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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Digoxin 0,125 Léciva
0,125 mg
tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Digoxin 0,125 mg v 1 tablete.
Pomocna latka so znamym u¢inkom: monohydrat laktozy.
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Cast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

tableta
Biele az takmer biele okrtihle ploché tablety bez deliacej ryhy.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

- Srdcové zlyhanie pri hypertrofovanych a dilatovanych srdciach pri chronickom
tlakovom a objemovom pretazeni (artériovd hypertenzia, aortilna alebo mitralna
regurgitacia, chronicka ischemicka srdcova choroba), najmé, ak je pritomna fibrilacia
predsieni s rychlou odpoved’ou komor.

- Dlhodobé podavanie digoxinu je indikované pri chronickom zlyhani myokardu (pri
dobrej kompenzacii trvajicej niekol’ko mesiacov, najmé pri nejasnej povodnej indikacii
digoxinu, je mozné opatrné vysadenie digoxinu za starostlivej klinickej a laboratornej
kontroly najmé& u chorych, u ktorych je vyssie riziko intoxikacie).

- Fibrilacia predsieni s rychlou odpoved’ou komor, najmé pri si¢asnom srdcovom zlyhani
(pokial’ sa neda priamo prednost’ kardioverzii).

Liek je urceny na lie¢bu dospelych a deti od 3 rokov.
4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Je prisne individualne.

Vzhladom na uzke terapeutické rozmedzie a velké riziko toxicity je treba pri davkovani
prihliadat’ k aktualnemu stavu myokardu, kvalite funkcie obli¢iek, hmotnosti pacienta, ostatnym
chorobam pacienta a d’al$im faktorom ovplyviujucim citlivost myokardu na srdcové glykozidy
(liekové interakcie), v pripade potreby je vhodné monitorovat’ sérové koncentracie digoxinu.

Dospeli

Obvykle sa robi postupnad digitalizacia: Davka sa pohybuje v rozmedzi 0,125 - 0,250 mg,
zriedkavejsie 0,500 mg denne, u starSich pacientov sa podava od zaciatku nizSia davka 0,125

mg denne.

U pacientov s normalnou funkciou obli¢iek sa ustaleny stav dosiahne po 6 - 7 dioch podavania
digoxinu.
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Velmi vynimocne, ak je potrebné dosiahnut’ rychly klinicky G¢inok, je mozné uskuto¢nit’ rychlu
digitalizaciu: prvy deil sa podava narazova davka 0,500 mg 1-krat — 2-krat denne, od druhého do
Stvrtého diia sa podéva 0,250 mg po 6 — 8 hodinéch.

Zvycajna udrZiavacia denna davka je 0,125 - 0,250 mg p.o. 1-krat denne.

Deti od 3 rokov

Detom sa podavaju relativne vysSie davky ako dospelym. Narazova zaciatocna davka sa
pohybuje v rozsahu 10 - 25 pg/kg telesnej hmotnosti. Narazova zaciato¢na ddvka sa pohybuje v
rozmedzi 10 - 50 pg/kg telesnej hmotnosti. Narazovad davka sa podava vécSinou v 3 - 4
¢iastkovych davkach v intervaloch 6 - 8 hodin so starostlivou kontrolou klinického stavu prvy,
pripadne i druhy deii lieCby.

Udrziavacia denna davka sa pohybuje v rozsahu 10 - 25 ng/kg telesnej hmotnosti 1-krat denne
v zévislosti od veku a funkcie obliciek.

Pacienti s renalnou insuficienciou

Pri renalnej insuficiencii je potrebné udrziavaciu dennu davku upravit’ imerne poklesu klirensu
endogénneho kreatininu (Cle), pripadne zvySeniu koncentracie sérového kreatininu (Ce). Pri
Clr pod 0,83 ml/s, t.j. pod 50 ml/min, pripadne pri C. nad 150 mikromol/l sa udrziavacia denna
davka znizuje asi na 1/2 - 1/3. Pri Cl.r pod 0,42 ml/s, t.j. pod 25 ml/min, resp. pri C.r vy$sej ako
300 mikromol/l, sa udrziavacia denna davka znizuje na 1/3 i menej, najlepSie pri sucasnom
monitorovani sérovych koncentracii digoxinu (absolutna poziadavka pri antrii alebo
hemodialyze).

Najvyssia jednotliva davka je 1 mg p.o., najvyssia denné davka je 2 mg p.o..

Sposob podavania

Liek sa uziva pred jedlom. Len v pripade Zalido¢nej nevolnosti (dyskomfortu) je mozné ho uzit
po jedle. Zapije sa malym mnozstvom tekutiny. Odporuca sa podavat’ pravidelne v rovnakom
dennom case.

4.3 Kontraindikacie

- Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

- Kardiotoxicita az intoxikacia.

- Komorové tachykardie pri Cerstvom infarkte myokardu.

- Hypertroficka kardiomyopatia s obstrukciou.

- Myokardialne zlyhavanie s pomalym sinusovym alebo predsiefiovym rytmom a AV blokady
II. a III. stupiia (intraventrikuldrne blokady nie su kontraindikéaciou).

- Syndrém preexciticie (WPW syndrom) kvoli moznosti zrychlenia vedenia aberantnymi
anterogradnymi spojkami.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Pomer rizika a prinosu liecby je potrebné dokladne zvazit pri:

- srdcovej nedostatonosti s hromadenim tekutin zavinenej mechanickou prekazkou bez
sucasnej fibrilacie predsieni (tesnou mitralnou stenézou so sinusovou tachykardiou, sten6zou
aortalnych chlopni, aneuryzmou, opakovanymi embolizaciami do plic, cor pulmonale pri
respiracnej insuficiencii, perikarditidou),

- akutnej hypoxémii,

- akutnom infarkte myokardu,

- akutnej reumatickej karditide,

- vySSom veku chorych,

- pri poruchich elektrolytovej a acidobazickej rovnovahy (hypokaliémia, hyperkaliémia,
hypomagneziémia, hyperkalciémia, acid6za),

- syndrome chorého sinusu,
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- planovanej kardioverzii,
- upacientov s myxedémom,
- upacientov s komorovou tachykardiou a komorovymi extrasystolami.

U pacientov s rendlnou insuficienciou treba upravit davkovanie podla hodnoty klirens kreatininu
(pozri Cast 4.2).

Pri akatnom zlyhani l'avej srdcovej komory podanie diuretik a vazodilatancii zvycajne predchadza
aplikécii digoxinu.

Pri aktnom zlyhani pravej srdcovej komory nie je vacSinou digoxin dobre Gcinny.

Pri akutnom infarkte myokardu je podavanie digoxinu vhodné iba pri sti€asnom zlyhani myokardu a
pri fibrilacii predsieni.

Opatrnost’ je potrebnd pri podavani Digoxinu 0,125 Léciva pacientom s ochorenim Stitnej zlazy.
Pokial’ je funkcia Stitnej Zlazy znizend, ma byt zniZend pociato¢na a udrziavacia davka. Pri
hypertyredze méze byt potrebné zvysit’ davky z dévodu relativnej digoxinovej rezistencie.

U pacientov so zavaznym respiratnym poskodenim moéze byt zvySena citlivost myokardu voci
kardioglykozidom.

Interferencia s laboratérnym testom

Ked’ sa vzorky od pacientov uzivajucich enzalutamid analyzuju pomocou chemiluminiscencného
mikrocasticového imunotestu (chemiluminescent microparticle immunoassay, CMIA), mézu sa
vyskytnut’ falo$ne zvysené sérové hladiny digoxinu, nezavisle od liecby digoxinom. V pripade
diskutabilnych vysledkov sa odporuca potvrdit’ sérové hladiny digoxinu pomocou alternativneho testu
bez znamej interferencie, aby sa zabranilo zbyto¢nému preruseniu liecby alebo znizeniu davky
digoxinu (pozri Cast 4.5).

Liek obsahuje laktoézu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktézovej intolerancie,
celkovym deficitom laktazy alebo glukdzo-galaktozovou malabsorpciou nesmu uzivat tento liek.

4.5 Liekové a iné interakcie

Utinky digoxinu moézu ovplyvnit lieky, ktoré mozu zmenit jeho farmakokinetiku alebo
farmakodynamiku.

Absorpciu digoxinu znizuje aktivne uhlie, anidénové ionomenice, cholestyramin, cholestipol, vlakniny,
antacidd, antidiaroikd, metoklopramid, neomycin, sulfasalazin, kyselina para-aminosalicylova (PAS),

gliadiny, aktinoterapia.

Fytofarmaka obsahujuce I'ubovnik bodkovany, alebo extrakt z neho, znizuji plazmatické hladiny a
ucinok digoxinu.

Omeprazol zvysuje plazmatické hladiny digoxinu, a tym zvysuje jeho toxicitu.

ACE inhibitory a antagonisty angiotenzinovych receptorov moézu sposobit’ hyperkaliémiu, znizovat
viazbu digoxinu na tkaniva, a tym zvySovat plazmatické hladiny digoxinu. NavySe mdzu zniZovat

renalnu exkréciu digoxinu.

NSAID maja potencial k poskodeniu obli¢iek, a tym mozu zvySovat’ plazmatické hladiny digoxinu.
Tato interakcia moze byt klinicky signifikantna u pacientov s poskodenou rendlnou funkciou.

Absorpciu digoxinu predlZuje, ale kvantitativne nepostihuje potrava.
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Kortikosteroidy a diuretika sposobujice depléciu kalia zvySuju toxicitu digoxinu. Pacienti dlhodobo
uzivajuci kortikosteroidy maju byt starostlivo kontrolovani.

Nadbytok draslika v myokarde spomaluje vedenie vzruchu predsiefiou a subnoddlnym systémom,
znizuje automaticitu; pri hypokaliémii sa zvySuje frekvencia vyskytu a zavaznost toxickych prejavov.

Hypermagneziémiu, ktori moéze vyvolat’ intraven6zne podavanie roztoku magnézia, mozu takisto
sprevadzat’ poruchy rytmu aj vedenia. Intravenozna aplikdcia vapnika zvySuje pri sibeznom podavani
digoxinu riziko arytmii. Pokial’ je subezné podévanie vapniku nevyhnutné, je potrebné dokladné
monitorovanie EKG.

Pri sibeznom podavani d’alsich antiarytmik hrozi nebezpecenstvo vzniku arytmie.

Hypochloremickéd metabolicka alkaldza (najcastejSie nasledkom diuretickej liecby) zvySuje toxicitu
digoxinu, respiracna acid6za moze zvysit toxicitu digoxinu a vyskyt arytmii.

Chinidin, blokatory kalciového kandla (predovSetkym verapamil a diltiazem), amiodarén a
spironolaktéon zvySuju koncentraciu digoxinu v sére, a tym jeho toxicitu. Pri subeznom podavani
tychto lie¢iv spolu s digoxinom sa odporuca zniZenie davok digoxinu.

Stbezné podanie digoxinu a beta-blokatorov méze viest' k bradykardii.

Stbezné podavanie depolarizujucich periférnych myorelaxancii (napr. suxametonium) moze viest’
k zvyseniu toxicity digoxinu.

Stbezné pouzivanie tetracyklinov, neomycinu, erytromycinu a klaritromycinu (eventualne inych
makrolidovych antibiotik) méze viest’ k zvySeniu plazmatickej koncentracie digoxinu.

Digoxin je substrat P-glykoproteinu. Teda inhibitory P-glykoproteinu (napr. atorvastatin, tolvaptan,
karvedilol, ritonavir a sachinavir/ritonavir) mézu zvysit’ koncentraciu digoxinu v krvi zvySenim jeho
absorpcie a/alebo znizenim jeho rendlneho klirensu (pozri €ast’5.2). Preto je pri subeznom podavani
potrebna opatrnost’. Musi sa monitorovat’ koncentracia digoxinu v sére a v pripade potreby je nutné
zvazit znizenie davky digoxinu.

Sérové koncentréacie digoxinu, stanovené chemiluminiscenénym mikrocasticovym imunotestom
(CMIA) mozu byt falo$ne zvySené pocas uzivania enzalutamidu. Vysledky sa maja potvrdit’ inym
typom testu (pozri Cast’ 4.4).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Digoxin prestupuje cez placentarnu bariéru - hladiny digoxinu v sére novorodenca su rovnako vysoké
ako v matkinom sére. Studie u experimentalnych zvierat sa neuskutoénili.

Vzhl'adom na nedostatok udajov o moznom riziku pre plod sa odporuca podavat’ digoxin len v prisne
indikovanych pripadoch.

Dojcenie

Digoxin sa vylucuje do materského mlieka v podobnych koncentraciach ako je v plazme, toto
mnozstvo v porovnani s terapeutickymi davkami pre deti nema farmakologicky vyznam. Preto je
podavanie digoxinu pocas dojéenia mozné, ale iba v jasne indikovanych pripadoch.

Fertilita
Nie st dostupné ziadne udaje.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Rozhodujuce je zakladné ochorenie - digoxin v terapeutickych davkach nezvysuje riziko obmedzenia
schopnosti.
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4.8 NezZiaduce ucinky

Frekvencia a zavaznost’ neziaducich ucinkov po podavani digoxinu zavisi od davky, od stavu chorého
a subeznej farmakoterapie. Pokial’ je digoxin uzivany v odporucanych davkach alebo terapeutickych
sérovych koncentracidch a pokial’ je brany zretel’ aj na subeznu liecbu a iné rizika pacienta, je vyskyt
neziaducich u¢inkov minimalny.

V nasledujucej tabul'ke st zhrnuté neziaduce ucinky digoxinu rozdelené do skupin podla terminologie
MedDRA s uvedenim frekvencie vyskytu: vel'mi ¢asté (>1/10), ¢asté (>1/100 az <1/10), menej Casté
(21/1 000 az <1/100), zriedkavé (=1/10 000 az <1/1 000), velmi zriedkavé (<1/10 000), nezname
(z dostupnych udajov):

Trieda organovych systémov podla Frekvencia vyskytu NeZiaduci ucinok

databazy MedDRA

Poruchy imunitného systému Casté Alergicka reakcia

Poruchy metabolizmu a vyzivy Velmi zriedkavé Anorexia

Psychické poruchy Velmi zriedkavé Dezorientacia

Poruchy nervového systému Velmi zriedkavé Bolesti hlavy

Poruchy oka Casté Zdanlivo ostro biele obrysy
tmavych predmetov,
farebné videnie, najma zIté
a zelené

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti Casté Bradykardia, AV blok
1. stupiia, extrasystoly,
bigeminie

Vel'mi zriedkavé Supraventrikularna

tachyarytmia,
tachykardia (s AV blokom
alebo bez neho) a d’alsie
arytmie

Poruchy gastrointestindlneho traktu Casté Nauzea, vracanie

Celkové poruchy a reakcie v mieste Vel'mi zriedkavé Unava, malatnost’

podania

Poruchy reprodukéného systému a Vel'mi zriedkavé Gynekomastia

prsnikov

Vo vysokych az toxickych davkach digoxin znizuje srdcovu kontraktilitu a moze zhorSit' srdcovu
insuficienciu.

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 hlésili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky

Pri predavkovani dochadza k vystupniovaniu neziaducich ucinkov. O moznej toxicite eventudlne
intoxikacii uvazujeme pri priznakoch ako st bigeminia, bradykardia, polytopné extrasystoly a
predsienniokomorovy blok, najmd v spojitosti s centralnymi, resp. gastroduodenalnymi priznakmi,
potrvdzuje ich stanovenie sérovych koncentracii nad 2,3 ng/ml.

U zdravych dospelych je davka viac ako 10 mg takmer vzdy fatalna. V pediatrickej populacii pozitie
viac ako 4 mg alebo 0,3 mg / kg znamena zavazn1 toxicitu.

Liecba
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Pri intoxikacii treba predovsetkym zastavit’ podavanie digoxinu. Vykona sa vyplach zaltidka (vyplach
zalidka sa vSak neodportca pri vyraznej bradykardii kvoli nebezpecenstvu vagového drazdenia) a
poda sa aktivne uhlie na zabranenie resorpcie digoxinu. Antidotum digoxinu je antidigoxin (Digitalis-
Antidot BM inj.). 80 mg antidota viaze 1 mg digoxinu. Ak je nedostupné, odporica sa kalium
chloratum 4 - 10 g denne p.o., ked’ arytmia nevyzaduje urgentnu intervenciu, alebo v pomalej i.v.
infuzii. Pri poruchach komorového rytmu sa po vyrovnani kaliémie osvedcuje podanie fenytoinu, resp.
prokainamidu. Betalytikd sa m6zu podat’ len tam, kde nehrozi bradykardia. Pri bradykardii a bloku je
vhodny atropin. Ku kardioverzii sa méze pristapit az po zlyhani predchadzajucich opatreni. Pri
masivnom predadvkovani ked moéze dojst’ k intoxikacii, mdéze dojst’ k progresivnej hyperkaliémii.
Podéava sa gluk6za v infuzii, inzulin. Digoxin sa nedd odstranit’ ztela dialyzou. Plazmaferéza sa
vyuziva pri toxicite kombinovanej s oblickovym zlyhanim. Terapia sa uskutociiuje pri trvalej kontrole
EKG a elektrolytov v sére.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Kardiotonikum.
ATC kod: CO1AA05

Digoxin je srdcovy glykozid z digitalisovej skupiny. Svojim priamym (na myokard a hladka svalovinu
ciev) a nepriamym (vagomimetickym) uc¢inkom po6sobi pozitivne inotropne (zvysuje silu kontrakcie
myokardu), negativne chronotropne (spomaluje srdcovu frekvenciu) a antiarytmicky (znizuje
vodivost’ AV uzlom). Mechanizmom u¢inku je vdzba digoxinu na Na'/K* - ATPazu v bunkovej
membrane. Jej inhibiciou dochadza k zvySeniu vnutrobunkového obsahu sodika a vymennym
mechanizmom druhotne k vzostupu vnatrobunkového obsahu vapnika a k jeho vidzbe na kontraktilné
proteiny myofibril.

Pri zlepSenom prekrveni obliciek sa zvySuje tvorba mocu, dochddza k lahSiemu odstranovaniu
nadbytku vody (ktora sa hromadi nasledkom zlyhévania srdca). Dochddza k zmenseniu opuchov
dolnych koncatin, dychavice a k zvySeniu fyzickej vykonnosti.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Po peroralnom podani digoxinu v tabletach sa z gastrointestinalneho traktu vstrebava asi 70 % podane;j
davky. Priblizne 25 % digoxinu sa viaZe na sérovy albumin. Distribu¢ny objem digoxinu je velky v
dosledku extenzivnej vazby digoxinu na svalové tkanivo, na tukové tkanivo sa prakticky neviaze.
Digoxin prenikd do cerebrospinalneho likvoru a cez placentarnu bariéru, dostava sa do materského
mlieka. Distribu¢na faza sa skon¢i 6 - 8 hodin po podani, koncentracia digoxinu v krvi v ustalenom
stave sa u vicSiny kompenzovanych pacientov pohybuje v terapeutickom rozmedzi 0,5 - 2 ng/ml, je tu
viak velka interindividualna variabilita. Uginok digoxinu po perordlnom podani nastupuje asi za 2
hodiny, vrcholi asi 6 hodin po podani. Digoxin sa vyluéuje zva¢Sa nezmeneny oblickami, 30 — 50 %
dennej davky za 24 hodin, enterohepatalny obeh je bezvyznamny. Biologicky polcas elimacie je 1,5 -
2 dni, u anurickych pacientov sa predlzuje az na 4 - 6 dni.

Digoxin je substrat P-glykoproteinu. Ako efluxny protein na apikalnej membrane enterocytov, P-
glykoprotein moze limitovat’ absorpciu digoxinu. P-glykoprotein v renalnych proximalnych tubuloch
je dolezitym faktorom pri rendlnej elimindcii digoxinu (pozri Cast’ 4.5).

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Akuttna toxicita (LDso) u psa p.o. 0,3 mg/kg, u mysi i.p. 5,5 mg/kg.

Udaje o mutagenite, karcinogenite, teratogenite a fertilite nie su k dispozicii.
6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok
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monohydrat laktozy

kukuri¢ny Skrob

Zelatina

stearan vapenaty

polysorbat 80

sodna sol’ kroskarmel6zy

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3 Cas pouZzitelnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte pri teplote do 25 °C v pévodnom obale na ochranu pred svetlom a vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Druh obalu: PVC/ALl blister, pisomna informécia pre pouZzivatela, papierova skatulka.
Velkost balenia: 30 tabliet.

6.6 Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Ziadne zvlastne poziadavky.
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