un peu de liquide.

CONTRE\NDICATIONS

Ui ladie rénal fion ré tel >1,5mg/dl[hommes], >1,4 mg/dL [les femmes] ou
clairance de la créatinine anormale, ce qui peut également resuller d'affections telles que collapsus cardiovasculaire (choc), aigu du
myocarde infarctus du myocarde, et la septicémie. hépatique. connue & ce produit ou I'un de ses composants.
acidose métabolique aigué ou chronique, notamment acidocétose dlabetrque avec ou sans coma. L’acndocelose drabehque doivent étre

traités avec de [lnsuline. Les pallenls qui subissent des études de produits de
traste iodés, car['uti peutentrainer Itératic é delafc i énal

AVERTISSEMENT & MISES EN GARDE

Effets cardiaques

L'admini d a6té signalé 4 étre se 4 rtalité ru parrapporta

un traitement par régime seul ou régime alimentaire plus insuline. Compte tenu des similitudes entre les médicaments hypoglycémiants

oraux, cet é piri
L'acidose lactique

L'acidose lactique est une maladie rare, mais grave, complication métabolique qui peut se produire en raison de I'accumulation de

Metformine pendant le traitement par le glimépiride et la metformine thérapie de combinaison, quand elle se produit, elle est mortelle dans

environ 50% des cas. Lorsque Ia metformine est considérée comme la cause de I'acidose lactique, les concentrations plasmatiques de

5pg/mL sont gé trouvés. L'incidence dec\aree d'acidose Iachque chez les patients recevant du ch\orhydrate de

esttrés faibl 0,03 cas pour 1000 années-p: 115 mortelles cas pour patients). Les.

cas slgnales sont survenus pnr\clpa\emer\t chez des paller\!s drabetrques anernls df rnsuﬁ’sar\ce rénale importante et une |rrsufirsance

L" lier. Chez un patient présentantune

ique, la ine doit étre interrompu imme et
de soutien mis en place Parce que le de
corriger | 'éliminer i lé

est dialysable, 'hé rapide est ée de

danger Des réactions hypoglycémiques sévéres, avec coma, saisie ou autres troubles neurologiques sont rares, mais constituent une
urgence médicale nécessitant une hospitalisation immédiate. Si coma hypoglycémique est diagnostiqué ou suspecté, le patient doit
recevoir une injection intraveineuse rapide d'une solution concentrée de glucose (50 %). Elle devrait étre suivie d'une perfusion continue
d'une solution de glucose plus diluée (10 %) a un rythme qui permettra de maintenir le niveau de glucose sanguin supérieur a 100 mg/dL.
Les patients doivent étre étroitement surveillés pendant au moins 24 & 48 heures, parce que I'hypoglycémie peut récidiver aprés guérison
clinique apparente. L'acidose lactiqt rare, mais grave, qui peut se produire sila

pendant raison d' rdose. Un suivi étre poursuivi jusqu'a ce que le médecin soit sir que le patient est hors de
danger.

Presentation : Boite de 3x10 comprimés en blisters

Conservation : Conserver en dessous de 30°C
al'abri de la lumiére.

Tenir tous médicaments hors de la portée des enfants
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