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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
1. NAZOV LIEKU
Moxogamma 0,2 mg
Moxogamma 0,3 mg
Moxogamma 0,4 mg
filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Moxogamma 0,2 mg
Kazda tableta obsahuje 0,2 mg moxonidinu.

Moxogamma 0,3 mg
Kazda tableta obsahuje 0,3 mg moxonidinu.

Moxogamma 0,4 mg
Kazda tableta obsahuje 0,4 mg moxonidinu.

Pomocna latka so zndmym uéinkom

Moxogamma 0,2 mg
Kazda tableta obsahuje 94,5 mg monohydratu laktozy.

Moxogamma 0,3 mg
Kazda tableta obsahuje 94,4 mg monohydratu laktozy.

Moxogamma 0,4 mg
Kazda tableta obsahuje 94,3 mg monohydratu laktozy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalena tableta.

Moxogamma 0,2 mg
Okruhla svetloruzova tableta s priemerom priblizne 6 mm.

Moxogamma 0,3 mg
Okruahla ruzov4 tableta s priemerom priblizne 6 mm.

Moxogamma 0,4 mg
Okrahla tmavoruzova tableta s priemerom priblizne 6 mm.

4. KLINICKE UDAJE
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4.1 Terapeutické indikacie

Esencialna alebo primarna hypertenzia.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Dospeli

Moxonidin sa ma titrovat’ individualne. VSeobecne, terapeutickd dennd davka je 0,2 mg az 0,4 mg
moxonidinu.

Liecba ma zacat’ s najnizSou davkou moxonidinu, t.j. 0,2 mg moxonidinu (denne, co zodpoveda 1 filmom
obalenej tablete Moxogammy 0,2 mg) rano.

Ak sa nemoze nedosiahnut’ uspokojiva odpoved’, davka sa moze najskor po troch tyzdnoch zvysit na
0,4 mg moxonidinu denne, podana ako 2 filmom obalené tablety Moxogammy 0,2 mg rano alebo 2
rozdelené denné davky Moxogammy 0,2 mg (1 filmom obalend tableta rano a 1 filmom obalena tableta
vecer). Ak po d’alsich troch tyzdiioch liecby je odpoved’ stale neuspokojiva, davka sa moze zvysit’ na
maximalne 0,6 mg v rozdelenych davkach (rano a vecer).

Pre ulahcenie davkovania su k dispozicii filmom obalené tablety Moxogammy 0,3 mg a Moxogammy
0,4 mg.
Jednorazova davka 0,4 mg moxonidinu a denné davka 0,6 mg moxonidinu sa nema prekrocit’.

Porucha funkcie obliciek
U pacientov so stredne t'azkou poruchou funkcie obli¢iek (GFR nad 30 ml/min, ale pod 60 ml/min) nema
jednorazova davka presiahnut’ 0,2 mg a denna davka nema presiahnut’ 0,4 mg moxonidinu.

U hemodialyzovanych pacientov je zaciatocnd davka 0,2 mg denne. Ak je to potrebné a dobre tolerované,
davka sa méze zvysit’ na 0,4 mg denne u pacientov so stredne tazkou poruchou funkcie obli¢iek a na
0,3 mg denne u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obli¢iek (pozri Cast’ 4.4).

Porucha funkcie pecene

Nie su k dispozicii ziadne $tudie u pacientov s poruchou funkcie peCene. Pretoze sa moxonidin vyrazne
nemetabolizuje v peceni, nemozno oCakavat’ ziadny vacsi vplyv na farmakokinetiku a odporucané davky
pre pacientov s miernou az stredne tazkou poruchou funkcie pecene st rovnaké ako bezné odporticané
davky pre dospelych.

Pediatricka populdacia

Moxonidin sa neodporica podavat’ detom a dospievajicim mladSim ako 18 rokov z dévodu chybania
udajov o bezpecnosti a u¢innosti.

Spbsob podavania

Tablety sa majii uzivat’ s dostatoénym mnozstvom tekutin. Tablety sa m6zu uzivat’ spolu s jedlom alebo
bez jedla.

Dizka lie¢by nie je obmedzena.

Aj ked’ v obmedzenom pocte studii nebol pozorovany rebound fenomén na krvny tlak po nahlom vysadeni
moxonidinu, neodportca sa - ako je to pri vSetkych antihypertenzivach — nahle ukoncit’ lie¢bu
s moxonidinom. Moxonidin sa mé vysadzovat’ postupne v priebehu 2 tyzdiov.

4.3 Kontraindikacie
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- precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukolI'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1
- syndrom chorého sinusu

- atrioventrikularna blokéada 2. a 3. stupna

- bradykardia (srdcova frekvencia v pokoji nizsia ako 50 uderov/min)

- kardialna insuficiencia

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

U pacientov uzivajicich moxonidin boli pocas sledovania po uvedeni lieku na trh hlasené pripady r6znych
stuptiov AV blokad. Na zaklade tychto hlaseni sa kauzalna tuloha moxonidinu v predizeni
atrioventrikularneho vedenia neda uplne vylucit’. Pri lieCbe pacientov s moznou predispoziciou pre vznik
AV blokady je preto potrebna zvysena opatrnost’.

Ak moxonidin uzivajl pacienti s atrioventrikularnou blokadou 1. stupiia, musi im byt venovana osobitna
starostlivost’, aby sa predislo bradykardii. Moxonidin sa nesmie pouzivat’ pri vy$Som stupni
atrioventikuldrmej blokady (pozri Cast’ 4.3).

Ak moxonidin uzivaji pacienti so zavaznym koronarnym arterialnym ochorenim alebo nestabilnou
anginou pektoris, musi im byt venovana osobitna starostlivost’ z toho dovodu, Ze st len obmedzené
sktisenosti v tejto populécii pacientov.

Pozornost’ sa odporuca pri podavani moxonidinu u pacientov s poruchou funkcie obliciek, pretoze
moxonidin sa primarne vylucuje oblickami. U tychto pacientov sa odporuca dokladna titracia davky,
najma na zaciatku liecby. M4 sa zacat’ s davkou 0,2 mg denne a mdze sa zvysit na maximalne 0,4 mg
denne u pacientov so stredne tazkou poruchou funkcie obli¢iek (GFR nad 30 ml/min, ale menej ako
60 ml/min) a na maximalne 0,3 mg denne u pacientov s tazkou poruchou funkcie obli¢iek (GFR

<30 ml/min), ak je klinicky indikovana a je dobre tolerovana.

Ak sa moxonidin pouziva v kombindcii s betablokatormi a obidve liecby sa musia ukoncit’, betablokator sa
vysadi ako prvy a neskér moxonidin po niekol’kych dioch.

Doteraz nebol pozorovany opatovny vzostup krvného tlaku (rebound ucinok) po preruseni lieCby
moxonidinom. Av§ak neodporuca sa nahle ukoncit’ lieCbu moxonidinom, ale davka sa ma postupne
znizovat' v priebehu 2 tyzdiov.

Starsi I'udia mo6zu byt citlivejsi na kardiovaskularne G¢inky liekov znizujucich krvny tlak. Lie¢ba sa ma
preto zacat’ najnizSou dadvkou a davka sa ma zvySovat’ s opatrnost'ou, aby sa zabranilo moznym zavaznym

nasledkom tychto reakcii.

Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktdzovej intolerancie, celkovym deficitom laktazy
alebo gluk6zo—galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat’ tento liek.

4.5 Liekové a in¢ interakcie
Subezné podavanie inych antihypertenziv zosilituje hypotenzny ti€¢inok moxonidinu.

Ked'Ze tricyklické antidepresiva mozu zniZzovat’ ucinok centralne posobiacich antihypertenziv, neodporica
sa stibezné podéavanie tricyklickych antidepresiv s moxonidinom.

Moxonidin méze zosilnit’ sedativny ucinok tricyklickych antidepresiv (vyvarujte sa ich predpisovaniu),
trankvilizérov, alkoholu, sedativ a hypnotik.

Moxonidin mierne zhorSuje kognitivne funkcie u pacientov uzivajicich lorazepam. Moxonidin moze
zvysit sedativny ucinok subezne uzivanych benzodiazepinov.
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Moxonidin sa vylu¢uje tubularnou sekréciou. Nie je vyli¢ena moznost’ interakcie s inymi liekmi, ktoré sa
vylu€uju tubularnou sekréciou. Stidie s digoxinom a hydrochlorotiazidom vSak nepreukazali ziadne
dokazy o interakciach. Oralna biologicka dostupnost’ glibenklamidu bola znizena o 11 %.

Tolazolin méze v zavislosti od davky znizovat’ ucinok moxonidinu.
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii ziadne alebo je len obmedzené mnozstvo udajov o pouziti moxonidinu u gravidnych
zien.

Stadie na zvieratach preukézali reprodukénii toxicitu (pozri Gast’ 5.3). Nie je zndame potencialne riziko

u l'udi. Moxonidin sa nema uzivat’ pocas gravidity, pokial’ si klinicky stav Zeny nevyzaduje lieCbu
moxonidinom.

Dojcenie
Moxonidin sa vylu¢uje do materského mlieka. P reto sa moxonidin nema uzivat’ pocas dojcenia. Ak je
liecba moxonidinom nevyhnutne potrebnd, ma sa prestat’ s dojéenim.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa zZiadne $tudie o tcinkoch na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Liecba hypertenzie tymto lickom si vyzaduje pravidelné lekarske sledovanie. Z dovodu réznych reakcii,
ktoré sa vyskytuju individualne (napr. zavraty, ospalost’), sa schopnost’ reakcie moze zmenit natol’ko, Ze je
znizena schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje alebo vykonavat’ nebezpecné ¢innosti. To plati najméa
na zaciatku liecby, zvySovani davky a zameny lieku, ako aj v kombinacii s alkoholom.

4.8 Neziaduce ucinky

Najcastejsie neziaduce G¢inky hlasené pacientmi uzivajucimi moxonidin zahfiiaji suchost’ v Gstach, zavraty,
celkovu slabost’ a somnolenciu. Tieto priznaky ¢asto ustupia po niekol’kych tyzdnoch od zaciatku liecby.
Neziaduce ucinky podla triedy organovych systémov

Nasledujuce neziaduce ucinky boli pozorované v placebom kontrolovanych klinickych sktisaniach s n=886
pacientmi vystavenych moxonidinu, ¢o ma za nasledok nizsie uvedené frekvencie:

Trieda organovych | Vel'mi casté Casté Menej casté
systémov podla (=1/10) (=21/100 to <1/10) (=1/1 000 to <1/100)
databiazy MedDRA
Psychické poruchy Insomnia Nervozita,
Poruchy nervového Bolest” hlavy*, Synkopa*,
systému zavrat/vertigo,
somnolencia
Poruchy ucha Tinnitus
a labyrintu
Poruchy srdca Bradykardia
a srdcovej Cinnosti
Poruchy ciev Hypotenzia*, (vratane
ortostatickej)
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Poruchy Suchost’ v ustach | Hnacka, nauzea/
gastrointestinalneho vracanie, dyspepsia

traktu

Poruchy koze Vyrazky/svrbenia Angioedém
a podkozného

tkaniva

Poruchy kostrove;j Bolest’ chrbta Bolest krku

a svalovej sustavy
a spojivoveého

tkaniva

Celkové poruchy Celkova slabost’ Edém
a reakcie v mieste (asténia)

podania

* frekvencia nebola zvySena v porovnani s placebom

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. 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

V niekol’kych pripadoch bolo hlasené uzitie akutnych davok az do 19,6 mg, ale bez fatalnych nasledkov.
Hlasené prejavy a priznaky zahinali bolest’ hlavy, sedaciu, somnolenciu, hypotenziu, zavrat, asténiu,
bradykardiu, suchost’ v tistach, vracanie, inavu a bolest’ v hornej Casti zaludka. V pripade zavazného
predavkovania sa odporica pozorné sledovanie, najmé porich vedomia a Gtlmu dychania.

Pri neumyselnom predavkovani u 2-ro¢ného dietat’a, pri ktorom sa podalo nezname mnozstvo moxonidinu
(az do 14 mg,) sa vyskytli nasledujuce priznaky:

utlm (sedacia), hypotenzna koma, midza a dyspnoe. Po vyplachu zaludka, infaziach glukdzy, mechanicke;j
ventilacii a zabezpeceni pokoja priznaky uplne vymizli v priebehu 11 hodin.

Na zaklade niekol’kych §tadii, v ktorych sa podavali vysoké davky zvieratam, mdze tiez dojst’
k ortostatickej dysregulacii, paradoxnému zvyseniu krvného tlaku, tachykardii a hyperglykémii.

Liecba intoxikadcie

Nie je zname ziadne Specifické antidotum. V pripade hypotenzie sa na podporu cirkulacie mézu doplnit
tekutiny a zvazit’ podanie dopaminu. Bradykardia sa méze liecit’ atropinom.

Antagonisty a-receptorov mozu znizit’ alebo odstranit’ paradoxny hypertenzny t¢inok preddvkovania
moxonidinom.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: antihypertenziva, antiadrenergické lieCiva s centralnym ucinkom, agonisty

imidazolinovych receptorov
ATC kod: C02ACO05


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Na réznych zvieracich modeloch sa preukazalo, Ze moxonidin je silnd antihypertenzna latka. Dostupné
experimentalne udaje presvedCivo naznaCuji, Ze miestom antihypertenzivneho uU¢inku moxonidinu
je centralny nervovy systém (CNS).

V mozgovom kmeni sa preukazalo, Ze moxonidin selektivne interaguje s I;-imidazolinovymi receptormi.
Tieto imidazolin- senzitivne receptory st koncentrované v rostralnej ventrolaterdlnej dreni, v oblasti
kritickej pri centralnej kontrole periférneho sympatického nervového systému. Cisty Géinok tejto interakcie
s I1-imidazolinovymi receptormi vedie k znizenej aktivite sympatickych nervov (preukazané u kardialnych,
splanchnickych a rendlnych sympatickych nervov).

U l'udi zniZenie aktivity sympatického nervového systému pocas liecby moxonidinom vedie k zniZeniu
systémového vaskularneho odporu a nasledne k znizeniu arterialneho krvného tlaku.

Uc¢inky moxonidinu na imrtnost’ a kardiovaskularnu morbiditu pocas lie¢by esencialnej hypertenzie nie st
v si¢asnosti zname.

Moxonidin sa li$i od inych dostupnych centralne pdsobiacich antihypertenziv v tom, Ze vykazuje iba nizku
afinitu  k centralnym on-adrenergnym receptorom v porovnani s Ij-imidazolinovymi receptormi.
Alfa-adrenergné receptory sa povazuju za molekularny ciel’, ktorym je sprostredkovana sedacia a suchost’
v Ustach, ¢o st najcCastejSie neziaduce uCinky centralne posobiacich antihypertenziv.

Z dovodu vysokej selektivity na imidazolinové receptory st neziaduce ucinky vyplyvajuce z interakcie s o
receptormi, ako su sedacia a suchost’ v tstach — najcastejSie sa vyskytujiice neziaduce ucinky centralne
posobiacich antihypertenziv — vyznamne menej vyrazné.

Publikované tdaje ukazuji, Ze u hypertenznych pacientov s hypertrofiou lavej komory (HLK), ktori
subezne dostavali na zniZenie krvného tlaku antagonistu angiotenzinu II (AIIA) a moxonidin, sa dosiahlo
zlepsenie poklesu HCK v porovnani s vol'nou kombinéciou tiazidu a blokatora kalciovych kanélov.

V dvojmesacnej klinickej $tudii moxonidin zlepsil index citlivosti na inzulin u pacientov s nadvahou
a inzulin rezistentnych pacientov so stredne t'azkou hypertenziou o 21 % v porovnani s placebom.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Po peroralnom podani sa moxonidin rychlo (tmax ~1 hod) a takmer uplne absorbuje z horného
gatrointestinalneho traktu. Nepodlieha ,,first pass® u¢inku v peceni a jeho biologicka dostupnost’ je 88 %.
Prijem jedla neinterferuje s moxonidinom.

Distribucia

Maximalne plazmatické hladiny moxonidinu sa dosiahnu za 30 — 180 mintit po uziti filmom obalene;j
tablety. Podl’a in vitro testov len priblizne 7,2 % moxonidinu sa viaze na plazmatické bielkoviny
(Vds=1,8 = 0,4 I/kg).

Biotransformacia

Moxonidin je z 10 — 20 % metabolizovany, hlavne na 4,5-dehydromoxonidin a otvorenim
imidazolinového kruhu na derivat guanidinu. Antihypertenzny uc¢inok 4,5 — dehydromoxonidinu je iba
1/10 a derivatu quanidinu len 1/100 z t€¢inku moxonidinu.

Eliminacia

Mozxonidin a jeho metabolity sa vylucuju takmer uplne oblickami. Viac ako 90 % podanej davky sa
vylucuje oblickami pocas prvych 24 hodin po podani, len asi 1 % sa vylucuje stolicou. Kumulativna
renalna exkrécia nezmeneného moxonidinu je asi 50 — 75 %.

Stredny polcas plazmatickej eliminacie moxonidinu je 2,2 — 2,3 hodin a polcas renalnej eliminécie je
2,6 — 2,8 hodin.
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Ukézalo sa, ze ani opakované podavanie, ani porucha funkcie obli¢iek nevedil k akumulacii moxonidinu
napriek vyluCovaniu oblickami.

Farmakokinetika u pacientov s hypertenziou
U hypertenznych pacientov sa v porovnani so zdravymi jedincami nepozorovali ziadne vyznamné
farmakokinetické zmeny.

Farmakokinetika u starsich ludi

Je nepravdepodobné, ze by malé rozdiely medzi farmakokinetickymi vlastnost'ami moxonidinu u zdravych
star§ich a mladsich dospelych boli klinicky vyznamné. Pretoze nedochadza k akumulacii moxonidinu, nie
je potrebna uprava davkovania, pokial’ st funkcie obli¢iek normalne.

Farmakokinetika u pediatrickych pacientov
U pediatrickych pacientov sa neuskutocnili ziadne farmakokinetické studie.

Farmakokinetika pri poruche funkcie obliciek
Vylucovanie moxonidinu vyznamne koreluje s klirensom kreatininu. U pacientov s poruchou funkcie
obli¢iek sa davka musi prisposobit’ individualnym potrebam.

Pri stredne tazkej poruche funkcie obliciek (klirens kreatininu 30 — 60 ml/min) sa AUC (plocha pod
krivkou plazmatickych koncentracii liec¢iva) zvysila o 85 % a klirens sa znizil o 52 %. Rovnovazna
plazmaticka koncentracia a terminalny pol¢as s v porovnani s hypertenznymi pacientmi s normalnou
funkciou obli¢iek (GFR> 90 ml/min) priblizne 2-nasobne a 1,5-nasobne vyssie. Maximalne plazmatické
koncentracie moxonidinu sa zvySuju iba 1,5 az 2-krat.

U pacientov s tazkou poruchou funkcie obliciek (klirens kreatininu <30 ml) s rovnovédzna plazmaticka
koncentracia a terminalny polcas priblizne 3-krat vyssie. U tychto pacientov sa nepozorovala ziadna
neocCakavana akumulacia po opakovanom podani. U pacientov s terminalnym poskodenim funkcie
obli¢iek (GFR <10 ml/min) podstupujicich hemodialyzu je AUC 6-ndsobne zvySeny a terminalny polcas
v porovnani s hypertenznymi pacientmi s normalnou funkciou obliciek.

Moxonidin sa v malej miere vyluc¢uje hemodialyzou.

5.3 Predklinické idaje o bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych stidii farmakologickych stidii bezpe¢nosti, toxicity po
opakovanom podévani, reproduk¢ne;j toxicity, genotoxicity a karcinogénneho potencidlu neodhalili ziadne
osobitné riziko pre l'udi.

Chronicka peroralna liecba u potkanov (v davkach 0,12 - 4 mg/kg) a psov (v davkach 0,04 - 0,4 mg/kg)
pocas 52 tyzdnov odhalila vyznamné ui¢inky moxonidinu iba pri najvyssich davkach. U potkanov

s vysokou davkou sa zistili mierne poruchy rovnovahy elektrolytov (pokles sodika v krvi a zvySenie
draslika, moCoviny a kreatininu) a vracanie a slinenie iba u psov pri vysokych davkach. Okrem toho bolo
u oboch druhov vysokych davok zrejmé mierne zvySenie hmotnosti pecene.

Stadie na zvieratach preukézali embryofetélnu toxicitu iba pri toxickych davkach pre matku.

Stadie na reproduként toxicitu nepreukazali Ziaden vplyv na fertilitu, ani Ziaden teratogénny potencial.

Bol pozorovany embryotoxicky u€inok u potkanov pri davkach vyssich ako 3 mg/kg/deii a u krélikov pri
davkach vyssich ako 0,7 mg/kg/den.
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V perinatalnej a postnatalnej $tadii bol u potkanov ovplyvneny vyvoj, ako aj zivotaschopnost’ potomstva
pri davkach vyssich ako 1 mg/kg/den.

Stadie karcinogenity na potkanoch s davkami do 3,6 mg/kg/defi a na mysiach do 7,5 mg/kg/den
nepreukazali ziadny dokaz o karcinogénnom riziku moxonidinu.
6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych litok

Jadro tablety:

monohydrat laktdzy

krospovidon

povidén K25

stearat hore¢naty (Ph. Eur.)

Obal tablety:

hypromeldza

oxid titanicity (E171)

makrogol (400)

cerveny oxid zelezity (E172)

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitePnosti

0,2 mg: 24 mesiacov
0,3 mg a 0,4 mg: 36 mesiacov.

6.4 Specidlne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevySujucej 30 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Transparentné PVC/PVDC/ALU blistrové balenie

Velkosti balenia

10, 20, 28, 30, 50, 56, 98, 100, 400 (20 x 20, 10 x 40, len ako nemocni¢né balenie) filmom obalenych
tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6 Pokyny na pouZitie a zaobchadzanie s lieckom

Ziadne zvlastne poziadavky.
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