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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

MEDOSPIR 25 mg

tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna tableta obsahuje 25 mg spironolaktonu.

Pomocna latka so zndmym uéinkom

Jedna tableta obsahuje 145 mg monohydratu laktozy, ¢o zodpoveda 137,76 mg laktozy.
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Tableta
Biele okrthle ploché tablety s deliacou ryhou na jednej strane, s priemerom 8,5 mm.

Deliaca ryha iba pomaha rozlomit’ tabletu, aby sa dala I'ahSie prehltnit’ a nesluzi na rozdelenie na
rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

e Kongestivne srdcové zlyhanie

e (Cirhoza pecene s ascitom a edémom

e Maligne ascity

e Nefroticky syndrom

e Diagnoéza a liecba primarneho aldosteronizmu
4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Dospeli

Kongestivne srdcové zlyhanie s edémom: Pri manazmente edému sa odporaca podavat’ pociato¢nu
davku spironolaktonu 100 mg/den podanu jednorazovo alebo vo viacerych rozdelenych déavkach.
Pociatocna davka sa vSak méze pohybovat’ v rozmedzi od 25 do 200 mg/den. Udrziavacia davka sa ma
stanovit’ individualne.

Pacienti so zavaznym srdcovym zlyhanim (Trieda NYHA III-1V): Na zéklade vysledkov klinickych
stadii, liecba spironolaktonom v spojeni so Standardnou terapiou sa ma zacat davkou 25 mg
spironolaktonu raz denne, ak je hladina sérového draslika 5,0 mEq/1 a sérového kreatininu 2,5 mg/dl.
U pacientov, ktori toleruju davku 25 mg raz denne, sa moze davka podrl'a klinickej indikacie zvysit na
50 mg raz denne. U pacientov, ktori netoleruju davku 25 mg raz denne, sa moze davka znizit' na 25 mg
kazdy druhy den. Ohladne monitorovania hladin sérového draslika a kreatininu pozri Cast 4.4
Hyperkaliémia u pacientov so zavaznym srdcovym zlyhanim.
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Hepatalna cirhoza s ascitom a edémom: Ak je pomer Na+/K+ v mo¢i vac¢si ako 1,0; 100 mg/den. Ak je
tento pomer mensi ako 1,0; 200 — 400 mg/den. Udrziavacia davka sa ma stanovit’ individualne.

Maligne ascity: Pociatocna davka je zvyc€ajne 100 — 200 mg/dent. V zdvaznych pripadoch sa méze davka
postupne zvySovat’ az na 400 mg/den. Ked je edém pod kontrolou, udrziavacia davka sa ma stanovit
individualne.

Nefroticky syndrom: Zvyc€ajna davka je 100 — 200 mg/deni. Nebolo preukazané, ze by spironolakton
posobil protizapalovo alebo ovplyviioval zakladny patologicky proces. Jeho pouzitie sa odportuca len ak
su nedostatoc¢ne u¢inné samotné glukokortikoidy.

Diagnoza a liecba primarneho aldosteronizmu: MEDOSPIR sa mo6ze pouzit’ ako tivodny diagnosticky
prostriedok na poskytnutie predpokladaného dokazu o pritomnosti primarneho hyperaldosteronizmu
u pacientov s normalnou stravou.

Dlhy test: MEDOSPIR sa podava v dennej davke 400 mg pocas troch aZ styroch tyzdiiov. Uprava
hypokaliémie a hypertenzie poskytuje predpokladany dokaz pre diagnézu primarneho
hyperaldosteronizmu.

Kratky test: MEDOSPIR sa podava v dennej davke 400 mg pocas Styroch dni. Ak sa hladina sérového
draslika pocas podavania licku MEDOSPIR zvysi, ale poklesne po jeho vysadeni, treba to povazovat’
za predpokladant diagnézu primarneho hyperaldosteronizmu.

Po potvrdeni diagnozy hyperaldosteronizmu Specifickymi testovacimi metédami na zistenie
hyperaldosteronizmu sa méze MEDOSPIR podavat’ v davke 100 —400 mg denne pri priprave na
chirurgicky zakrok. U pacientov, ktorych nie je mozné operovat’, sa méze MEDOSPIR pouzit na
dlhodobu udrziavaciu lie¢bu v najnizsej ucinnej davke stanovenej pre kazdého pacienta individuélne.

Starsi pacienti

Odporuca sa zacat’ liecbu najnizSou davkou a podla potreby ju titrovat smerom nahor, az kym sa
nedosiahne maximalny prinos. Opatrnost’ je potrebna pri t'azkej poruche funkcie pecene alebo obliciek,
ktoré¢ mozu menit’ metabolizmus a vylucovanie lieku.

Pediatricka populacia

Pociato¢na denna davka spironolakténu ma predstavovat’ 3 mg spironolakténu na kilogram telesnej
hmotnosti a ma sa podat’ vo viacerych davkach. Davka sa ma upravit’ podl'a odpovede a tolerancie.
V pripade potreby sa da rozdrvenim tabliet licku MEDOSPIR pripravit’ suspenzia.

Spbsob podavania

MEDOSPIR sa odporuca podavat raz denne s jedlom.
4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

MEDOSPIR je kontraindikovany u pacientov s antriou, akutnou nedostato¢nostou obliciek, rychlo
postupujucou alebo tazkou poruchou funkcie obliciek, hyperkaliémiou, Addisonovou chorobou.

MEDOSPIR sa nema podavat’ subezne s inymi draslik Setriacimi diuretikami a s lieckom MEDOSPIR sa
nemaju bezne uzivat’ doplnky draslika, pretoZe to mdze vyvolat’ hyperkaliémiu.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Rovnovaha tekutin a elektrolytov

Stav tekutin a elektrolytov sa mé pravidelne monitorovat’ najmé u starSich pacientov, u pacientov so
signifikantnou poruchou funkcie obli¢iek a pecene.

U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek alebo nadmermnym poZzivanim draslika sa moze vyskytnut
hyperkaliémia, a tato mdze spdsobit’ srdcové nepravidelnosti, ktoré mézu byt fatalne. V pripade vzniku
hyperkaliémie sa ma uzivanie licku MEDOSPIR prerusit, a ak je to potrebné, maju sa prijat’ opatrenia
na znizenie sérového draslika do normalu (pozri Cast’ 4.3).
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Moze dojst k hyponatriémii, najmid vtedy, ked’ sa spironolakton podava v kombinacii s inymi
diuretikami.

Vyskyt reverzibilnej hyperchloremickej metabolickej aciddzy, zvy€ajne v spojeni s hyperkaliémiou, bol
zaznamenany u niektorych pacientov s dekompenzovanou cirhézou pecene, dokonca aj pri normalne;j
funkecii obliciek.

Stbezné uzivanie liekov, o ktorych je zname, ze sposobuju hyperkaliémiu so spironolaktonom, moze
spdsobit’ zdvaznu hyperkaliémiu.

Mocovina

V spojeni s liecbou lickom MEDOSPIR boli zaznamenané reverzibilné zvySenia mocoviny v krvi,
najma pri poruche funkcie obliciek.

MEDOSPIR obsahuje lakt6ézu
Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galakt6zovej intolerancie, celkového deficitu laktazy
alebo glukozovo-galaktézovej malabsorpcie nesmu uzivat tento liek.

4.5 Liekové a iné interakcie

Okrem subezného uzivania inych liekov, o ktorych je zname, ze spdsobuju hyperkaliémiu, moze aj
subezné uzivanie trimetoprimu/sulfametoxazolu (kotrimoxazolu) a spironolaktonu spdsobit’ klinicky
relevantnu hyperkaliémiu.

Spironolakton moze u pacientov s adrenokortikalnym karcindmom lieCenych mitotanom znizovat
hladiny mitotdnu v plazme a nesmie sa uzivat’ sibezne s mitotanom.

Bolo zaznamenané, Ze spironolakton zvySuje koncentraciu digoxinu v sére a interferuje s niektorymi
metédami na stanovenie digoxinu v sére. U pacientov uzivajucich digoxin a spironolaktén sa ma
monitorovat” odpoved’ digoxinu inymi metddami, ako je stanovovanie koncentracii digoxinu v sére,
pokial’ nie je potvrdené, Ze pouzita metoda stanovenia digoxinu nie je ovplyviiovana liecbou
spironolaktonom. Ak sa ukaze, Ze je potrebné upravit’ davku digoxinu, pacientov je potrebné pozorne
monitorovat’ na znamky zvySeného alebo znizeného ucinku digoxinu.

Dochadza k zosilneniu ucinkov antihypertenznych liekov, a ak sa MEDOSPIR prida do liecebného
rezimu, moZe byt potrebné znizit ich davku a nasledne ju upravit’ podl'a potreby. Ked’ze ACE inhibitory
znizuju tvorbu aldosteronu, nemaju sa bezne pouzivat slickom MEDOSPIR, najmé u pacientov
so zavaznou poruchou funkcie obliciek.

Kedze karbenoxolon moze sposobovat’ retenciu sodika, a teda znizovat’ G¢innost’ licku MEDOSPIR,
ma sa ich stibeZnému pouzitiu zabranit’.

Nesteroidné protizapalové lieky mézu zoslabovat’ natriureticky u¢inok diuretik kvoli inhibicii syntézy
prostaglandinov v oblickach.

Spironolakton znizuje odpoved’ ciev na noradrenalin. U pacientov podstupujicich lokalnu alebo celkovi
anestéziu je pocas lieCby lickom MEDOSPIR potrebna opatrnost’.

Stibezné pouzivanie spironolaktonu s inymi draslik Setriacimi diuretikami, ACE inhibitormi,
antagonistami angiotenzinu II, blokdtormi aldosteronu, doplnkami draslika, strava bohata na draslik
alebo nahrady soli obsahujuce draslik mozu viest’ k zdvaznej hyperkaliémii.

Pri pouziti fluorimetrickych metéd modze spironolakton interferovat so stanovovanim zlicenin
s podobnymi fluorescencnymi vlastnostami.

Spironolakton sa viaze na androgénovy receptor a moze zvySovat’ hladiny prostatického Specifického
antigénu (PSA) u pacientov s rakovinou prostaty lieCenych abirateronom. Pouzivanie s abirateronom sa
neodporuca.

Bolo preukéazané, Ze spironolakton predlzuje pol€as digoxinu.
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Pri kyseline acetylsalicylovej, indometacine a kyseline mefanamovej bolo preukazané, Ze zoslabuju
diureticky ucinok spironolaktonu.

Spironolakton zvysuje metabolizmus fenazonu.

Spironolakton méze interferovat’ s metddami na stanovenie koncentréacii digoxinu v plazme.
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Spironolakton alebo jeho metabolity mézu prechadzat’ placentarnou bariérou. Pri uzivani
spironolaktonu bola pozorovana feminizacia samcich plodoch u potkanov. Pri pouziti liecku MEDOSPIR
u gravidnych Zien sa pozaduje, aby bol ocakévany prinos porovnany s moznymi rizikami pre matku
a plod.

Dojcenie
Metabolity spironolaktonu boli stanovené v materskom mlieku. Ak je pouzitie liecku MEDOSPIR
nevyhnutné, ma sa zaviest’ alternativny sposob kimenia doj¢at’a.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

U niektorych pacientov sa vyskytli somnolencia a zavraty. Pri vedeni vozidiel a obsluhe strojov sa
odporica opatrnost’, az kym sa presne neuréi odpoved’ na pociatocnu liecbu.

4.8 NeZiaduce ucinky

V spojeni s pouzitim spironolaktonu moze dojst’ ku gynekomastii. Zda sa, ze vznik zavisi od davky, ako
aj dlzky trvania liecby a normalne je reverzibilny po ukonceni liecby lieckom. V zriedkavych pripadoch
moze pretrvat’ zvicSenie prsnikov.

V spojeni s liecbou spironolaktonom boli zaznamenané nasledovné neziaduce ucinky:

Frekvencie neziaducich u¢inkov st definované nasledovne:

Vel'mi Gasté (>1/10)

Casté (>1/100 az <1/10)

Menegj ¢asté (>1/1 000 az <1/100)

Zriedkavé (>1/10 000 az <1/1 000)

Vel'mi zriedkavé (<1/10 000)

Nezname (z dostupnych tdajov nemozno urcit)

Casté Menej casté Zriedkavé VePmi Nezname
zriedkavé
Benigne a maligne Benigne
nadory, vratane tumory
nespecifikovanych prsnikov
novotvarov (cysty
a polypy)
Poruchy krvi Trombocyto-
a lymfatického pénia, leukopénia
systému (aj
agranulocytoza)
Poruchy Poruchy Dehydratécia,
metabolizmu elektrolytovej |porfyria
a vyzivy rovnovahy, ako
je
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Casté Menej ¢asté Zriedkavé VePmi Nezname
zriedkavé
hyperkaliémia
a hyponatriémia
Psychické poruchy Zmitenost’ Apatia, zmeny
libida
Poruchy nervového |Bolest hlavy |Parestézia Zavrat Paraplégia
systému sposobena
hyperkaliémiou
Poruchy Nevolnost’, Gastritida,
gastrointestindlne- |hnacka, zaludocny
ho traktu vracanie a dvanastnikovy
vred,
gastrointestinalne
krvacanie, bolest’
zaludka
Poruchy pecene Dysfunkcia
a zI¢ovych ciest pecene
Poruchy koze Sucha pokozka | Kozné vyrazky, Alopécia, Pemfigoid
a podkozného pruritus, hypertrichdza,
tkaniva zihlavka ekzém,
erythema
annulare
Poruchy kostrove; Ktc¢e v nohach Systémovy
a svalovej sustavy lupus
a spojivového erythematosus,
tkaniva osteomalacia
Poruchy obliciek Zvysena Akutne renalne | Znizena
a mocCovych ciest koncentracia zlyhanie koncentracia
sérového mocoviny
kreatininu v krvi
Poruchy Gynekomastia,
reprodukéného citlivost’
systému a prsnikov | prsnikov,
menstruacné
poruchy,
impotencia
Celkové poruchy | Ospalost’ Asténia
a reakcie v mieste
podania
Laboratorne Zvysena
a funkcné koncentracia
vySetrenia reninu
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Casté Menej ¢asté Zriedkavé Velmi Nezname
zriedkavé
Poruchy Hypersenzitivita
imunitného systému
Poruchy Zmeny hlasu
endokrinného
systému
Poruchy srdca Velmi Casté
a srdcovej ¢innosti | arytmie ako
nasledok
hyperkaliémie
(u pacientov so
zlyhanim
obli¢iek
a u pacientov
uzivajucich
subezne lieky
s obsahom
draslika)
Poruchy ciev Vaskulitida

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii liecku je dolezité. Umoznuje 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

Symptomy

Akutne predavkovanie sa moze prejavit ospalostou, mentalnou zméitenostou, nauzeou, vracanim,
zavratmi alebo hnackou. Méze dojst’ k hyponatriémii alebo hyperkaliémii, avsak je nepravdepodobné,
Ze by tieto Ucinky suviseli s akutnym predavkovanim. Symptémy hyperkaliémie sa mozu prejavit’ ako
parestézia, slabost’, paralyza s ochabnutostou svalov alebo svalové spazmy a méze byt tazké ich
klinicky odlisit’ od hypokaliémie. NajskorsSie Specifické zndmky portch hladin draslika su zmeny
v elektrokardiograme. Nebolo identifikované ziadne Specifické antidotum. ZlepSenie sa moze o¢akavat
po vysadeni lieku.

Liec¢ba

Moze byt vhodné prijat’ vSeobecné podporné opatrenia vratane nahrady tekutin a elektrolytov.
Pri hyperkaliémii znizte prijem draslika, podajte draslik vyluCujuce diuretikd, intravendzne glukozu
s beznym inzulinom alebo peroralnymi ionomeni¢ovymi Zivicami.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: antagonista aldosteronu, ATC kéd: CO3DAO1.

Mechanizmus uéinku
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Spironolakton ako kompetetivny antagonista aldosteréonu zvySuje vylucovanie sodika pri sucasnom
zniZzovani vyluovania draslika v distalnom tubule obli¢iek. M4 postupny a predlzeny ucinok.

Zavazné srdcové zlyhanie

Stadia RALES bola multinarodna, dvojito-zaslepena §tudia s 1 663 pacientmi s ejekénou frakciou 35 %,
so srdcovym zlyhanim triedy IV podla New York Heart Association (NYHA) pocas Siestich
predchadzajicich mesiacov a srdcovym zlyhanim triedy IIl — IV v ¢ase randomizacie. VSetci pacienti
uzivali kl'uckové diuretika, 97 % uzivalo ACE inhibitor a 78 % uzivalo digoxin (v ¢ase, kedy prebichala
tato Studia, betablokatory neboli bezne pouZzivané na liecbu srdcového zlyhania a len 15 % pacientov
bolo lie¢enych betablokatorom). Pacienti s hladinou kreatininu v sére na zaciatku $tadie >2,5 mg/dl
alebo s nedavnym zvySenim tejto hladiny o 25 % alebo s hladinou draslika v sére pri zaradeni do Stadie
>5,0 mEq/1 boli zo §tidie vyluceni. Pacienti boli randomizovani v pomere 1:1 na 25 mg spironolaktonu
uzivaného peroralne raz denne alebo na prislusné placebo. Pacientom, ktori tolerovali 25 mg raz denne,
bola davka podla klinickej indikacie zvySena na 50 mg raz denne. Pacientom, ktori netolerovali davku
25 mg raz denne, bola davka znizena na 25 mg kazdy druhy den. Primarny koncovy ukazovatel’ pre
§tadiu RALES bol &as do umrtia z akychkol'vek pri¢in. Stadia RALES bola ukonéena predéasne po
priemernom sledovani 24 mesiacov, kedy bol pocCas planovanej priebeznej analyzy zaznamenany
vyznamny prinos v ukazovateli mortality. Spironolakton zniZil riziko umrtia o 30 % v porovnani
s placebom (p<0,001; 95% interval spolahlivosti 18 % az 40 %). Spironolakton tieZ vyznamne znizil
riziko kardialneho timrtia, predovSetkym néhleho tmrtia a umrtia kvoli progresivnemu srdcovému
zlyhaniu, ako aj riziko hospitalizacie z kardialnych pri¢in. Zmeny v triedach NYHA boli priaznivejsie
pri spironolaktone. Gynekomastia alebo bolest’ prsnikov boli zaznamenané u 10 % muzov liecenych
spironolaktonom v porovnani s 1% muzov v placebovej skupine (p<0,001). Vyskyt zavaZnej
hyperkaliémie bol nizky v oboch skupinach pacientov.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Spironolakton sa po peroralnom podani dobre absorbuje a v zasade sa metabolizuje na ucinné
metabolity: metabolity s obsahom siry (80 %) a ¢iastocne kanrendn (20 %). Hoci je plazmaticky polcas
spironolaktonu samotného kratky (1,3 hodiny), pol¢asy uc¢innych metabolitov st dlhsie (v rozsahu od
2,8 do 11,2 hodin). Eliminacia metabolitov prebieha primarne mo¢om a sekundarne vylucovanim zI¢ou
do stolice.

Po 15-diiovom podévani 100 mg spironolaktonu denne nie nalacno zdravym dobrovolnikom bol ¢as do
dosiahnutia maximalnej plazmatickej koncentracie (tmax) spironolakténu 2,6 h, maximalna plazmaticka
koncentracia (Cmax) spironolaktonu 80 ng/ml a polcas vylu€ovania (t12) spironolaktonu priblizne 1,4 h.
Pri 7-alfa-(tiometyl) spironolaktone je tmax 3,2 h, Cmax 391 ng/ml a ti2 13,8 h a pri kanrenone s tmax
43 h, Chax 181 ng/ml atyp 16,5 h.

Uginok jednotlivej davky spironolaktonu na oblicky dosahuje svoj vrchol po 7 hodinach a pretrvava
pocas najmenej 24 hodin.

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Karcinogenita

Pri dlhodobom podani vysokych davok spironolaktonu potkanom bolo preukazané, ze spdsobuje vznik
nadorov. Vyznamnost’ tychto zisteni vzhl'adom na klinické pouzitie nie je istd, avSak dlhodobé pouzitie
spironolaktonu u mladych pacientov vyzaduje starostlivé posudenie prinosov a potencialnych rizik.
Spironolakton alebo jeho metabolity mozu prechadzat’ placentarnou bariérou. Pri uZivani
spironolaktonu bola pozorovana feminizacia samc¢ich plodoch u potkanov.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok
monohydrat laktdzy
kukuri¢ny skrob
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sodna sol’ kroskarmelozy
povidén
natriumlaurylsulfat
stearan horeCnaty
métova prichut

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né

6.3 Cas pouZitel'nosti

5 rokov

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovévanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

PVC/Al blister (10-tabletové blistre): 1, 2, 5 alebo 10 blistrov v skatul’ke, t.j. 10, 20, 50 alebo 100 tabliet
PP obal (tzv. securitainer) s PE skrutkovacim uzaverom: 100, 250, 500 alebo 1000 tabliet.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6 Specilne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.
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