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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

VEROGALID ER 240 mg

tablety s predlzenym uvolnovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna tableta s prediZenym uvolfiovanim obsahuje 240 mg verapamilium-chloridu.

Pomocna latka so zndmym ucéinkom:
Jedna tableta s predlzenym uvolfiovanim obsahuje 26 mg sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Tableta s predizenym uvolfiovanim.

Filmom obalené tablety kapsulovitého tvaru farby slonovej kosti s poliacou ryhou na jednej strane
a s vyrazenym oznacenim ,,73/00“ na jednej strane a znakom ,,TEVA‘ na druhej strane.

Tableta sa moZze rozdelit’ na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liec¢ba hypertenzie.

Prevencia a liecba ischemickej choroby srdca (nedostatocné zasobovanie srdcového svalu krvou):
- chronicka stabilna angina pektoris (klasickd, ndmahou indukovana angina);

- nestabilna angina pektoris (akcelerovana, predinfarktova angina, kl'udova angina);

- vazospasticka angina pektoris (Prinzmetalova angina, variantna angina);

- angina pektoris pri stavoch po infarkte myokardu u pacientov bez srdcovej insuficiencie, ked’ nie su

indikované betablokatory.

Liecba porach srdcového rytmu pri paroxyzmalnej supraventrikularnej tachykardii, pri atridlnom
flutteri/fibrilacii s rychlym atrioventrikularnym prevodom (okrem WPW syndrému, pozri ¢ast’ 4.3).

Liek sa méa podavat iba dospelym pacientom.
4.2 Davkovanie a sposob podania
Davkovanie:

Hypertenzia:
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Davka verapamilium-chloridu v tabletach s prediZzenym uvoliovanim sa ma uréit individualne.
Zvy¢&ajne sa podava rano 1 tableta s predizenym uvoliovanim. U pacientov, u ktorych je potrebné
znizit’ krvny tlak pomaly, je mozné zacat’ liecbu s 1/2 tablety rano. Pri uvedenom davkovani sa
terapeuticky ucinok zvyc€ajne prejavi po jednom tyzdni podavania. Ak sa vSak pocas tohto obdobia
nedosiahne ziaduci u€inok, davky sa maju zvySovat’ v tyzdennych alebo dlhsich intervaloch, postupne
az na 2 tablety denne (rano a vecer s Casovym odstupom 12 hodin).

Na zaklade sktisenosti s pouzitim lieku ma byt’ priemernd dévka takmer pri vSetkych indikacidch
medzi 240 mg az 360 mg. Pri dlhodobej liecbe nema denné davka prekrocit’ 480 mg, kratkodobé
podanie vyssich davok je vsak mozné.

Ostatne indikdcie:

Odporucana denna davka je 240 mg az 480 mg verapamilium-chloridu v dvoch davkach.

1/2 tablety — 1 tableta Verogalidu ER 240 mg dvakrat denne zodpoveda davke 240 mg — 480 mg
verapamilium-chloridu/den.

Porucha funkcie pecene

Uginok verapamilium-chloridu sa u pacientov s poruchou funkcie peéene zosiliiuje a predlzuje

v zavislosti od stupnia poskodenia pecene (z dovodu pomalSieho odburavania lieku). U tychto
pacientov ma liecba zacat’ nizkymi davkami a kone¢na davka sa musi upravit’ vel'mi opatrne podla
terapeutického ucinku.

Porucha funkcie obliciek
Dispozicia verapamilium-chloridu u pacientov s poruchou funkcie oblic¢iek nebola tiplne stanovena
a odporuca sa dokladné monitorovanie pacienta.

Starsia populacia
Nie su ziadne zvlastne odportacania pre davkovanie, okrem pacientov s poruchou funkcie pecene;
osobitnu pozornost’ treba venovat’ davkovaniu kvoli znizenému metabolizmu liekov.

Pediatricka populacia:
Bezpecnost’ a u¢innost’ Verogalidu ER 240 mg u deti a dospievajucich neboli stanovené. K dispozicii
nie st ziadne udaje. Liek sa ma podavat’ len dospelym pacientom.

Spbsob podavania
Liek je najlepsie uzivat’ rano s jedlom alebo kratko po jedle. Tablety sa nesmu hryzt,, delit’ alebo drvit.
Maju sa prehltnut’ celé a zapit’ polovicou pohara vody.

Trvanie lieCby nie je Casovo obmedzené.
Po dlhodobe;j lie¢be sa nema Verogalid ER 240 mg vysadit’ nahle, davka sa ma znizovat’ postupne.
4.3 Kontraindikacie

e precitlivenost’ na verapamilium-chlorid alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych
v Casti 6.1,

kardiogénny Sok,

akutny infarkt myokardu komplikovany bradykardiou,
zavazna hypotenzia alebo zlyhanie 'avej komory,
systolickd hypotenzia niz$ia ako 90 mmHg,

bradykardia (< 50 uderov/min),

nekompenzované zlyhanie srdca,

druhy alebo treti stupen atrioventrikularnej blokady (AV),
sinoatrialna blokada,

syndrom chorého sinusu,
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gravidita, najméd pocas prvych troch mesiacov,

laktacia,

subezné pozitie grapefruitovej Stavy,

u pacientov s flutterom/fibriléciou predsieni v kombinacii s WPW syndrémom (Wolf-
Parkinson-White Syndrome) sa mdze objavit’ zvySené riziko indukcie komorovej tachykardie.
e kombinacia s ivabradinom (pozri Cast’ 4.5)

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Mimoriadna opatrnost’ sa vyzaduje v akttnej faze infarktu myokardu.

Verapamilium-chlorid mdéze ovplyvnit’ vedenie vzruchu a ma sa pouZzivat’ s opatrnostou u pacientov
s bradykardiou a prvym stupfiom atrioventrikularnej blokady.

Utinky verapamilium-chloridu a betablokatorov alebo inych liekov s kardiodepresivnym tié¢inkom
mozu zosilnovat’ kondukciu a kontrakciu, preto sa musi ich podavaniu venovat’ mimoriadna
pozornost’, najma ak st podavané subezne. Plati to najma, ak sa jeden liek poddva intravenozne.

U pacientov s poruchou funkcie pecene treba osobitnli pozornost’ venovat’ davkovaniu kvoli
znizenému metabolizmu liekov.

Dispozicia verapamilium-chloridu u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nebola uplne stanovena
a odporuca sa dokladné monitorovanie pacienta.

Verapamilium-chlorid sa ned4 odstranit’ dialyzou.

U pacientov uzivajucich verapamilium-chlorid sa vyzaduje opatrnost’ pri lie¢be inhibitormi HMG CoA
reduktazy (napr. simvastatin, atorvastatin alebo lovastatin). Tito pacienti maju zacat’ lieCbu najnizSou
moznou davkou verapamilium-chloridu, ktord sa ma titrovat’ smerom hore. Ak sa liecba
verapamilium-chloridom prida pacientom uzivajicim inhibitory HMG CoA reduktazy (napr.
simvastatin, atorvastatin alebo lovastatin), je potrebné vziat’ do tvahy prislusné informacie o lickoch
obsahujucich statiny.

Tento liek obsahuje 26 mg sodika v jednej tablete s predizenym uvoliovanim, ¢o zodpoveda 1,3 %
WHO odporu¢aného maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre dospelu osobu.

4.5 Liekové a iné interakcie

Metabolické studie in vitro naznacuji, Ze verapamilium-chlorid je metabolizovany enzymami
cytochromu P450 CYP3A4, CYP1A2, CYP2C8, CYP2C9 a CYP2C18. Zistilo sa, Ze verapamilium-
chlorid je inhibitorom enzymov CYP3A4 a glykoproteinu-P (P-gp). Klinicky vyznamné interakcie
boli hlasené s inhibitormi CYP3A4, ktoré spdsobuju zvySenie hladin verapamilium-chloridu v plazme,
zatial’ ¢o stimulatory CYP3A4 sposobili znizenie hladin verapamilium-chloridu v plazme, ¢o je
dévodom na monitorovanie pacientov z hl'adiska liekovych interakcii.

Potencialne liekové interakcie sivisiace s verapamilium-chloridom:

Kyselina acetylsalicylova
Subezné uzivanie verapamilium-chloridu a kyseliny acetylsalicylovej moze zvysit riziko krvacania.

Alkohol
Bola hlasena zvySend hladina alkoholu v krvi.

Alfablokdtory
Verapamilium-chlorid mdze zvysit’ plazmatické koncentracie prazosinu a terazosinu, ktoré moézu mat’

aditivny hypotenzny G¢inok.

Antiarytmika
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Verapamilium-chlorid méze mierne znizit' plazmaticky klirens flekainidu, zatial’ ¢o flekainid nema
ziadny vplyv na plazmaticky klirens verapamilium-chloridu.

Verapamilium-chlorid méze zvysit’ plazmatické koncentracie chinidinu. U pacientov s hypertrofickou
kardiomyopatiou sa mdze objavit’ plicny edém.

Kombin4cia verapamilium-chloridu a antiarytmik moze mat’ aditivne kardiovaskularne u¢inky (napr.
AV blokédu, bradykardiu, hypotenziu, zlyhanie srdca).

Pri sibeznom uzivani verapamilium-chloridu a dizopyramidu alebo flekainidu existuje zvysené riziko
myokardialnej depresie a asystolie.

Antikonvulziva

Verapamilium-chlorid méze zvysit plazmatické koncentracie karbamazepinu, o moze vyvolat
neziaduce ucinky, ako su diplopia, bolest’ hlavy, ataxia alebo zavraty. Verapamilium-chlorid méze tiez
zvysit plazmatické koncentracie fenytoinu.

Antidepresiva
Verapamilium-chlorid méze zvysit’ plazmatické koncentracie imipraminu.

Antidiabetika
Verapamilium-chlorid méze zvysit’ plazmatické koncentracie glibenklamidu.
Stbezné uzivanie verapamilium-chloridu s metforminom moéze znizit’ u¢inok metforminu.

Antihypertenziva, diuretikd, vazodilatancida
Zosiliiuju hypotenzny ucinok.

Antibiotika

Rifampicin moze znizovat’ plazmatické koncentracie verapamilium-chloridu, o moze mat’ za nésledok
znizeny U¢inok verapamilium-chloridu na pokles krvného tlaku. Erytromycin, klaritromycin

a telitromycin mdzu zvySovat’ plazmatické koncentracie verapamilium-chloridu.

Antineoplastika
Verapamilium-chlorid méze zvySovat’ plazmatické koncentracie doxorubicinu.

Barbituraty
Fenobarbital mdze znizovat plazmatické koncentracie verapamilium-chloridu.

Benzodiazepiny a iné anxiolytikd
Verapamilium-chlorid méze zvysit’ plazmatické koncentracie buspironu a midazolamu.

Betablokdtory

Verapamilium-chlorid méze zvySovat’ plazmatické koncentracie metoprololu a propranololu, co moze
vyvolat’ aditivny kardiovaskularny uc¢inok (napr. AV blokadu, bradykardiu, hypotenziu, zlyhanie
srdca).

Intravenézne podavané betablokdtory sa nesmu podat’ pacientom uzivajlicim verapamilium-chlorid.

Srdcové glykozidy

Verapamilium-chlorid méze zvySovat’ plazmatické koncentracie digitoxinu a digoxinu. Ukazalo sa, Ze
verapamilium-chlorid zvySuje sérové koncentracie digoxinu, a preto je potrebna opatrnost’ s ohl'adom
na digitalisovu toxicitu. M4 sa stanovit’ hladina srdcovych glykozidov a ak je to potrebné, ma sa znizit
ich davka.

Kolchicin
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Kolchicin je substrat CYP3A a efluxny transportér, P-gp. Je zname, ze verapamilium-chlorid inhibuje
CYP3A a P-gp. Ked’ sa verapamilium-chlorid a kolchicin podavaju stibezne, inhibicia P-gp a/alebo
CYP3A verapamilium-chloridom méze viest’ k zvysenej expozicii kolchicinu. Kombinované pouzitie
sa neodporuca.

Antagonisty H2 receptorov
Cimetidin moze zvysovat plazmatické koncentracie verapamilium-chloridu.

HIV antivirotika

Plazmaticka koncentracia verapamilium-chloridu sa méze zvysit’ vzhl'adom na metabolicky inhibi¢ny
potencial niektorych HIV antivirotik, ako je ritonavir. Vyzaduje sa opatrnost’ alebo zniZenie davky
verapamilium-chloridu.

Imunosupresiva
Verapamilium-chlorid méze zvySovat’ plazmatické koncentracie cyklosporinu, everolimu, sirolimu
a takrolimu.

Inhalacné anestetikd

Pri sibeznom pouziti inhalacnych anestetik a antagonistov kalcia, ako je verapamilium-chlorid, musi
byt titracia kazdého z nich vel'mi opatrna, aby nedoslo k aditivnemu kardiovaskularnemu ucinku
(napr. AV blokada, bradykardia, hypotenzia, zlyhanie srdca).

Ivabradin
Subezné uzivanie verapamilium-chloridu s ivabradinom je kontraindikované vzhl'adom na d’al$i
ucinok znizenia srdcovej frekvencie (pozri Cast’ 4.3).

Hypolipidemika

Verapamilium-chlorid méze zvySovat’ plazmatické koncentracie atorvastatinu, lovastatinu

a simvastatinu.

Liecba pacientov uzivajucich verapamilium-chlorid inhibitormi HMG CoA reduktdzy (napr.
simvastatin, atorvastatin alebo lovastatin) ma zacat’ najniz§ou moznou davkou, ktord sa ma titrovat’
smerom hore. Ak sa lie¢ba verapamilium-chloridom prida pacientom uzivajicim inhibitory HMG CoA
reduktazy (napr. simvastatin, atorvastatin alebo lovastatin), je potrebné zvazit' znizenie davky statinu
a retitrovat’ oproti koncentraciam sérového cholesterolu.

Ukdzalo sa, ze atorvastatin zvySuje hladiny verapamilium-chloridu. Aj ked’ neexistuju priame klinické
dokazy in vivo, vplyv atorvastatinu na farmokinetiku je vel'mi vyznamny a posobi rovnakym
spdsobom ako simvastatin alebo lovastatin. Sibezné pouZzitie atorvastatinu a verapamilium-chloridu
sa musi dokladne zvazit.

Fluvastatin, pravastatin a rosuvastatin sa nemetabolizuji CYP3A4 a interakcia s verapamilium-
chloridom je menej pravdepodobna.

Litium
Sérové hladiny /itia sa mézu znizit’, mdze sa vSak objavit’ zvysena citlivost’ na /itium, ktora spdsobuje
zvySenu neurotoxicitu.

Mpyorelaxancida
Uzivanie verapamilium-chloridu a intravendzne podavaného dantrolénu moze vyvolat hypotenziu,
myokardialnu depresiu alebo hyperkaliémiu.

Agonisty serotoninovych receptorov
Verapamilium-chlorid méze zvySovat’ plazmatické koncentracie almotriptanu.

Teofylin
Verapamilium-chlorid mdze zvySovat’ plazmatické koncentracie teofylinu.



Priloha ¢. 1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2020/06890-Z1B

Urikosurika
Sulfinpyrazon méze znizovat’ plazmaticka koncentraciu verapamilium-chloridu, ¢o méze znizit
hypotenzny ucinok.

Antikoagulancid

Pri sibeznom podavani peroralneho verapamilu a dabigatranetexilatu (150 mg), P-gp substratu boli
Cmax @ AUC dabigatranu zvysené, no rozsah tejto zmeny sa lisil v zavislosti od ¢asu podania a liekovej
formy verapamilu. Stiibezné podanie verapamilu 240 mg s pred{zenym uvolfiovanim

a dabigatranetexilatu v rovnakom Case vedie k zvySenej expozicii dabigatranu (zvysenie Cnmax priblizne
0 90 % a AUC priblizne o 70 %).

Ak sa verapamil podava v kombinacii s dabigatranetexilatom, odporuca sa désledny klinicky
monitoring a to najméd vyskytu krvacania obzvlast’ u pacientov s 'ahkou az stredne tazkou poruchou
funkcie obliciek.

Ostatné
Lubovnik bodkovany moze znizovat’ plazmaticku koncentraciu verapamilium-chloridu, zatial’ ¢o
grapefruitova stava moze zvySovat' plazmatické koncentracie verapamilium-chloridu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Hoci neboli publikované Ziadne dokazy o teratogénnych ucinkoch verapamilium-chloridu, nema sa
podavat’ pocas prvého trimestra gravidity, pokial’ lekar nerozhodne, Ze je to pre pacientku nevyhnutné.
Liek vsak moze sposobit’ relaxaciu svalstva maternice, ¢o treba vziat’ do ivahy.

Dojcenie

Verogalid ER 240 mg sa vylucuje do materského mlieka v malych mnozstvach a je nepravdepodobné,
ze by mal Skodlivé u¢inky. Zriedkavo vSak boli hlasené reakcie z precitlivenosti na verapamilium-
chlorid, a preto sa ma uzivat’ pocas laktacie, len ak lekar rozhodne, Ze je to pre pacientku nevyhnutné.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

V zavislosti od individualnej citlivosti méze byt’ znizena schopnost’ pacienta viest’ vozidla, obsluhovat’
stroje alebo pracovat’ v nebezpecnych podmienkach. Plati to najméa v pociato¢nych stadiach liecby, pri
zmene lieku alebo pri zvySovani davky. Preukazalo sa, ze rovnako ako iné lieky, aj Verogalid ER

240 mg zvysuje hladinu alkoholu v krvi a spomaluje jeho eliminaciu. Uginok alkoholu sa mbze preto
zosilnit.

4.8 NeZiaduce ucinky

Nizsie uvedené neziaduce ucinky pochadzaju zo IV. fazy klinickych $tadii alebo vysledkov sledovania
po uvedeni lieku na trh (postmarketingové hlasenia).

Zoznam neziaducich reakcif

Frekvencia vyskytu neziaducich uc¢inkov je klasifikovana podl'a nasledujucich konvencii MedDRA:
vel'mi Casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10), menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé

(= 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavée (< 1/10 000), nezname (z dostupnych tdajov).

Poruchy nervového systemu
Nezname: bolest” hlavy, zavrat, parestézia, tremor a extrapyramidalny syndrom.

Poruchy ucha a labyrintu
Neznédme: vertigo a tinitus.
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Poruchy srdca a srdcovej cinnosti

Nezname: bradykardialne arytmie ako sinusova bradykardia, sinusové zastavenie s asystoliou,
druhy a treti stupen AV blokady, periférny edém, palpitécie, tachykardia, rozvoj alebo
zhorSenie srdcového zlyhania a hypotenzia, sCervenanie.

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Nezname: nauzea, vracanie, zapcha, ileus a bolest’ brucha/diskomfort, gingivalna hyperplazia (ak
sa liek podava dlhodobo, po vysadeni lieku tiplne reverzibilny stav).

Poruchy koze a podkozného tkaniva

Neznédme: alergické reakcie (napr. erytém, pruritus, urtikaria), opuch ¢lenkov, angioedém,
Stevensov-Johnsonov syndrom, multiformny erytém, erytromelalgia, alopécia
a purpura.

Poruchy kostrovej a svalovej stistavy a spojivovéeho tkaniva
Nezname: svalova slabost’, myalgia a artralgia.

Poruchy reprodukcného systému a prsnikov

Nezname: impotencia (erektilna dysfunkcia), galaktorea, gynekomastia sa pozorovala u starSich
muzov dlhodobo lie¢enych verapamilium-chloridom, Gplne reverzibilné po vysadeni
lieku vo vSetkych pripadoch.

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
Nezname: unava.

Laboratorne a funkcné vysetrenia

Nezname: reverzibilné poskodenie funkcie pecene charakterizované zvySenim transaminaz
a/alebo alkalickych fosfataz (najpravdepodobnejsia je reakcia z precitlivenosti),
zvySené hladiny prolaktinu v krvi.

Hlasenie 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 hlésenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Symptoémy intoxikécie verapamilium-chloridom zavisia od prijatétho mnozstva, v€asnosti zavedenia
intoxikaénych opatreni a myokardialnej kontraktility (zavisi od veku).

Hlavné symptomy st nasledovné: syndrom akutnej respiracnej tiesne, pokles krvného tlaku (niekedy
az nemeratel'né hodnoty), symptomy Soku, strata vedomia, prvy a druhy stupeit AV blokady (casto ako
Wenckebachov fenomén s tinikovymi rytmami alebo bez nich), celkova AV blokada s Gplnou AV
disociaciou, unikovy rytmus, asystdlia, bradykardia az do vysokého stupiia AV blokady, sinusové
zastavenie, hyperglykémia, stupor a metabolickd acidoza. V dosledku predavkovania sa vyskytli
umrtia.

Terapeutické opatrenia zavisia od ¢asu pozitia lieku, od druhu a zavaznosti priznakov intoxikacie.
Verapamilium-chlorid sa neda odstranit’ hemodialyzou.

VSeobecné opatrenia, ktoré je potrebné vykonat’:

Gastrick4 lavaz so zvy€ajnymi postupmi, a to najneskor 12 hodin po poziti, ak sa neda detekovat
gastrointestinalna motilita (peristaltické zvuky). Pri podozreni na intoxikaciu verapamilium-chloridom
sa indikuju extenzivne opatrenia na eliminaciu ako vyvolané vracanie, odstranenie obsahu zaludka

a endoskopia tenkého Creva, lavaz tenkého Creva, pouzitie prehanadla, klystir. Aplikuju sa obvyklé
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intenzivne resuscita¢né opatrenia, ako je vonkajSia masaz srdca, respiracia, defibrilacia a/alebo
kardiostimula¢na liecba.

Osobitné opatrenia, ktoré je potrebné vykonat’:

Eliminacia kardiodepresivnych uéinkov, hypotenzie alebo bradykardie. Specifické antidotum je
kalcium, napr. 10 — 20 ml 10% roztoku kalciumglukonatu, podaného intraven6zne (2,25 — 4,5 mmol),
v pripade potreby podaného opakovane alebo podaného ako plynuld kvapkova infuzia (napr.

5 mmol/hod.).

Nasledujuce opatrenia, ktoré mézu byt tiez potrebné:
V pripade druhého alebo tretieho stupiia AV blokady, sinusovej bradykardie, asystolie: atropin,
izoprenalin, orciprenalin alebo kardiostimula¢na liecba.

V pripade hypotenzie: dopamin, dobutamin, noradrenalin.

Ak existuji naznaky d’alSicho myokardialneho zlyhania: dopamin, dobutamin, v pripade potreby
opakované kalciové injekcie.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: blokatory kalciového kandla, selektivne blokatory kalciového kandla s
priamym kardialnym ucinkom, ATC kod: CO8DAO1

Sposob ucinku:

Verapamilium-chlorid ako blokator kalciového kandla obmedzuje vstup kalcia do buniek hladkého
svalstva ciev, myocytov, ale i srdcového vodivého systému. Tym vyvolava vazodilataciu koronarneho
rieCiska a spomal’uje vedenie vzruchu v srdci. ZniZuje rychlost’ spontannej depolarizacie i trvanie
kalcium dependentnych akénych potenciadlov, najmi buniek SA i AV uzla. Na EKG predlzuje interval
PQ, ostatné intervaly nemeni. Sposobuje dilataciu v koronarnom rie¢isku a ma tiez negativne
inotropny ucinok.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Z gastrointestinalneho traktu sa absorbuje asi 90 % peroralne podanej davky verapamilium-chloridu,
ale v dosledku vysokého ucinku prvého prechodu pecenou je biologicka dostupnost’ nizsia, pohybuje
sa v rozmedzi 20 - 35 %. Vrcholové plazmatické koncentracie dosahuje za 1 — 2 hodiny po ordlnom
podani. Vizba na bielkoviny plazmy je 90 %, biologicky polcas je 3 — 7 hodin, trvanie u¢inku

s vysokou variabilitou je 1,5 — 10 hodin. Verapamilium-chlorid je intenzivne metabolizovany v peceni.
V plazme bolo identifikovanych 12 metabolitov.

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Toxicita

Po podani vysokych davok verapamilium-chloridu potkanom a psom v priebehu 18 mesiacov nedoslo
k vyskytu neziaducich u¢inkov. Pri toxickych davkach uhynuli 3 zo 42 zvierat. Pric¢inou bola
bradykardia, inhibicia atrioventrikularneho vedenia a pokles krvného tlaku. Rovnako sa vyskytla
reverzibilna hyperplazia gingivy. U psov sa na konci pokusu nenasli zmeny v hematologicke;j

a klinicko-chemickej oblasti.

Teratogenita

Pri podani verapamilium-chloridu kralikom a potkanom nebol dokazany teratogénny efekt. U psov pri
davkovani 60 mg/kg telesnej hmotnosti bola dokdzana embryotoxicita. Neexistuju ziadne znamky na
dokaz teratogenicity a embryotoxicity u ¢loveka.
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Mutagenita

Testy mutagenity (AMES test, testy chromozomalnej aberacie na 'udskych lymfocytoch in vitro a na
kostnej dreni ¢inskeho Skrecka in vivo, test bunkovej transformacie na embryonalnych bunkach
syrskeho Skrecka) nepreukézali mutagénny ucinok verapamilium-chloridu.

Karcinogenita:
Po podani verapamilium-chloridu potkanom v davkach 10 — 120 mg/kg zivej hmotnosti pocas

24 mesiacov nebol dokazany karcinogénny t¢inok verapamilium-chloridu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

alginat sodny

mikrokrystalicka celul6za

povidon

bezfarebna filmotvorna sustava YS-1-7006 (hypromeldza, polyetylénglykol/makrogol)
zIta filmotvorna sustava Y-5-12577 (hypromel6za, hydroxypropylcelul6za, oxid titanicity,
polyetylénglykol/makrogol, hlinity lak chinolinovej zlte E 104)

stearat hore¢naty

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C, neuchovavajte v chlade, chrante pred mrazom. Uchovavajte
v pévodnom vnutornom obale.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Velkost balenia
30, 60, 100, 500 tabliet

Druh obalu
Polyetylénova liekovka s hlinikovym uzaverom a stitkom, ktor4 je s pisomnou informaciou pre

pouzivatela vlozena do papierovej Skatul’ky.

Velkost balenia
30 tabliet

Druh obalu
Polyetylénova liekovka s plastovym uzaverom s tesniacou vlozkou a §titkom alebo PVC/PVDC/Al
blister, ktoré su s pisomnou informaciou pre pouzivatel'a vlozené do papierovej Skatul’ky.

6.6 Speciilne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poziadavky.
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Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
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