Priloha €. 2 potvrdenia prijatia oznamenia o zmene, ev. ¢.: 2025/04492-Z1A

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Gopten 0,5 mg

Gopten 2 mg

Gopten 4 mg

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Gopten 0,5 mg: trandolapril 0,5 mg v 1 kapsule

Gopten 2 mg: trandolapril 2,0 mg v 1 kapsule

Gopten 4 mg: trandolapril 4,0 mg v 1 kapsule

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Kapsula

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Esencialna hypertenzia.

Dysfunkcia l'avej komory po infarkte myokardu.

Ukazalo sa, ze trandolapril zlepsuje prezivanie po infarkte myokardu u pacientov s dysfunkciou l'avej
komory (ejekéna frakcia < 35 %) s priznakmi srdcového zlyhania aj bez nich a s rezidualnou
ischémiou aj bez ne;j.

Dlhodoba liec¢ba trandolaprilom vyznamne znizuje celkovu kardiovaskularnu mortalitu. Vyznamne
znizuje riziko nahlej smrti a vyskyt tazkého alebo rezistentného srdcového zlyhéavania.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Gopten 0,5 mg, 2 mg a 4 mg sa odporaca uzivat' v jednorazovej dennej davke. Potrava nema vplyv
na absorpciu Goptenu.

Davka sa moze zvySovat postupne v 2- az 4-tyzdnovom intervale pod dohl'adom lekara.

Esencialna hypertenzia

Odporucana tvodna davka je 0,5 mg trandolaprilu 1-krat denne. Ak sa krvny tlak neznormalizuje,
moze sa davka zvysit na 2 mg trandolaprilu 1-krat denne. K zvySovaniu davky sa ma prikrocit’ az

po trojtyzdiiovej liecbe. Prislusnici ¢iernej rasy zvycajne vyzaduji ivodnu davku 2 mg. Len mala cast’
pacientov dosahuje terapeuticka odpoved’ pri davke 0,5 mg. Udrziavacia davka je 1 az 2 mg
trandolaprilu 1-krat denne, maximalna davka je 4 mg trandolaprilu 1-krat denne.

Dysfunkcia I'ave] komory po infarkte myokardu

Lie¢ba trandolaprilom sa moZe za¢at’ 3 az 7 dni po infarkte myokardu. Uvodna davka sa ma upravit
s ohl'adom na krvny tlak. Obvykla ivodna davka je 0,5 mg 1-krat denne. Tato davka sa moze zvysit
na 1 mg trandolaprilu (v jednorazovej davke) nasledujtci den a podavat’ d’alSie dva dni. Davka sa
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moze potom zvysit na maximalnu davku 4 mg trandolaprilu 1-krat denne. ZvySovanie davky sa moze
docasne prerusit’ v zavislosti od hemodynamickej tolerancie.

Ak dojde k hypotenzii, je potrebné upravit’ sprievodntl antihypertenznu liecbu (napr. podavanie
vazodilatancii, nitratov, diuretik) a pripadne znizit’ davkovanie.

Davkovanie u osobitnych skupin pacientov:

Pediatrickd populacia
Bezpecnost a ucinnost’ Goptenu u deti nebola stanovena.

Starsi pacienti s normalnou funkciou oblic¢iek

U starsich pacientov s normalnou funkciou obliciek nie je potrebné zniZenie davky. Opatrne sa ma
postupovat’ pri subeznom pouzivani diuretik (pozri ¢ast’ 4.5), kedy je potrebné upravit’ davku na
0,5 mg denne.

Uprava davkovania u pacientov s poruchou funkcie obligiek
U pacientov s klirensom kreatininu 30 az 70 ml/min sa odportca davkovanie zvycajné u dospelych
a star§ich pacientov.

U pacientov s klirensom kreatininu < 30 ml/min sa odporaca zacat lie¢bu nizSou ivodnou davkou
trandolaprilu (t. j. ivodna davka 0,5 mg) a potom davku titrovat’ na pozadovant u¢innost’. U tychto
pacientov sa ma liecba uskutociiovat’ pod lekarskym dohl'adom.

U pacientov s klirensom kreatininu > 30 ml/min nie je potrebna uprava tvodnej davky.

Dialyza

Nie je s urcitost'ou zname, ¢i sa da trandolapril alebo trandolaprilat odstranit’ dialyzou. Da sa vSak
predpokladat’, Ze dialyzou by sa z krvného obehu mohla odstranit’ u¢inna zlozka trandolaprilat, co
moze mat’ za nasledok stratu kontroly nad krvnym tlakom pacienta. Z tohto dévodu je potrebné
starostlivé monitorovanie krvného tlaku pacienta pocas dialyzy a v pripade potreby aj uprava
davkovania trandolaprilu.

Pacienti s poruchou funkcie pecene

Tazka porucha funkcie pecene

U pacientov s tazkou poruchou funkcie pecene je znizené metabolické odburavanie (klirens)
materskej zlozky — trandolaprilu a jeho aktivneho metabolitu- trandolaprilatu, ¢o vedie k vyraznému
vzostupu plazmatickych koncentracii trandolaprilu a v mensom rozsahu aj k vzostupu plazmatickych
koncentracii trandolaprilatu.

Pacienti s tazkou poruchou funkcie pecene alebo cirh6zou nemaji byt lieCeni Goptenom.

Stredne tazka porucha funkcie pecene

Uvodné denna davka je 0,5 mg trandolaprilu (t.j. 1 kapsula Goptenu 0,5 mg), uZita rano. Davku mozno
zvySovat len postupne podl'a individualnej terapeutickej odpovede pacienta. Maximalna denna davka
trandolaprilu, ktora sa nesmie prekrocit, je 2 mg. Liecba musi prebiehat’ pod starostlivym dohl'adom
lekara.

Pacienti s poruchou vodnej a sol’nej bilancie

U pacientov s poruchou vodnej a solnej bilancie (napr. v dosledku vracania/hnacky, diuretickej lieCby)
alebo u pacientov so srdcovym zlyhavanim, dysfunkciou 'avej komory po infarkte myokardu alebo
tazkou hypertenziou sa méze vyskytnut’ neprimerany pokles krvného tlaku, najmé na zaciatku terapie.
Ak je potrebné, ma sa pred zaciatkom liecby Goptenom upravit’ poruchu vodnej a/alebo sol'nej
bilancie a davky diuretika sa maju znizit’ alebo ich podavanie prerusit’.

Liecba sa ma zacat’ najmensou jednorazovou davkou 0,5 mg trandolaprilu (1 kapsula Goptenu

0,5 mg), uzitou rano.

Po podani prvej davky a pri kazdom zvySeni davky Goptenu a/alebo diuretika je potrebné sledovat’
pacienta pocas asi 6 hodin, aby boli pripadné nadmerné zmeny krvného tlaku pod kontrolou.
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4.3 Kontraindikacie

o Precitlivenost’ na lie€ivo, alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok, alebo na iné ACE inhibitory

v anamnéze.

Predchadzajuci vyskyt angioneurotického edému spojeny s podavanim ACE inhibitora.

Hereditarny alebo idiopaticky angioedém.

Druhy a treti trimester gravidity (pozri Casti 4.4. a 4.6).

Stbezné pouzivanie Goptenu s lickmi obsahujicimi aliskiren je kontraindikované u pacientov

s diabetom mellitus alebo poruchou funkcie obli¢iek (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri Gasti

4.5a5.1).

. Stubezna liecba sakubitrilom/valsartanom. Liec¢ba trandolaprilom sa nesmie zacat’ skér ako po
36 hodinach od poslednej davky sakubitrilu/valsartanu (pozri tiez Casti 4.4 a 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani
Trandolapril nemaji uzivat’ pacienti so stenézou aorty alebo obstrukciou vytokovej Casti srdca.

Anafylaktoidné a pravdepodobne s nimi spojené reakcie

Desenzibilizacia
Anafylaktoidné reakcie (v niektorych pripadoch zivot ohrozujice) sa mézu objavit’ u pacientov, ktori
subezne s ACE inhibitormi dostavaju desenzibilizacnu liecbu proti zvieracim jedom.

LDL-aferéza
U pacientov uzivajucich ACE-inhibitory a zaroven lieCenych LDL-aferézou boli pozorované Zivot
ohrozujuce anafylaktoidné reakcie.

Porucha funkcie pecene
Trandolapril je proliecivo, ktoré sa metabolizuje na aktivnu latku v peceni. Pacientom s poruchou
funkcie peCene sa ma preto venovat’ zvySena pozornost’ a maju byt podrobne monitorovani.

Symptomaticka hypotenzia

Po podani uvodnej davky trandolaprilu a rovnako aj po zvyseni davky trandolaprilu sa u pacientov
s nekomplikovanou hypertenziou zriedkavo vyskytla symptomaticka hypotenzia. Symptomaticka
hypotenzia je pravdepodobnejSia u pacientov s depléciou objemu a/alebo soli po dlhsej liecbe
diuretikami, dietetickom obmedzeni soli, dialyze, hnacke alebo vracani. Preto sa ma u tychto
pacientov prerusit’ diureticka terapia a pred zacatim lieCby trandolaprilom upravit’ deplécia objemu
a/alebo soli.

Podobne je treba uvazovat’ aj u pacientov s ischemickou chorobou srdca alebo cerebrovaskularnym
ochorenim, u ktorych nadmerny pokles krvného tlaku méze sposobit’ infarkt myokardu alebo cievnu
mozgovu prihodu.

Agranulocytdza a utlm kostnej drene

U pacientov liecenych ACE inhibitormi bol pozorovany vyskyt agranulocytdzy a utlmu kostnej drene.
Riziko vzniku neutropénie suvisi s davkou a typom a je zavislé od klinického stavu pacienta. Tieto
ucinky su cCastejsie u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek, najmé ak maju vaskularnu kolagenézu.

U pacientov s vaskularnou kolagen6zou (napr. lupus erythematosus alebo sklerodermia), najmé

v spojeni s poruchou funkcie obli¢iek a lieCbou inymi liekmi, obzvlast’ kortikosteroidmi alebo
antimetabolitmi, sa ma zvazit’ pravidelné monitorovanie poctu bielych krviniek a hladin proteinov

v moci. Agranulocytoza a Gitlm kostnej drene st reverzibilné po ukonceni liecby ACE inhibitorom.

Hypersenzitivita/angioedém

Trandolapril méze sposobit’ angioedém, ktory zahtfia opuch tvare, koncatin, jazyka, hlasiviek a/alebo
hrtana. V porovnani s pacientmi inych ras bol u pacientov ¢iernej rasy, lieCenych ACE inhibitormi,
zaznamenany vyssi vyskyt angioedému.
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Stibezné uzivanie mTOR (napr. sirolimu, everolimu, temsirolimu)

Pacientom na stibeznej liecbe mTOR inhibitormi (napr. sirolimom, everolimom, temsirolimom) moze
hrozit’ vyssie riziko angioedému (napr. opuch dychacich ciest alebo jazyka s naruSenim respiracnej
funkcie alebo bez nej) (pozri Cast’ 4.5).

Stbezné uzivanie inhibitorov angiotenzin konvertujuceho enzymu (ACE) so sakubitrilom/valsartanom
je kontraindikované v dosledku zvySeného rizika angioedému. Liecba sakubitrilom/valsartanom sa
nesmie zacat’ skor ako po 36 hodindch od poslednej davky trandolaprilu. Liecba trandolaprilom sa
nesmie zacat’ skor ako po 36 hodinach od poslednej davky sakubitrilu/valsartanu (pozri ¢asti 4.3
a4.5).

Stubezné uzivanie inhibitorov ACE s racekadotrilom, inhibitormi mTOR (mammalian target of
rapamycin, cicavcia ciel'ova kindza rapamycinu) (napr. sirolimus, everolimus, temsirolimus)

a vildagliptinom moéze viest’ k zvySenému riziku angioedému (napr. opuch dychacich ciest alebo
jazyka, s poruchou respiracnej funkcie alebo bez nej) (pozri Cast’ 4.5). Pri zacati lieCby racekadotrilom,
inhibitormi mTOR (napr. sirolimus, everolimus, temsirolimus) a vildagliptinom u pacientov, ktori uz
uzivaju inhibitor ACE, je potrebnd opatrnost’.

U pacientov lieCenych ACE inhibitormi bol hlaseny aj intestinalny angioedém. U pacientov, u ktorych
sa vyskytne pri uzZivani trandolaprilu bolest’ brucha (s nauzeou alebo vracanim alebo bez nich), sa ma
preskumat’ tato moznost’.

U pacientov s angioedémom sa musi okamzite prerusit’ lieCba trandolaprilom a musia byt sledovani az
do tstupu edému. Angioedém tvare zvycajne ustupi spontanne. Edém, ktory postihuje nielen tvar, ale
aj hlasivky, moze ohrozovat’ zivot kvoli riziku obstrukcie dychacich ciest.

Pri angioedéme jazyka, hlasiviek alebo hrtana sa musi okamzite podkozne podat’ 0,3 az 0,5 ml roztoku
adrenalinu (1:1 000) a musia sa urobit’ d’alSie primerané terapeutické opatrenia.

U pacientov s idiopatickym angioedémom v anamnéze je potrebna opatrnost’. Trandolapril je
kontraindikovany, ak bol angioedém neziaducou reakciou na podanie ACE inhibitora (pozri Cast’ 4.3).

Pacienti s renovaskularnou hypertenziou

ACE inhibitory sa mézu podévat’ az do vykonania kurativnej lieCby renovaskularnej hypertenzie alebo
v pripade, kedy takato liecba nebude uskutocnena. Riziko tazkej artériovej hypotenzie a renalne;j
insuficiencie je v pripade liecby ACE inhibitorom zvysené u pacientov s uz existujiicou unilateralnou
alebo bilateralnou sten6zou renalnej artérie. Diuretika moZzu toto riziko d’alej zvySovat’. Zlyhavanie
renalnej funkcie sa méze vyskytnat’ aj pri malych zmenach sérového kreatininu, dokonca aj u
pacientov s unilateralnou stenézou renalnej artérie. U takychto pacientov sa lieCba ma zacat’

v nemocnici, pod dokladnym lekarskym dohl'adom, s nizkymi davkami a opatrnou Gpravou davky.
Liecba diuretikami sa ma prerusit’ a pocas prvych tyzdnov liecby je potrebné sledovat’ funkciu
obli¢iek a hodnotu draslika v sére.

Vseobecne
U niektorych pacientov uZzivajucich diuretikd, najmé u tych, u ktorych liec¢ba diuretikami zacala
nedavno, sa mdze vyskytnat’ vyrazny pokles tlaku krvi, najmé na zac¢iatku podavania trandolaprilu.

Porucha funkcie obli¢iek
U pacientov s klirensom kreatininu < 30 ml/min mdze byt potrebné znizit’ davky trandolaprilu;
u tychto pacientov sa ma oblickova funkcia pozorne sledovat’.

U pacientov s rendlnou insuficienciou, kongestivinym srdcovym zlyhanim alebo unilateralnou ¢i

bilateralnou sten6zou renalnej artérie, s jednou funk¢énou obli¢kou, ako aj po transplantacii oblicky
existuje riziko zhorSenia oblickovej funkcie. U niektorych hypertonikov so skrytym preexistujicim
rendlnym ochorenim moéze dojst’ k zvySeniu mocoviny v krvi a sérového kreatininu v pripade, Ze sa
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trandolapril podava subezne s diuretikom. K proteintrii méze dojst’ hlavne u pacientov s existujucou
poruchou funkcie obli¢iek alebo pri relativne vysokych davkach ACE inhibitorov.

Navyse, u pacientov s nedostato¢nou renalnou funkciou je potrebné brat’ do uvahy riziko
hyperkaliémie a pravidelne kontrolovat’ stav elektrolytov.

Zriedkavo sa moze vyskytnut’ zlyhanie obliciek, v tomto pripade treba pacientov starostlivo sledovat’.
Ak sa Gopten podéva sucasne s diuretikami, moze byt potrebné podévanie znizenej davky Goptenu
(0,5 mg trandolaprilu denne) alebo prerusenie liecby diuretikami aspoii v prvych 3 diloch pred zacatim
podavania Goptenu. U pacientov s renovaskularnou hypertenziou ma byt tivodna denna davka 0,5 mg
trandolaprilu. U pacientov s kongestivnym srdcovym zlyhavanim alebo renovaskularnou hypertenziou
sa maju monitorovat’ sérové hladiny kreatininu, hlavne na zaciatku liecby.

Duaélna inhibicia systému renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS)

Preukdzalo sa, Ze subezné pouzitie inhibitorov ACE, blokatorov receptorov angiotenzinu II alebo
aliskirenu zvySuje riziko hypotenzie, hyperkaliémie a znizenia funkcie obli¢iek (vratane akttneho
zlyhania obli¢iek). Dudlna inhibicia RAAS kombinovanym pouzitim inhibitorov ACE, blokatorov
receptorov angiotenzinu II alebo aliskirenu sa preto neodporaca (pozri Casti 4.5 a 5.1). Ak sa liecba
dudlnou inhibiciou povazuje za absolitne nevyhnutnil, ma sa podat’ iba pod dohl'adom odbornika

a u pacienta sa maju Casto a dosledne kontrolovat’ funkcia obli¢iek, elektrolyty a krvny tlak. Inhibitory
ACE a blokatory receptorov angiotenzinu II sa nemaju subezne pouzivat’ u pacientov s diabetickou
nefropatiou.

Hladiny draslika v sére

Inhibitory ACE mézu spdsobit’ hyperkaliémiu, pretoZe inhibuji uvoliovanie aldosterénu. Uginok
zvycajne nie je vyznamny u pacientov s normalnou funkciou obli¢iek. AvSak hyperkaliémia sa moze
vyskytnut’ u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek a/alebo u pacientov uzivajucich doplnky draslika
(vratane nahrad soli), draslik Setriace diuretikd, trimetoprim alebo kotrimoxazol znamy tiez ako
trimetoprim/sulfametoxazol a predovsetkym antagonisty aldosteronu alebo blokatory receptorov
angiotenzinu. Draslik Setriace diuretika a blokatory receptorov angiotenzinu sa maji pouZzivat’

s opatrnost’ou u pacientov uzivajtcich inhibitory ACE a u tychto pacientov sa ma sledovat’ hladina
draslika v sére a funkcia obliciek (pozri Cast’ 4.5).

Kasel
Pocas liecby ACE inhibitormi sa mdze vyskytnut suchy, neproduktivny kaserl’, ktory po ukonceni
lieCby vymizne.

Chirurgicky zakrok/anestézia

U pacientov, ktori sa podrobuju chirurgickému zékroku alebo st pod anestéziou latkami, ktoré
spdsobuji hypotenziu, moze trandolapril blokovat’ tvorbu angiotenzinu II sekundarne ku
kompenza¢nému uvolneniu reninu.

Pediatrické populacia
Bezpecnost’ a tcinnost’ trandolaprilu u deti sa nestanovila.

Gravidita

Liecba ACE inhibitormi sa nema zacat’ pocas gravidity. Pokial’ nie je pokra¢ovanie v liecbe ACE
inhibitormi pocas gravidity povazované za nevyhnutné, maji byt pacientky planujuce graviditu
prevedené na alternativnu antihypertenznu lie¢bu s overenymbezpecnostnym profilom pre uZivanie
pocas gravidity. Po zisteni gravidity sa ma liecba ACE inhibitormi okamzite ukoncit’ a ak je to
potrebné, treba zacat s alternativnou lieCbou (pozri Casti 4.4 a 4.6).

Dojcenie

PretoZe nie st dostupné ziadne informacie tykajice sa uzivania trandolaprilu pocas doj¢enia, jeho
uzivanie sa neodporuca. Pocas dojcenia je vhodnejsia alternativna lieCba s overenym bezpecnostnym
profilom, a to najmé pri doj¢eni novorodencov alebo predcasne narodenych deti.
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Pomocné latky
Liek obsahuje laktozu. Pacienti so zriedkavymi dediénymi problémami galaktézovej intolerancie,

celkovym deficitom laktazy alebo gluk6zovo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat tento liek.

Gopten obsahuje sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej kapsule, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Lieky zvysujuce riziko angioedému
Stbezné uzivanie inhibitorov ACE so sakubitrilom/valsartanom je kontraindikované, pretoze sa
zvysuje riziko angioedému (pozri Cast’ 4.3 a 4.4).

Subezné uzivanie inhibitorov ACE s racekadotrilom, inhibitormi mTOR (napr. sirolimus, everolimus,
temsirolimus) a vildagliptinom moéze viest’ k zvySenému riziku angioedému (pozri Cast’ 4.4).

NEP inhibitory

Stubezné pouzivanie trandolaprilu so sakubitrilom/valsartanom je kontraindikované, pretoze stibezna
inhibicia neprilyzinu (NEP) a ACE mdze zvysit riziko vzniku angioedému. Liecba
sakubitrilom/valsartanom sa nesmie zacat’ skor, ako uplynie 36 hodin od uzitia poslednej davky
trandolaprilu. Liecba trandolaprilom sa nesmie zacat’ skor, ako uplynie 36 hodin od uzitia posledne;j
davky sakubitrilu/valsartanu (pozri Casti 4.3 a 4.4). Stibezné pouzivanie inych inhibitorov NEP (napr.
racekadotril) a trandolaprilu moze tiez zvysit’ riziko vzniku angioedému (pozri Cast’ 4.4).

Draslik Setriace diuretikd, doplnky draslika alebo nahrady soli obsahujuce draslik

Hoci hladiny draslika v sére zvycajne zostavaju v ramci normalnych hodnét, u niektorych pacientov
liecenych trandolaprilom sa méze vyskytnat’ hyperkaliémia. Uzivanie draslik Setriacich diuretik (napr.
spironolaktén, triamterén alebo amilorid), doplnkov draslika alebo nahrad soli obsahujtcich draslik
moze viest’ k vyznamnému zvyseniu hladin draslika v sére. Opatrnost’ je tiez potrebna pri suibeznom
podavani trandolaprilu s inymi lieckmi, ktoré zvysuju hladinu draslika v sére, napriklad trimetoprim a
kotrimoxazol (trimetoprim/sulfametoxazol), kedze trimetoprim pdsobi ako draslik Setriace diuretikum,
rovnako ako amilorid. Preto sa uzivanie trandolaprilu v kombindcii s vys$Sie uvedenymi liekmi
neodporuca. Ak je indikované ich sibezné uzivanie, maju sa uzivat' s opatrnost'ou a maju sa ¢asto
sledovat’ hladiny draslika v sére.

Diureticka liecba

Kombinacia s diuretikami alebo inymi antihypertenzivami moze zosilnit’ antihypertenznti odpoved’ na
trandolapril. Lieky s antiadrenergnym ti¢inkom sa mézu kombinovat’ s trandolaprilom len pod
starostlivym dohl'adom.

Draslik Setriace diuretika (spironolakton, amilorid, triamteren) a vyzivové doplnky s draslikom mézu
zvysit riziko hyperkaliémie, najma u pacientov so zlyhanim obli¢iek. Trandolapril méze stlmit’ pokles
draslika, vyvolany diuretikami tiazidového typu. Pri sic¢asnom pouziti Goptenu s uvedenymi latkami
je potrebna zvysena opatrnost’ a pravidelné monitorovanie sérového draslika.

Cyklosporin
Pri sibeznom uzivani inhibitorov ACE s cyklosporinom sa méze vyskytnat’ hyperkaliémia. Odporuca

sa monitorovanie hladiny draslika v sére.

Heparin
Hyperkaliémia sa moze vyskytnit’ pri suibeznom uzivani inhibitorov ACE s heparinom. Odporuca sa
monitorovanie hladiny draslika v sére.
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Antidiabetika

Trandolapril, podobne ako iné ACE inhibitory, moze pri si¢asnom uZzivani s antidiabetikami
(inzulinom alebo peroralnymi hypoglykemickymi liekmi) zvysit’ hypoglykemizujtci t€inok tychto
liekov. U pacientov s diabetom mellitus je potrebné starostlivo sledovat’ hladiny glukézy v sére.

Litium
Trandolapril m6ze sposobit’ znizené vylucovanie litia. Hladiny litia v sére je potrebné kontrolovat’
v pravidelnych intervaloch.

Kombinacia s blokatormi receptorov angiotenzinu II alebo aliskirenom

Udaje z klinickych skiisani ukazali, Ze dualna inhibicia systému renin-angiotenzin-aldosterén (RAAS)
kombinovanym pouzitim inhibitorov ACE, blokatorov receptorov angiotenzinu II alebo aliskirenu sa
spaja s vyssou frekvenciou neziaducich udalosti, ako st hypotenzia, hyperkaliémia a znizena funkcia
obli¢iek (vratane akutneho zlyhania obli¢iek), v porovnani s pouzitim latky ovplyviiujucej RAAS

v monoterapii (pozri ¢asti 4.3,4.4 a 5.1).

Ostatné

U pacientov liecenych ACE inhibitormi, ktori s na dialyze, pri ktorej sa pouzivaji vysokoprietokové
polyakrylonitrilové membrany, sa méze vyskytnat’ anafylakticka reakcia ako opuch tvare, sCervenanie,
arterialna hypotenzia a dyspnoe. U tychto pacientov sa nemaji podavat’ ACE inhibitory. Ak je nutna
dialyza alebo hemofiltracia ako naliehavé opatrenie, je potrebné pacienta pred zdkrokom prestavit’

na iné antihypertenzivum (nie na ACE inhibitor) alebo sa musi pouzit’ na dialyzatore ind membrana.

U Goptenu a inych ACE inhibitorov sa zaznamenali interakcie s nasledovnymi latkami:

- diuretikd a iné antihypertenziva: zvySeny antihypertenzivny u¢inok Goptenu

- sodik: oslabenie antihypertenzivneho ti¢inku Goptenu a jeho pozitivny vplyv na symptomy
srdcového zlyhavania;

- nesteroidové protizapalové lieky - NSAIDs (vratane kyseliny acetylsalicylovej pouzivanej vo
vyssich davkach ako protizapalovy liek, napr. na ul'avu od bolesti): oslabenie antihypertenzného
ucinku Goptenu. Tlak krvi sa ma monitorovat’ CastejSie, ak sa pri podavani trandolaprilu za¢ne
podavat’ akékol'vek nesteroidové antiflogistikum alebo sa jeho podavanie ukonci. Pri zhorSenej
funkecii obliciek sa vyskytol aditivny u¢inok na zvysenie sérového draslika.

NSAIDs vratane kyseliny acetylsalicylovej, pokial nie je uZivana v nizkych davkach ako inhibitor
agregacie trombocytov, sa nema podavat’ spolu s ACE inhibitormi u pacientov so srdcovym
zlyhavanim.

ACE inhibitory mo6zu zosilnit’ hypotenzny G¢inok urc¢itych inhala¢nych anestetik.

Alopurinol, cytostatika alebo imunosupresivne lieky, systémové kortikosteroidy alebo prokainamid
mozu zvysit pri siCasnom uzivani s ACE inhibitormi riziko leukopénie.

Antacida mo6zu zapric¢init’ znizenie biodostupnosti ACE inhibitorov.
Alkohol zvysuje riziko hypotenzie.

Sympatomimetikd mozu znizit’ antihypertenzny G¢inok ACE inhibitorov. Pacientov je potrebné
pozorne sledovat’.

Ako pri vSetkych antihypertenzivach, kombinacia s neuroleptikami alebo tricyklickymi
antidepresivami zvysuje riziko ortostatickej hypotenzie.

Nezaznamenali sa ziadne klinicky vyznamné interakcie u pacientov s dysfunkciou l'avej komory po
infarkte myokardu pri si¢asnom podavani Goptenu s trombolytikami, kyselinou acetylsalicylovou,
betablokatormi, blokatormi kalciového kandla, nitratmi, antikoagulanciami a digoxinom.
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Neboli zaznamenané ziadne klinicky vyznamné interakcie medzi trandolaprilom a cimetidinom.

U pacientov lieCenych subezne s ACE inhibitormi aj injekéne poddvanym zlatom
(natriumaurotiomalat) sa v zriedkavych pripadoch vyskytli nitritoidné reakcie (symptéomy zahriajice
zacervenanie tvare, nevolnost’, vracanie a hypotenziu).

Pediatricka populacia
Interakéné $tudie boli vykonané len u dospelych.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
Uzivanie ACE inhibitorov sa neodporuca pocas 1. trimestra gravidity (pozri Cast’ 4.4). Uzivanie ACE
inhibitorov je kontraindikované v 2. a 3. trimestri gravidity (pozri Casti 4.3 a 4.4).

Epidemiologicky dokaz tykajuci sa rizika teratogenity po expozicii ACE inhibitorom pocas prvého
trimestra gravidity nie je presvedcivy; nie je ale mozné vylucit’ malé zvysenie rizika. Pokial’ sa
pokracovanie liecby ACE inhibitormi povazuje za nevyhnutné, maju pacientky, ktoré planuju
graviditu, prejst’ na alternativnu antihypertenznu liecbu, u ktorej sa zistil bezpecnostny profil vhodny
na pouzitie v gravidite. Ak sa zisti gravitita, liecba ACE inhibitormi sa ma okamzite ukoncit’ a ak je to
vhodné, ma sa zacat’ alternativna liecba.

Je zname, ze u l'udi expozicia ACE inhibitorom pocas druhého a treticho trimestra sposobuje
fetotoxicitu plodu (zniZenie oblickovej funkcie, oligohydramnion, oneskorenie osifikacie lebky)

a neonatalnu toxicitu (oblickové zlyhanie, hypotenziu, hyperkaliémiu). Ak dojde k expozicii
trandolaprilu od druhého trimestra gravidity, odporuca sa ultrazvukové vySetrenie oblickovej funkcie
a lebky. Deti matiek, ktoré uzivali ACE inhibitory, maji byt kvoli hypotenzii pozorne sledované.

Dojcenie

Nakol’ko nie su dostupné Ziadne informacie tykajice sa uzivania trandolaprilu pocas dojcenia, jeho
uzivanie sa neodporuca. Pocas dojcenia je vhodnejsia alternativna lieCba s overenym bezpecnostnym
profilom, a to najmé pri dojceni novorodencov alebo predcasne narodenych deti.

Fertilita
Udaje o vplyve trandolaprilu na fertilitu nie su zname.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Na zaklade farmakologickych vlastnosti trandolaprilu sa nepredpoklada, Ze Gopten ovplyvni
schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Avsak u niektorych pacientov mézu mat’ ACE inhibitory
vplyv na tieto schopnosti, najmé na zaciatku lieby, pri prechode z iného lieku alebo pri su¢asnom
poziti alkoholu. Z tohto dovodu sa neodporaca viest' vozidla a obsluhovat’ stroje pocas niekol'kych
hodin po podani prvej davky alebo naslednych zvysSenych davok.

4.8 Neziaduce ucinky

Uvedené neziaduce ucinky boli hlasené pocas klinického uzivania, postmarketingového prieskumu
alebo IV. fazy klinického skti$ania.

Neziaduce G¢inky boli pozorované s nasledujucou frekvenciou: vel'mi Casté (>1/10); ¢asté (>1/100 az
<1/10); menej ¢asté (>1/1 000 az <1/100); zriedkavé (>1/10 000 az <1/1 000); vel'mi zriedkavé
(<1/10 000), nezname (neda sa odhadnut’ z dostupnych udajov).
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Trieda organového
systétmu MedDRA

Casté

Menej casté

Zriedkavé

Velmi
zriedkavé

Nezname

Infekcie a ndkazy

Infekcia hornych
dychacich ciest

Bronchitida
Infekcia mocovej
sustavy
Faryngitida

Sinusitida*
Rinitida*
Glositida*

Poruchy krvi
a lymfatického
systemu

Anémia
Leukopénia
Porucha
trombocytov
Porucha
leukocytov

Pancytopénia
Agranulocytoza
Trombocytopénia
Hemolyticka
anémia*

Poruchy imunitného
systému

Hypersenzitivita

Poruchy
metabolizmu a
VYZivy

Anorexia
Zvysena chut’ do
jedla
Hyperlipidémia
Hypercholesterolé-
mia
Hyperglykémia
Hyponatriémia
Hyperurikémia
Dna

Enzymova
abnormalita

Hyperkaliémia

Psychické poruchy

Nespavost’
Znizené libido

Depresia
Halucinacie
Uzkost’
Nepokoj

Apatia

Porucha spanku

Stav zmétenosti*

Poruchy nervového
systemu

Bolest’
hlavy
Zavrat

Spavost’

Mozgovocievna
prihoda

Synkopa
Migréna

Migréna bez aury
Parestézia
Dysgetizia
Myokloénia

Tranzitory
ischemicky atak
Krvécanie do mozgu
Porucha rovnovahy

Poruchy oka

Porucha zraku
Blefaritida
Edém spojovky
Porucha oka

Rozmazané
videnie*

Poruchy ucha
a labyrintu

Vertigo

Tinnitus

Poruchy srdca
a srdcovej cinnosti

Palpitacie

Infarkt myokardu
Ischémia
myokardu
Tachykardia
Komorova
tachykardia
Bradykardia
Srdcové zlyhavanie
Angina pektoris

Atrioventrikularna
blokada

Arytmia

Zastavenie srdca

Poruchy ciev

Hypotenzia

Névaly hortcavy

Ortostaticka
hypotenzia




Priloha €. 2 potvrdenia prijatia oznamenia o zmene, ev. ¢.: 2025/04492-Z1A

Hypertenzia
Angiopatia
Periférna cievna
porucha
Varixy
Poruchy dychacej Kasel Zapal hornych Dychavi¢nost’ Bronchospazmus
sustavy, hrudnika dychacich ciest Produktivny kasel
a mediastina Prekrvenie Zapal hltanu
hornych Orofaryngealna
dychacich ciest bolest’
Epistaxa
Respiracna
porucha
Poruchy Nevolnost’ Vracanie Ileus
gastrointestindlneho Hnacka Porucha travenia Pankreatitida
traktu Zépcha Gastritida Intestindlny
Gastrointestinalna | Bolest’ brucha angioedém™
bolest’ Suchost’ v ustach
Gastrointestinalna | Hemateméza
porucha Flatulencia
Poruchy pecene Hepatitida Cholestaza Zltacka
a zlcovych ciest Abnormalne
hodnoty pecetiovych
testov
Poruchy koze Vyrazka Angioedém Psoriaza Stevensov-
a podkozného Svrbenie Nadmerné potenie | Dermatitida Johnsonov syndrom
tkaniva Psoriaza Multiformny
Ekzém erytém*
Akné Toxicka
Suchost’ koze epidermalna
Porucha koze nekrolyza
Urtikaria
Alopécia
Psoriatiformna
dermatitida*
Poruchy kostrovej Svalové kice Artralgia Bolest’ svalov
a svalovej sustavy Bolest’ chrbta Osteoartritida
a spojivového Bolest’ Bolest’ kosti
tkaniva v koncatine
Poruchy obliciek Polakizuria
a mocovych ciest Polyuria
Oblickové zlyhanie
Azotémia
Poruchy Porucha erekcie
reprodukcného
systéemu a prsnikov
Vrodené, familiarne Vrodena arteriadlna
a genetické poruchy malforméacia
Ichtyoza
Celkové poruchy Asténia Bolest’ na Edém Horucka
a reakcie v mieste hrudniku Unava
podania Periférny edém
Pocit choroby
Pocit
abnormalnosti
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Laboratorne
a funkcné vysetrenia

Hyperbilirubinémia

Zvysenie
draslika v sére
Zvysenie
gamaglutamyl-
transferdzy
ZvySenie lipazy
Zvysenie
imunoglobulinu

ZniZenie poctu
trombocytov
Zvysenie sérového
kreatininu
ZvySenie mocoviny
v krvi

Zvysenie
laktatdehydrogenazy
v krvi

Zvysenie alkalickej
fosfatazy

ZvySenie
aspartatamino-
transferazy
ZvySenie
alaninamino-
transferazy
Zvysenie
pecenovych
enzymov

ZnizZenie
hemoglobinu
Znizenie
hematokritu
Anomalie EKG

Urazy, otravy
a komplikacie
liecebného postupu

Uraz

*neziaduce ucinky celej skupiny ACE inhibitorov

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. 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

Symptomy
Ocakavané priznaky preddvkovania ACE inhibitormi st tazka hypotenzia, Sok, strnulost, bradykardia,
nerovnovaha elektrolytov a renalne zlyhanie.

Liecha

Po uziti nadmernej davky ma byt pacient dokladne sledovany, najlepsie na jednotke intenzivnej
starostlivosti. Je potrebné Casté sledovanie hladiny elektrolytov a kreatininu v sére. Liecebné postupy
zavisia od zavaznosti priznakov. Ak od pozitia nadmernej davky uplynul kratky ¢as, opatrenia st
zamerané na elimindciu trandolaprilu (vyvolanie vracania, lavaz zaludka, podanie absorbentov

a siranu sodného).

Je potrebné monitorovat’ krvny tlak a v pripade symptomatickej hypotenzie je potrebné podat’
fyziologicky roztok alebo sa maju pouzit’ iné sposoby zvysenia plazmatického objemu. Ma sa zvazit
lieCba angiotenzinom II. Bradykardia alebo t'azké vazovagalne reakcie sa maju lie€it’ atropinom. Ma
sa zvazit’ pouzitie kardiostimulatora. Nie je zname, ¢i mozno trandolaprilat z tela eliminovat’
hemodialyzou.

Neexistuje Specifické antidotum pre predavkovanie trandolaprilom.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: Lieciva s i€¢inkom na renin-angiotenzinovy systém, inhibitory enzymu
konvertujucého angiotenzin.
ATC kod: CO9AA10

Gopten obsahuje proliecivo trandolapril, non-peptidovy ACE inhibitor s karboxylovou skupinou, ale
bez sulfhydrylovej skupiny. Trandolapril sa rychlo vstrebava a potom sa nespecificky hydrolyzuje na
aktivny, dlhodobo pdsobiaci metabolit trandolaprilat.

Trandolapril sa silno viaze na saturovatel'na zlozku ACE.

Uzivanie trandolaprilu sposobuje pokles koncentracii angiotenzinu II, aldosterénu a atridlneho
natriuretického faktora, zvysuje aktivitu reninu a koncentréciu angiotenzinu I v plazme. Trandolapril
moduluje systém renin-angiotenzin-aldosteron, ktory hra dolezita Glohu v regulécii objemu krvi

a krvného tlaku a v désledku toho ma priaznivy antihypertenzny ti¢inok.

Uzivanie trandolaprilu v beznych terapeutickych davkach vedie u hypertenznych pacientov
k vyraznému poklesu krvného tlaku v polohe lezmo aj postojacky. Antihypertenzivny ucinok zacina
hodinu po podani, s maximom medzi 8 a 12 hodinami a pretrvava najmenej 24 hodin.

Vlastnosti trandolaprilu vysvetl'uji jeho posobenie na regresiu hypertrofie myokardu so zlepSenim
diastolickych funkcii a zlepSenim cievnej poddajnosti u 'udi. Regresia hypertrofie cievnej steny bola
pozorovana aj u zvierat.

U pacientov s infarktom myokardu alebo dysfunkciou 'avej komory so srdcovym zlyhavanim alebo
bez neho v anamnéze Gopten znizuje vyskyt nahleho timrtia a kardiovaskularnu mortalitu a rovnako aj
vyvoj zavazného alebo neliecitelného srdcového zlyhania. Pozitivny vplyv Goptenu sa pozoroval

u pacientov nezavisle od veku, pohlavia, miesta a zavaznosti infarktu.

Dve rozsiahle randomizované, kontrolované klinické skuisania (ONTARGET (ONgoing Telmisartan
Alone and in combination with Ramipril Global Endpoint Trial) a VA NEPHRON-D (The Veterans
Affairs Nephropathy in Diabetes)) skiimali pouzitie kombin4cie inhibitora ACE a blokatora receptorov
angiotenzinu II.

Skusanie ONTARGET sa vykonalo u pacientov s kardiovaskularnym alebo cerebrovaskularnym
ochorenim v anamnéze, alebo u pacientov s diabetes mellitus 2. typu, u ktorych sa preukazalo
poskodenie ciel'ovych organov. Skusanie VA NEPHRON-D sa vykonalo u pacientov s diabetes
mellitus 2. typu a diabetickou nefropatiou.

Tieto sktiSania neukdzali vyznamny priaznivy uc¢inok na renalne a/alebo kardiovaskularne ukazovatele
a mortalitu, zatial’ ¢o v porovnani s monoterapiou sa pozorovalo zvysené riziko hyperkaliémie,
akutneho poskodenia obli¢iek a/alebo hypotenzie. Vzhl'adom na podobné farmakodynamické
vlastnosti su tieto vysledky relevantné aj pre ostatné inhibitory ACE a blokéatory receptorov
angiotenzinu II. Inhibitory ACE a blokatory receptorov angiotenzinu Il sa preto nemaju pouZzivat’
subezne u pacientov s diabetickou nefropatiou.

SkuSanie ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease
Endpoints) bolo navrhnuté na otestovanie prinosu pridania aliskirenu k $tandardnej lie¢be inhibitorom
ACE alebo blokatorom receptorov angiotenzinu II u pacientov s diabetes mellitus 2. typu

a chronickym ochorenim obliciek, kardiovaskularnym ochorenim, alebo oboma ochoreniami. SktiSanie
bolo predcasne ukoncené pre zvysené riziko neziaducich udalosti. V skupine aliskirenu bolo viac
umrti z kardiovaskularnej pri¢iny a cievnych mozgovych prihod ako v skupine placeba a v skupine
aliskirenu boli CastejSie hlasené sledované neziaduce udalosti a zavazné neziaduce udalosti
(hyperkaliémia, hypotenzia a rendlna dysfunkcia) ako v skupine placeba.

12



Priloha €. 2 potvrdenia prijatia oznamenia o zmene, ev. ¢.: 2025/04492-Z1A

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Absorpcia trandolaprilu po peroralnom podani je vel'mi rychla. Maximalna plazmaticka koncentracia
trandolaprilu (Cmax) sa dosiahne asi do 1 hodiny (tmax) po podani. Absolutna biologicka dostupnost’
trandolaprilu je asi 10 %.

Distribticia a biotransformécia

Trandolapril sa hydrolyzuje v peceni na aktivny diacidovy metabolit trandolaprilat. Median
vrcholovych plazmatickych koncentracii trandolaprilatu sa dosiahne po 3 az 8 hodinach. Absoltitna
biodostupnost’ trandolaprilatu po podani davky trandolaprilu je asi 13 %. Potrava neovplyviiuje Crmax
alebo AUC trandolaprilatu.

Vizba trandolaprilu na plazmatické bielkoviny je asi 80 % a nezavisi od koncentracie. Distribucny
objem trandolaprilu je asi 18 1. Vizba trandolaprilatu zavisi od koncentracie a kolise od 65 % pri
1000 ng/ml do 94 % pri 0,1 ng/ml, €o naznacuje saturdciu vizby so zvySujucou sa koncentraciou.
U zdravych dobrovolnikov vymizne trandolapril z plazmy s pol¢asom menej ako hodinu.

Po viacnasobnych davkach trandolaprilu sa ustaleny stav dosiahne u zdravych dobrovolnikov, ako aj
u mladsich a starSich pacientov s hypertenziou asi po 4 diloch. V ustalenom stave je efektivny polcas
trandolaprilatu medzi 15 az 23 hodinami, zahriiujuci malu ¢ast’ podaného lieku, pravdepodobne
naviazanu na plazmaticky a tkanivovy ACE.

Eliminécia

Po perordlnom podani radioaktivne znaceného lieku sa 33 % izotopom znacenej latky detekovalo
v moci a 66 % v stolici.

Asi 9 az 14 % podanej davky trandolaprilu sa vylu¢uje mocom ako trandolaprilat. Zanedbatelné
mnozstvo trandolaprilu sa vylu¢i mo¢om nezmenené (< 0,5 %).

Po i.v. podani priblizne 2 mg davok je celkovy plazmaticky klirens trandolaprilu asi 52 1/h
a trandolaprilatu asi 7 1/h.

Rendlny klirens trandolaprilatu kolise v zavislosti od davky od 0,5 do 4 I/hodinu.
Osobitné skupiny pacientov

Pediatricka populacia
Farmakokinetika trandolaprilu sa nehodnotila u pacientov mladsich ako 18 rokov.

Starsi pacienti; pohlavie

Farmakokinetika trandolaprilu sa skiimala u starSich pacientov (nad 65 rokov) a u oboch pohlavi.
Plazmaticka koncentracia trandolaprilu je zvySena u star$ich pacientov s hypertenziou, ale plazmaticka
koncentracia trandolaprilatu a inhibicia u¢inku ACE je u starSich aj mladSich pacientov podobna.
Farmakokinetika trandolaprilu a trandolaprilatu a inhibicia ACE uc¢inku su u starSich pacientov
muzského a zenského pohlavia s hypertenziou podobné.

Rasa
Farmakokinetické rozdiely u r6znych ras sa nehodnotili.

Renalna insuficiencia

U pacientov s klirensom kreatininu < 30 ml/min a u hemodialyzovanych pacientov st v porovnani so
zdravymi subjektmi plazmatické koncentracie trandolaprilu a trandolaprilatu priblizne dvojnasobne
vyssie a renalny klirens je zniZzeny asi o 85 %. U pacientov s klirensom kreatininu < 30 ml/min moZzno
bude potrebné znizenie davok trandolaprilu; funkciu obliciek tychto pacientov je potrebné pozorne
sledovat’. U pacientov s renalnym poskodenim sa odporuca uprava davky.
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Hepatalna insuficiencia

U pacientov s miernou az stredne tazkou cirh6zou spdsobenou alkoholom boli v porovnani so
zdravymi subjektmi plazmatické koncentracie trandolaprilu 9-nasobne a trandolaprilatu 2-nasobne
vyssie, ale inhibicia ACE t¢inku nebola ovplyvnena. U pacientov s hepatalnou insuficienciou sa maju
zvazit nizsie davky.

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Akutna toxicita

Po peroralnom podani bola LDso trandolaprilu 4875 mg/kg u samcov mysi, 3990 mg/kg u samic mysi
a 2000 mg/kg u psov. Po intraperitoneadlnom podani bola LDso 1285 mg/kg u potkanov a 1435 mg/kg
u mysi. Davka 1000 mg/kg trandolaprilu neusmrtila samice ani samcov psov. Nezistili sa klinicky
relevantné nalezy.

Chronicka toxicita

V stadiach chronickej toxicity na potkanoch (do 78 tyzdiiov) a psoch (do 52 tyzdiiov) sa zaznamenala
najma anémia a renalne ucinky. Tieto nalezy boli vyraznejsie u potkanov nez u psov. Pozorovali sa
tiez gastrointestinalne 1ézie. Histopatologickymi vySetreniami sa identifikovali poskodenia obli¢iek
ako glomerulonefritida u potkanov a dilatdcia drefiovych tubulov u psov.

Vysledky stadii chronickej toxicity (potkany - denna davka 0,25 — 1,5 a 9 mg/kg pocas 18 mesiacov,
psy — dennd davka 0,25 — 2,5 a 25 mg/kg pocas 12 mesiacov) nepreukazali ziadny relevantny toxicky
ucinok trandolaprilu, okrem niektorych zmien chemicko-fyzikalnych parametrov, ktoré sa vztahovali
k Specifickému farmakodynamickému ucinku ACE inhibitorov.

Karcinogenita a mutagenita

Studie karcinogenity u mysi (18 mesiacov, davky 1,5 a 25 mg/kg) a potkanov (2 roky, davky 0,25 mg,
2 mg a 8 mg/kg) neposkytli dokaz o karcinogenite trandolaprilu. Stiidie karcinogenity, mutagenity

a teratogenity na réznych druhoch zvierat (mysi, kraliky, potkany a opice) poskytli negativne
vysledky.

Okrem neziaducich u¢inkov ako je ubytok hmotnosti u obidvoch druhov (mysi, potkany) a vplyv

na konzumaciu vody a potravy u potkanov, sposobil trandolapril u mysi renéalne 1ézie pri strednych

a vysokych déavkach.

Extenzivne §tadie mutagenity trandolaprilu poskytli negativne vysledky.

Reprodukcna toxicita

Stadie na potkanoch: vykonanala sa tudia peri- a postnatalnej teratogenity a fertility. Embryotoxicka
davka bola zretel'ne nizsia ako toxicka davka pre gravidné samice. U mlad’at pokusnych samic sa zistil
vyssi vyskyt dilatacie oblickovej panvicky pri davkach 10 mg/kg/den a vyssich, ale tieto zmeny
neovplyvnili normalny vyvoj potomstva. Okrem toho vyskyt netiplnej osifikacie kosti lebky, stavcov
a sterna bol vyssi v Fy generacii zvierat, ktoré dostavali trandolapril ako u kontrolnej skupiny.

Studie na kralikoch: zistili sa velmi nizke davky, toxické pre gravidné samice aj embrya (vzostup
mnozstva abortov). Styri mlad’ata z dvoch vrhov vykazovali malformacie lebe¢nych kosti pri davke
0,8 mg/kg/den.

Stadia na opiciach rodu Cynomolgus: trandolapril zvysil pomer potratov, avsak konstatovanie,
tykajuce sa mozného teratogénneho potencialu u primatov nie je mozné urobit’ vzhl'adom
na malopocetné vzorky.

Imunotoxicita

Antigénny potencial trandolaprilu sa sledoval na testovacich systémoch mysi a morciat. Podanie
trandolaprilu neviedlo k narastu senzibilizacie v Ziadnom teste.

Specialne skusky neodhalili Ziadny imunotoxicky G¢inok, vyvolany trandolaprilom.
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6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Granuly:

kukuri¢ny Skrob
monohydrat laktozy
povidon
stearyl-fumarat sodny

Obal kapsuly:

Zelatina

laurylsiran sodny

oxid titanic¢iy (E 171)

erytrozin

zIty oxid zelezity (E 172)

¢ierny oxid zelezity (E 172) (iba v Goptene 4 mg)
6.2 Inkompatibility

Nie st zname.

6.3 Cas pouzitePnosti

Gopten 0,5 mg: 2 roky

Gopten 2 mg: 4 roky

Gopten 4 mg: 3 roky

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Gopten 0,5 mg a Gopten 2 mg:
- PVC/PVDC/AI blister, papierova Skatul’ka, pisomné informécia pre pouzivatela.

Gopten 4 mg:
- PVC/PVDC/AL blister, papierova Skatul’ka, pisomné informécia pre pouzivatela.

Velkost balenia

Gopten 0,5 mg: : blister: 20, 28, 50 alebo 100 kapsul
Gopten 2 mg: blister: 20, 28, 50, 98 alebo 100 kapsul
Gopten 4 mg: blister: 14, 28, 56 alebo 98 kapsul

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu. Vietok nepouzity lick alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma
zlikvidovat’ v sulade s narodnymi poziadavkami.
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7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

frsko

8. REGISTRACNE CiSLA
Gopten 0,5 mg: 58/0122/95-S

Gopten 2 mg: 58/0301/18-S
Gopten 4 mg: 58/0244/04-S

9, DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Gopten 0,5 mg a Gopten 2 mg:

Datum prvej registracie: 3. marca 1995

Datum posledného prediZenia registracie: 26. oktobra 2006
Gopten 4 mg:

Déatum prvej registracie: 13. septembra 2004

Datum posledného prediZenia registracie: 16. septembra 2009

10. DATUM REVIZIE TEXTU

09/2025
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