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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1.  NAZOV LIEKU

Rawel SR

1,5mg

tablety s predlZzenym uvolfiovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda tableta s predizenym uvoliovanim obsahuje 1,5 mg indapamidu.

Pomocna latka so zndmym ucinkom:
Kazda tableta s predlzenym uvolnovanim obsahuje 92,7 mg lakt6zy (ako monohydrat).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA
Tableta s predizenym uvolfiovanim.

Biela okruhla mierne bikonvexn4 tableta.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Rawel SR je indikovany dospelym na lie¢bu esencidlnej hypertenzie.

4.2 Davkovanie a sp6sob podavania

Davkovanie

Jedna tableta kazdych 24 hodin, prednostne rano, prehlta sa cela s vodou a nerozhryza sa.

Pri vy$8ich davkach sa nezvysuje antihypertenzny u¢inok indapamidu, ale zvysuje sa jeho salureticky
ucinok.

Osobitné skupiny pacientov

Porucha funkcie obliciek (pozri ¢asti 4.3 a 4.4)

Pri zavaznom zlyhani obliciek (klirens kreatininu pod 30 ml/min) je liecba kontraindikovana.
Tiazidy a im pribuzné diuretika su plne ¢inné iba pri fyziologickej alebo len minimalne porusene;j
funkcii obli¢iek.

Porucha funkcie pecene (pozri casti 4.3 a 4.4)
Pri zavaznej poruche funkcie pecene je liecba kontraindikovana.

Starsi ludia (pozri cast' 4.4)

U starsich l'udi sa musi hodnota kreatininu v plazme prisposobit’ podl'a veku, telesnej hmotnosti a
pohlaviu. Starsi pacienti mézu byt’ lie¢eni Rawelom SR len pri fyziologickej alebo len minimalne
porusenej funkcii obliciek.
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Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a uc¢innost’ Rawelu SR u deti a dospievajucich neboli stanovené. K dispozicii nie st

ziadne udaje.

Sposob podavania

Peroralne pouzitie.
4.3 Kontraindikacie

- precitlivenost’ na lie¢ivo, na iné sulfonamidy alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych
v casti 6.1;

- zavazné zlyhanie obliéiek;

- hepatalna encefalopatia alebo zavazna porucha funkcie peéene;

- hypokaliémia.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Osobitné upozornenia

Pri poruche funkcie pe¢ene mozu diuretika pribuzné tiazidom sposobit’, najméa v pripade nerovnovahy
elektrolytov, hepatalnu encefalopatiu, ktord moéze progredovat’ do hepatalnej komy. V tomto pripade sa
podavanie diuretika musi okamzite zastavit’.

Fotosenzitivita

Pri pouziti tiazidovych a tiazidu pribuznych diuretik boli zaznamenané pripady reakcii precitlivenosti
na svetlo (pozri ¢ast’ 4.8). Ak sa pocas lieCby vyskytne fotosenzitivna reakcia, odporiaca sa liecbu
zastavit. Ak je nevyhnutné opéatovné podanie diuretika, odporuca sa chranit’ oblasti vystavené slnku
alebo umelému UV A Ziareniu.

Laktoza
Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktézovej intolerancie, celkovym deficitom laktazy
alebo gluko6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat’ tento liek.

Osobitné opatrenia pri pouzivani

Rovnovaha vody a elektrolytov

Sodik v plazme

Natriémia musi byt’ stanovend pred zacatim lieCby a potom aj nasledne v pravidelnych intervaloch.
Pokles sodika v plazme moze byt spo¢iatku asymptomaticky, preto je nevyhnutné pravidelné
monitorovanie, ktoré ma byt Castejsie u starSich l'udi a pacientov s cirh6zou (pozri Casti 4.8 a 4.9).
Akékol'vek diureticka lieCba moze vyvolat’ hyponatriémiu, niekedy s vel'mi vaznymi nésledkami.
Hyponatriémia s hypovolémiou mézu spdsobit’ dehydrataciu a ortostatick hypotenziu. Subezna strata
chloridovych i6nov moze viest’ k sekundarnej kompenzacnej metabolickej alkaldze: vyskyt a stupen
tohto uc¢inku je mierny.

Draslik v plazme

Deplécia draslika s hypokaliémiou je hlavnym rizikom liecby tiazidovymi a im pribuznymi diuretikami.
Hypokaliémia moze spdsobit’ svalové poruchy. Boli hlasené pripady rabdomyolyzy, najmé v suvislosti
so zavaznou hypokaliémiou. Riziku vzniku hypokaliémie (< 3,4 mmol/l) sa musi predist’ v urcitych
vysoko rizikovych skupinach populacie, t. j. u starSich I'udi, u podvyzivenych a/alebo polymedikovanych
pacientov, u cirhotickych pacientov s edémom a S ascitom, u pacientov s ochorenim koronarnych tepien
a so zlyhavanim srdca. U tychto pacientov hypokaliémia zvysSuje kardiotoxicitu digitalisovych liekov
(obsahuju naprstnikové glykozidy) a riziko arytmii.

LCudia s dlhym QT intervalom st tiez rizikovi, ¢i uz je pévod vrodeny alebo iatrogénny.

Hypokaliémia, ako aj bradykardia, su potom predisponujucim faktorom vzniku zavaznych arytmii,
najmé potencialne fatalnych torsades de pointes.
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Vo vsetkych vyssie uvedenych pripadoch sa vyzaduje CastejSie monitorovanie draslika v plazme. Prvé
meranie draslika v plazme sa ma uskuto¢nit’ pocas prvého tyzdna liecby.

Detekcia hypokaliémie vyzaduje jej korekciu. Hypokaliémia zistena v suvislosti s nizkou koncentraciou
hor¢ika v sére moze byt refraktérna na lie¢bu, pokial’ nie je upraveny sérovy horcik.

Horcik v plazme
Je preukazané, Ze tiazidy a im podobné diuretika vratane indapamidu zvysuji vylucovanie horc¢ika
moc¢om, ¢o moze mat’ za nasledok hypomagneziémiu (pozri Casti 4.5 a 4.8).

Vapnik v plazme

Tiazidy a im pribuzné diuretikd moézu znizit’ vylucovanie vapnika mocom, a tym sposobit’ mierny
a prechodny narast vapnika v plazme. Klinicka hyperkalciémia moze vzniknut' nasledkom predtym
nediagnostikovaného hyperparatyreodizmu.

Pred vySetrenim paratyreoidalnej funkcie sa ma liecba diuretikom prerusit’.

Glukoéza v krvi
Monitorovanie hladiny glukozy v krvi je dolezité u diabetikov, najma v pritomnosti hypokaliémie.

Kyselina moc¢ova
U pacientov s hyperurikémiou méze byt zvySena tendencia k zachvatom dny.

Funkcia obli¢iek a diuretika

Tiazidy a im pribuzné diuretika su plne u¢inné iba pri normalnej alebo len minimalne narusenej funkcii
obliciek (hodnoty kreatininu v plazme pod 25 mg/I, t.j. 220 umol/1 u dospelych). U starSich 'udi ma byt
hodnota kreatininu v plazme prispdsobena veku, telesnej hmotnosti a pohlaviu.

Hypovolémia, sekundarne spésobena stratou vody a sodika navodenou diuretikom na zaéiatku lieGby,
sposobuje znizenie glomerularnej filtracie. Toto moZe viest’ k zvySeniu hladiny mo¢oviny v krvi

a kreatininu v plazme. U l'udi s normalnou funkciou obli¢iek nema toto prechodné zhorSenie renalnej
funkcie ziadne nasledky, ale moze zhorsit’ uz existujicu renalnu insuficienciu.

Sportovci
Sportovcov je potrebné upozornit’ na fakt, Ze tento liek obsahuje lie¢ivo, ktoré méze sposobit’

pozitivnu reakciu pri dopingovych testoch.

Choroidalna eftizia, akutna myopia a sekundarny glaukém s uzavretym uhlom

Sulfonamid alebo derivaty sulfonamidu moézu spdsobit’ idiosynkratick(l reakciu veducu k choroidalnej
eftzii s poruchou zorného pol’a, tranzientnej myopii a akiitnemu glaukému s uzavretym uhlom. Priznaky
zahffiaji nastup znizenej zrakovej ostrosti alebo bolest’ oka a typicky sa vyskytuju v priebehu niekol’kych
hodin az tyzdiiov od zagatia lieCby. NelieCeny akttny glaukém s uzavretym uhlom méze viest’ k trvalej
strate zraku. Primarnou lie¢bou je prerusenie uzivania lieku tak rychlo, ako je to mozné. Ak vnutroo¢ny
tlak ostava aj nad’alej nekontrolovany, bude mozno potrebné zvazit’ okamzita lekarsku alebo chirurgickt
liecbu. Rizikové faktory pre vznik akutneho glaukému s uzavretym uhlom mézu zahiiat’ predchadzajicu
alergiu na sulféonamid alebo penicilin.

45 Liekové a iné interakcie
Kombindcie, ktoré sa neodporucaju

Litium

Zvysena hladina litia v plazme s prejavmi predavkovania, ako pri neslanej diéte (znizené vylu¢ovanie
litia mocom). AK je vSak potrebné uzivanie diuretik, vyzaduje sa dokladné monitorovanie litia v plazme
a uprava davky.

Kombindcie vyZadujuce zvySenu opatrnost’

Lieky indukujiice torsades de pointes, ako si nizsie uvedené, ale nie vylucne:

- antiarytmika triedy Ia (napr. chinidin, hydrochinidin, dizopyramid),

- antiarytmika triedy IIT (napr. amiodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid, bretylium),
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- niektoré antipsychotika:
- fenotiaziny (napr. chlérpromazin, cyamemazin, levomepromazin, tioridazin, trifluoperazin),
- benzamidy (napr. amisulprid, sulpirid, sultoprid, tiaprid),
- butyrofenony (napr. droperidol, haloperidol),
- iné antipsychotika (napr. pimozid),

- iné lie¢iva (napr. bepridil, cisaprid, difemanil, erytromycin i.v., halofantrin, mizolastin,
pentamidin, sparfloxacin, moxifloxacin, vinkamin i.v., metadon, astemizol, terfenadin).

Zvysené riziko vzniku ventrikularnych arytmii, obzvlast’ torsades de pointes (hypokaliémia je rizikovy
faktor). Pred pouzitim tejto kombinacie monitorujte hypokaliémiu a v pripade potreby ju korigujte.
Vykonavajte klinické kontroly, kontroly plazmatickych elektrolytov a sledujte EKG.

Pouzivajte lieciva, ktoré u pacientov s hypokaliémiou nesp6sobuju torsades de pointes.

Nesteroidné protizdapalové lieky (systémové podanie) vrdtane selektivnych COX-2 inhibitorov, vysoké
davky kyseliny acetylsalicylovej (> 3 g/deri)

Mozné oslabenie antihypertenzného u¢inku indapamidu.

Riziko akutneho renalneho zlyhania u dehydratovanych pacientov (znizena glomerularna filtracia).
Hydratujte pacienta; na zaciatku liecby monitorujte renalne funkcie.

Inhibitory angiotenzin-konvertujuceho enzymu (ACE)
AKk sa liecba inhibitorom ACE zaéne pri existujticej deplécii sodika (najmé u pacientov so stendzou
rendlnej artérie), nastava riziko vzniku nahlej hypotenzie a/alebo akttneho renalneho zlyhania.

Pri hypertenzii, ak predchadzajuca lie¢ba diuretikami sposobila depléciu sodika, je potrebné:

- bud vysadit’ diuretikum 3 dni pred zacatim liecby ACE inhibitorom a v pripade potreby znovu
zacat’ podavat’ diuretikum neSetriace draslik,

- alebo podavat nizke zaciatocné davky ACE inhibitora a davky zvySovat’ postupne.

Pri kongestivnom zlyhdvani srdca zacat lie¢bu vel'mi nizkou davkou ACE inhibitora, podl'a moznosti
az po znizZeni davky subezne podavaného hypokaliemizujiceho diuretika.

V kazdom pripade po€as prvych tyzdiiov liecby ACE inhibitorom monitorovat’ renalnu funkciu
(kreatinin v plazme).

Iné lieky sposobujiice hypokaliémiu: amfotericin B (i.v.), glukokortikoidy a mineralokortikoidy
(systémové podanie), tetrakozaktid, stimulacné laxativa

Zvysené riziko hypokaliémie (aditivny ucinok).

Je potrebné monitorovat’ draslik v plazme a v pripade potreby upravit. Pri sibeznej lie¢be digitalisom
je potrebna opatrnost’. Pouzivat’ nestimulacné laxativa.

Baklofén
Zvyseny antihypertenzny ucinok.
Hydratovat’ pacienta; na zacCiatku lie¢by sa ma monitorovat’ funkcia obliciek.

Lieky obsahujuce naprstnikove glykozidy
Hypokaliémia a/alebo hypomagneziémia predisponuju k toxickym G¢inkom naprstnikovych glykozidov.
Odportca sa monitorovat’ draslik a hor¢ik v plazme a EKG a v pripade potreby upravit’ lie¢bu.

Kombindcie vyZadujiice osobitnii pozornost’
Alopurinol
Stbezna liecba indapamidom méze zvysit’ vyskyt reakcii z precitlivenosti na alopurinol.

Kombindcie, ktoré je potrebné zvaZit’

Diuretika Setriace draslik (amilorid, spironolakton, triamterén)

Hoci st racionalne kombinacie u niektorych pacientov uzito¢né, vzdy sa moze vyskytnit hypokaliémia
alebo hyperkaliémia (hlavne u pacientov s renalnym zlyhanim alebo diabetom). Odporti¢a sa monitorovat’
draslik v plazme a EKG a v pripade potreby upravit liecbu.
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Metformin

Zvysené riziko vzniku metforminom indukovanej laktatovej acidozy pre existujicu moznost’
funk¢ného renalneho zlyhania spojeného s liecbou diuretikami, obzvlast’ slu¢kovymi diuretikami.
Nepouzivat metformin, ak plazmatické hladiny kreatininu prekrocia 15 mg/1 (135 pmol/l) u muzov
a 12 mg/1 (110 pmol/1) u Zien.

Jodované kontrastné latky

Pri dehydratacii sposobenej diuretikami sa zvysuje riziko akutneho zlyhania obli¢iek, najméa pri pouziti
vysokych davok jodovanej kontrastnej latky. Pacient ma byt’ pred podanim jodovanej zluc¢eniny
rehydratovany.

Imipraminové antidepresiva, neuroleptika
Zvysené riziko antihypertenzného té¢inku a riziko ortostatickej hypotenzie (aditivny Géinok).

Vapnik (soli)
Riziko hyperkalciémie vyplyvajuce zo znizenej eliminacie vapnika mocom.

Cyklosporin, takrolimus
Riziko zvySeného kreatininu v plazme bez zmien hodnoét cirkulujuceho cyklosporinu v sére, dokonca
aj bez deplécie vody/sodika v tele.

Kortikosteroidy, tetrakozaktid (systémové podanie)
Znizeny antihypertenzny ucinok (zadrZiavanie vody/sodika sposobené kortikosteroidmi).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

O pouziti indapamidu u gravidnych zien nie su k dispozicii ziadne alebo iba obmedzené tdaje (menej
ako 300 ukoncenych gravidit). Dlhodobé vystavenie plodu ucinku tiazidov pocas treticho trimestra
gravidity méze znizit’ objem plazmy u matky, ako aj uteroplacentarny prietok krvi, co moéze spdsobit’
fetoplacentarnu ischémiu a spomalenie rastu plodu.

Stadie na zvieratach nepreukézali priame alebo nepriame $kodlivé u¢inky z hl'adiska reprodukéne;
toxicity (pozri Cast’ 5.3).

Ako preventivne opatrenie je vhodné vyhnit’ sa uzivaniu indapamidu pocas gravidity.

Dojcenie

Nie st dostatocné informacie o vylu¢ovani indapamidu/metabolitov do materského mlieka u I'udi.
Moze sa vyskytnat precitlivenost’ na derivaty sulfonamidov a hypokaliémia.

Riziko u novorodencov/doj¢iat nemozno vyluéit'.

Indapamid je lie¢ivo pribuzné tiazidovym diuretikam, ktoré boli po¢as dojCenia spojené s poklesom
alebo az potlacenim tvorby mlieka.

Indapamid sa neodporti¢a pocas dojéenia.

Fertilita

Stadie reprodukénej toxicity nepreukazali ziadny vplyv na fertilitu samcov a samic potkanov (pozri

Cast’ 5.3). Nepredpokladaju sa ziadne ucinky na fertilitu u l'udi.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Indapamid neovplyviiuje bdelost’, ale v jednotlivych pripadoch sa mézu objavit’ rozne reakcie v suvislosti
so zniZzenim krvného tlaku, najmé na zaciatku lie¢by, alebo ak sa prida d’al$ie antihypertenzivum.

Vysledkom moéze byt” ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky
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Suhrn bezpeénostného profilu

NajcastejSie hlasenymi neziaducimi reakciami su hypokaliémia, reakcie precitlivenosti, najma
dermatologické, u 0sob s predispoziciou na alergické a astmatické reakcie a makulopapularne vyrazky.

Tabul’kovy suhrn neziaducich reakcii

Nasledovné neziaduce ucinky sa pozorovali pocas liecby indapamidom a st zoradené podla

nasledovnej frekvencie:
- Vvelmi ¢asté (> 1/10)

- Casté (>1/100 az < 1/10)

- menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100)
- zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000)
- Vvel'mi zriedkavé (< 1/10 000)

- nezname (z dostupnych udajov)

Trieda organovych

systémov podl’a Neziaduce ucinky Frekvencia
databiazy MedDRA

agranulocytoza vel'mi zriedkavé
Poruchy krvi aplasticka anémia vel'mi zriedkavé

a lymfatického systému

hemolyticka anémia

vel'mi zriedkavé

leukopénia

vel'mi zriedkavé

trombocytopénia

vel'mi zriedkavé

Poruchy metabolizmu

hypokaliémia (pozri Cast 4.4)

Casté

hyponatriémia (pozri Cast’ 4.4)

menej Casté

en hypochlorémia zriedkavé
a vyZivy - . .
hypomagneziémia zriedkavé
hyperkalciémia vel'mi zriedkavé
vertigo zriedkavé
3 unava zriedkavé
Poruchy nervového ; . .
, bolest’ hlavy zriedkavé
systemu — . ,
parestézia zriedkavé
synkopa nezname
myopia nezname
rozmazané videnie nezname
Poruchy oka poruchy zraku nezname
akutny glaukém s uzavretym uhlom nezname
choroidalna efuzia nezname
arytmia vel'mi zriedkavé
Poruchy srdca L

a srdcovej ¢innosti

torsade de pointes (potencialne fatalne)
(pozri Casti 4.4 a 4.5)

nezname

Poruchy ciev hypotenzia vel'mi zriedkavé
vracanie menej Casté
Poruchy nauzea zriedkavé
gastrointestinalneho zapcha zriedkavé
traktu sucho v ustach zriedkavé
pankreatitida vel'mi zriedkavé

Poruchy pecene

abnormalna funkcia peCene

vel'mi zriedkavé

moznost’ vzniku hepatalnej encefalopatie v pripade

a zZl¢ovych ciest pecenovej nedostatocnosti (pozri Casti 4.3 a 4.4) nezname
hepatitida nezname
reakcie z precitlivenosti Casté

Poruchy Ko makulopapularna vyrazka éasté. _

a podkozZného tkaniva purpura’ me’n 9 cgste -
angioedém vel'mi zriedkavé
zihlavka vel'mi zriedkavé
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toxickd epidermalna nekrolyza vel'mi zriedkavé
Stevensov-Johnsonov syndrém vel'mi zriedkavé
mozné zhorSenie existujiceho akutneho ,
L . nezname
diseminovaného lupusu erythematosus
fotosenzitivne reakcie (pozri Cast’ 4.4) nezname
. svalové spazm nezname
Poruchy kostrovej =3P y .
. svalova slabost nezname
a svalovej sustavy - .
e . myalgia nezname
a spojivového tkaniva - .
rabdomyolyza nezname
Poruchy obliciek . - . ,
Ly ODIE zlyhanie obli¢iek vel'mi zriedkavé
a mocovych ciest
Poruchy reprodukéného s . S
1Ly reproc erektilna dysfunkcia menej Casté
systému a prsnikov
predlzenie QT na EKG (pozri Casti 4.4 a 4.5) nezname
Laboratérne a funkéné | zvySenie hladiny glukdzy v krvi (pozri Cast’ 4.4) nezname
vySetrenia zvySenie kyseliny mocovej v krvi (pozri Cast’ 4.4) nezname
zvySenie hladin peCenovych enzymov nezname

Opis vybranych neziaducich reakcii
Pocas studii fazy II a III porovnavajtcich indapamid 1,5 mg a 2,5 mg ukazala analyza draslika v plazme
zavislost’ i¢inku indapamidu od davky:
- Indapamid 1,5 mg: Po 4 az 6 tyzdioch liecby bol draslik v plazme < 3,4 mmol/l pozorovany u 10 %
pacientov a < 3,2 mmol/l u 4 % pacientov. Po 12 tyzdiioch liecby bol priemerny pokles draslika
v plazme 0,23 mmol/I.
- Indapamid 2,5 mg: Po 4 az 6 tyzdiioch liecby bol draslik v plazme < 3,4 mmol/l pozorovany u 25 %
pacientov a < 3,2 mmol/l u 10 % pacientov. Po 12 tyzdiovej lie¢be bol priemerny pokles draslika
v plazme 0,41 mmol/l.

Hlésenie 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 uvedeného v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky

Pri indapamide sa toxické ucinky nepozorovali az do davky 40 mg, t. j. priblizne 27-nasobok
terapeutickej davky. Prejavy akutnej otravy st najméa poruchy rovnovahy vody/elektrolytov
(hyponatriémia, hypokaliémia). Mozné klinické prejavy st nevolnost, vracanie, hypotenzia, kice,
vertigo, ospalost’, zmétenost’, polyuria alebo oliguria az do bodu anurie (v doésledku hypovolémie).

Liecba

Prva pomoc spociva Vv rychlej eliminacii pozitého lie¢iva gastrickou lavazou a/alebo podanim
aktivneho uhlia s naslednym obnovenim rovnovahy vody/elektrolytov k normalnym hodnotam
v zdravotnickom zariadeni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: diuretika, sulfonamidy, samotné, ATC kod: CO3BA11
Mechanizmus ucinku

Indapamid je derivat sulfénamidu s indolovym kruhom, farmakologicky pribuzny tiazidovym
diuretikam. U¢inkuje prostrednictvom inhibicie reabsorpcie sodika Vv kortikalnom diluénom segmente.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Farmakodynamické uéinky
Zvysuje vylucovanie sodika a chloridov mo¢om a v mensej miere vylucovanie draslika a horc¢ika, ¢im
sa zvySuje diuréza a prejavuje antihypertenzny t¢inok.

Klinicka ucinnost’ a bezpecnost’

Stadie II. a III. fazy s monoterapiou preukazali antihypertenzny G¢inok trvajtici 24 hodin. Tento ¢inok
bol pritomny pri davkach s miernou intenzitou diuretického t¢inku.

Antihypertenzny uc¢inok indapamidu stvisi so zlepSenim pruznosti artérii a znizenim arteriolarne;

a celkovej periférnej rezistencie.

Indapamid redukuje hypertrofiu I'avej komory.

Pri tiazidovych a im pribuznych diuretikach dosiahne terapeuticky ucinok pri istej davke plato, zatial’ ¢o
vyskyt neziaducich uc¢inkov so zvySovanim davky nad’alej stupa. Davka sa nema zvysovat,, ak je liecba
neudinna.

U hypertonikov bolo z kratko-, stredne- a dlhodobého hl'adiska tiez preukazané, ze indapamid:
- neinterferuje s metabolizmom lipidov: triglyceridov, LDL-cholesterolu a HDL-cholesterolu,
- neinterferuje s metabolizmom karbohydratov, a to ani u diabetickych hypertonikov.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Rawel SR je dodavany v liekovej forme s predizenym uvoltiovanim, zaloZenej na matricovom
systéme, v ktorom je lie¢ivo rozptylené v nosi¢i, co umoziuje postupné uvol'novanie idapamidu.

Absorpcia
Frakcia uvol'neného indapamidu sa rychlo a takmer uplne absorbuje v gastrointestinalnom trakte. Prijem

jedla mierne zvySuje rychlost’ absorpcie, ale nema Ziadny vplyv na mnozstvo absorbovaného lie€iva.

Po uziti jednorazovej davky sa dosahuje maximalna hladina v sére priblizne 0 12 hodin, opakované
podavanie znizuje variabilitu sérovych koncentracii medzi dvoma davkami. Existuje v8ak interindividualna
variabilita.

Distribucia

Vizba indapamidu na plazmatické bielkoviny je 79 %.

Pol¢as eliminacie z plazmy je 14 az 24 hodin (priemerne 18 hodin).
Rovnovazny stav sa dosiahne po 7 dioch.

Opakované podavanie nevedie k akumulacii.

Biotransformacia
Eliminacia je prevazne mo¢om (70 % davky) a stolicou (22 %) vo forme neaktivnych metabolitov.

Osobitné skupiny pacientov
U pacientov s renalnym zlyhavanim su farmakokinetické parametre lie¢iva nezmenené.

5.3  Predklinické udaje o bezpec¢nosti

Testy na mutagénne a karcinogénne vlastnosti indapamidu boli negativne.

Najvyssie davky podané peroralne roznym zivoéisnym druhom (40 az 8 000-nasobky terapeutickej
davky) preukazali exacerbaciu diuretickych vlastnosti indapamidu. Hlavné priznaky intoxikacie pocas
studii akuatnej toxicity s indapamidom podanym intravendzne alebo intraperitonealne stviseli s
farmakologickym tG¢inkom indapamidu, t.j. bradypnoe a periférna vazodilatacia.

Stadie reprodukénej toxicity nepreukazali embryotoxicitu a teratogenitu.

Fertilita nebola ovplyvnena ani u samcov ani u samic potkanov.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok
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Jadro tablety:
hypromeloza

praskova celuloza

monohydrat laktozy

koloidny oxid kremicity bezvody
stearat horeCnaty

Filmovy obal:

hypromeldza

makrogol 400

oxid titanic¢ity (E171)

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitelnosti

5 rokov

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blistrové balenie (Alu folia, PVC/PVDC folia): 20 tabliet s prediZzenym uvolfiovanim (2 blistrové
balenia po 10 tabliet) v skatul’ke.

Blistrové balenie (Alu folia, PVC/PVDC félia): 30 tabliet s predlzenym uvolfiovanim (3 blistrové
balenia po 10 tabliet) v skatul’ke.

Blistrové balenie (Alu folia, PVC/PVDC f6lia): 60 tabliet s predlZzenym uvolfiovanim (6 blistrovych
baleni po 10 tabliet) v skatul’ke.

Blistrové balenie (Alu folia, PVC/PVDC fo6lia): 90 tabliet s predlzenym uvol'fiovanim (9 blistrovych
baleni po 10 tabliet) v skatul’ke.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlatne poziadavky na likvidaciu.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
KRKA, d.d., Novo mesto

Smarjeska cesta 6

8501 Novo mesto

Slovinsko

8. REGISTRACNE CISLO

58/0299/05-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDI.ZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 26. augusta 2005
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10. DATUM REVIZIE TEXTU
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Podrobné informécie o tomto licku st dostupné na internetovej stranke Statneho ustavu pre kontrolu
lie¢iv (www.sukl.sk).
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