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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Uldiulan 12,5 mg tablety

Uldiulan 25 mg tablety

Uldiulan 50 mg tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Uldiulan 12,5 mg: Kazda tableta obsahuje 12,5 mg chlortalidonu.
Pomocna latka so zndmym ucinkom: 39,09 mg monohydratu laktézy.

Uldiulan 25 mg: Kazda tableta obsahuje 25 mg chlértalidonu.
Pomocna latka so znamym u¢inkom: 78,18 mg monohydratu laktdzy.

Uldiulan 50 mg: Kazda tableta obsahuje 50 mg chlértalidonu.
Pomocna latka so znamym u¢inkom: 156,36 mg monohydratu laktozy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tableta.

12,5 mg tablety: biele, kruhovité a konvexné tablety (5,0 mm + 0,2 mm) bez deliacej ryhy.

25 mg tablety: svetloruzové az Cervenkasté, kruhovité a konvexné tablety (7,0 mm = 0,2 mm) bez deliacej
ryhy.

50 mg tablety: ZIté, kruhovité a konvexné tablety (9,0 mm =+ 0,2 mm) bez deliacej ryhy.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liecba kardialneho, hepatalneho a nefrogénneho edému.

Hypertenzia.

Manifestné zlyhavanie srdca.

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Déavkovanie

Tak ako u vSetkych diuretik, aj davka chlértalidonu sa ma zacat’ s najnizSou uéinnou davkou. Tato davka
sa ma titrovat’ podl’a individualnej odpovede pacienta, aby sa ziskal maximalny terapeuticky prinos,

minimalizujuci vedl'ajSie ucinky. Obzvlast opatrné davkovanie sa odporuca u pacientov s koronarnou
chorobou srdca alebo mozgovou sklerdzou, ako aj v stave po infarkte myokardu alebo apoplexie.
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Uplatniujt sa nasledujuce odporucania pre ddvkovanie:
Dospeli

Kardidlny, hepatalny a nefrogénny edém, zlyhavanie srdca

Odporucana zaciatocna davka je 25 az 50 mg/den, v zavaznych pripadoch sa moze zvysit’ az na 100 az
200 mg/den. Davka pre nefrogénny edém nesmie prekrocit’ 50 mg za den.

Zvycajna udrziavacia davka je najnizSou u¢innou davkou, napr. 25 az 50 mg/den denne.

Hypertenzia

ZaciatoCna davka:

12,5 -50 mg chlértalidonu denne.
Udrziavacia davka:

12,5 — 25 mg chlortalidonu denne.

Zaciatocna davka sa ma znizit’ individualne.

Pri danej davke sa uplny t¢inok dosiahne po 3 az 4 tyzdiioch. Ak sa zniZenie krvného tlaku ukaze ako
nedostatocné s 25 alebo 50 mg/den, odporuca sa kombinovana liecba s antihypertenzivnym liekom, ako
su beta-blokatory, rezerpin a inhibitory ACE (pozri Cast’ 4.4):

Starsi pacienti (vo veku >65 rokov) a pacienti s poruchou funkcie obliciek

U starSich pacientov a/alebo pacientov s miernou az stredne t'azkou poruchou funkcie obliciek (klirens
kreatininu 30-60 ml/min a/alebo sérového kreatininu 1,1-1,8 mg/ 100 ml) sa musi davka prisposobit’
terapeutickym poziadavkam a znéasanlivosti pacienta (pozri Cast'4.4).

Tiazidové diuretika a tiazidové analogy vratane chlortalidonu stracaju svoj diureticky a¢inok v pripadoch
tazkej poruchy funkcie obli¢iek, ¢o znamena klirens kreatininu <30 ml/min a/alebo sérovy kreatinin > 1,8
mg/100 ml (pozri Cast’ 4.3).

Pacienti s poruchou funkcie pecene
U pacientov s dysfunkciou pecene sa Uldiulan mé podavat’ s opatrnostiou. Uldiulan sa nesmie podavat’ v
pripade zavaznej dysfunkcie pecene (pozri Cast’ 4.3).

Pacienti s poruchou funkcie srdca
U tazko srdcovych dekompenzovanych pacientov sa moze stat,, Ze chldrtalidon sa uz takmer neabsorbuje.

Pediatricka populacia
Ked'Ze nie su k dispozicii Ziadne primerané terapeutické udaje u deti, chlortalidon sa nema detom
podavat’.

Sposob podavania

Tento lick sa ma prehltnut’ s dostatoénym mnozstvom tekutiny (napr. jeden pohar vody).

Ak sa podava jedna davka, tableta sa ma uzit’ rano s ranajkami. Ak sa podavaji dve davky denne, tablety
sa maju uzit’ dodatocne s vecernym jedlom.

ZvySenie davkovania sa nema zvazovat po dobu 2-3 tyzdiov.

Vas lekar rozhodne o trvani lieCby.
Po dlhodobej lie¢be sa podavanie Uldiulanu nesmie prerusit’ nahle, ale ma sa vysadit’ postupne.
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4.3 Kontraindikacie

- precitlivenost’ na chlértalidon a iné tiazidové alebo sulfonamidové derivaty (krizové reakcie) alebo
na niektora z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1; opatrnost’ sa odporuca pacientom s
bronchialnou astmou.

- anuria (produkcia mocu pod 100 mg/24 hodin)

- zéavazna porucha funkcie obli¢iek (so silne obmedzenou produkciou mocu; klirens kreatininu < 30
ml/min a/alebo sérovy kreatinin > 1,8 mg/ 100 ml)

- glomerulonefritida

- zavazna dysfunkcia pecene (Precoma a Coma Hepaticum)

- hyperkalciémia

- refraktérna hypokaliémia alebo situacie zahimajuce zvysent stratu draslika,

- zavazna hyponatriémia

- symptomatickd hyperurikémia

- hypertenzia pocas tehotenstva

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Porucha funkcie pecene

Uldiulan sa ma pouzivat’ s opatrnost’ou u pacientov s poruchou funkcie pecene alebo s progresivnym
ochorenim pecene, pretoze aj mald zmena v tekutinach a elektrolytoch méze vyustit’ do hepatalnej komy,
najmd u pacientov s cirh6zou pecene (pozri Cast’ 4.3).

Choroidalna efuizia, akiitha myopia a sekundarny glaukém s uzavretym uhlom:

Sulfénamid alebo lieky sulfonamidovych derivatov mozu vyvolat’ idiosynkratické reakcie, ktoré maju za
nasledok vznik choroidalnej efuzie s poruchou zorného pol’a, prechodnej myopie a akiitneho glaukému s
uzavretym uhlom. Symptoémy zahfnaju akutny nastup znizenej zrakovej ostrosti alebo bolesti oka so
zvycajnym vyskytom v priebehu niekol’kych hodin az tyzdnov po zacati liecby. NelieCeny akutny
glaukém s uzavretym uhlom moéze viest’ k trvalej strate zraku. Zakladna liecba pozostava z prerusenia
podavania lieku, ihned’ ako je to mozné. Ak vnutroo¢ny tlak zostdva nekontrolovany, ma sa zvazit
nalichavé lekarske oSetrenie alebo chirurgicky zakrok. Rizikovy faktor pre vznik akttneho glaukomu s
uzavretym uhlom méze zahinat alergicku reakciu na sulfonamidy alebo penicilin v anamnéze.

Zmeny v rovnovahe elektrolytov:
Pocas liecby tiazidmi sa maji pravidelne stanovovat’ sérové elektrolyty (najmé draslik, sodik a vapnik).

Monitorovanie sérovych elektrolytov je obzvlast indikované u star§ich pacientov, u pacientov s ascitom v
dosledku cirhdzy pecene a u pacientov s edémom obliciek. Za takychto podmienok sa ma chlortalidon
podavat’ len pod prisnym dohl'adom a len pacientom s normalnymi hladinami draslika bez znamok straty
objemu.

Liecba tiazidovymi diuretikami, vratane chlortalidonu, bola spojenéd so zmenami v rovnovahe tekutin

a elektrolytov, ako su hypokaliémia, hyponatriémia a hypochloremicka alkal6za. Varujice priznaky
zmien v rovnovahe tekutin a elektrolytov su sucho v ustach, smid, slabost’, letargia, ospalost’, nepokoj,
svalova bolest alebo kfce, svalova inava, hypotenzia, oliglria, tachykardia a gastrointestindlne poruchy
ako nauzea alebo vracanie.

Hypokaliémia méze zvysit citlivost’ alebo zhorsit’ reakciu srdca na toxické ucinky srdcovych glykozidov.
Riziko hypokaliémie je vyssie u pacientov s cirhdzou pecene, u pacientov so zvysenou diurézou, u
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pacientov s neprimeranym perordlnym prijmom elektrolytov a u pacientov so subeznou lie¢bou
kortikosteroidmi, ACTH, srdcovymi glykozidmi alebo laxativami (pozri Cast’ 4.5). Tito pacienti maju byt
obzvlast pozorne sledovani.

Podobne ako u vSetkych tiazidovych diuretik je kaluréza vyvolana chldrtalidonom zavisla od davky a jej
stupen sa individualne meni. Pri davke 25 mg/dei je zniZenie sérovych koncentracii draslika v priemere
0,5 mmol/l. Pocas trvalej liecby sa maju hladiny draslika v sére monitorovat’ na zaciatku liecby a o 3-4
tyzdne neskor. Po tomto obdobi a ak rovnovahu draslika nenarusia d’alSie faktory (napr. vracanie, hnacka,
zmeny funkcie obli¢iek atd’.), je mozné pravidelne stanovovat’ hladinu draslika v sére na 4-6 mesiacoch.

V pripade potreby mozno Uldiulan kombinovat’ s perordlnymi formami draslika alebo s draslik Setriacim
diuretikom (napr. triamterén). V pripade kombinovanej liecby sa maju monitorovat’ hladiny draslika v
sére. Ak je hypokaliémia sprevadzana klinickymi prejavmi (napr. svalova slabost’, paréza a zmena EKG),
podavanie Uldiulanu sa ma ukoncit’.

U pacientov, ktori su subezne lieceni ACE inhibitormi, sa treba vyhnat’ kombinovanej liecbe Uldiulanu
a liekov s obsahom draslika alebo diuretikom Setriacim draslik, pokial to nie je celkom nevyhnutné.

Dilu¢na hyponatriémia sa v horicom pocasi méze vyskytnut’ u edematéznych pacientov. Nedostatok
chloridov je vo vSeobecnosti mierny a zvycajne lieCbu nevyzaduje. Tiazidy mozu znizovat’ vylu¢ovanie
vapnika mocom a mdzu sposobovat’ prechodné a mierne zvySenie vapnika v sére bez pritomnosti
zistenych poruch v metabolizme vapnika. Vyrazna hyperkalciémia moze byt dokazom skrytého
hyperparatyroidizmu. Tiazidy je potrebné pred vykonanim testov paratyreoidalnych funkcii vysadit’.

Ukézalo sa, ze tiazidy zvySuju vylucovanie hor¢ika mocom. To mdze viest’ k hypomagneziémii.

Metabolické a endokrinné t€inky:
Pacienti s diabetes mellitus alebo dnou maju byt obzvlast pozorne sledovani.

Terapia tiazidmi m6ze mat’ vplyv na glukézovu toleranciu. U pacientov so zrejmym diabetes mellitus sa
mdze metabolicka situdcia zhorsit’ a preto moze byt potrebna uprava davkovania inzulinu alebo
peroralnych liekov na zniZenie hladiny cukru v krvi. Pocas terapie tiazidmi sa moze prejavit’ latentny
diabetes mellitus.

Chlortalidon moéze zvysit hladinu kyseliny mocovej v sére, ale zdchvaty dny st pocas dlhodobej liecby
menej Casté.

U pacientov dlhodobo liecenych tiazidmi a tiazidom podobnymi diuretikami boli hlasené¢ minimalne a
CiastoCne reverzibilné zvysenia plazmatickych koncentracii celkového cholesterolu, cholesterolu s nizkou
hustotou lipoproteinov alebo triglyceridov.

Porucha funkcie obliciek:
Uldiulan sa ma pouzivat’ s opatrnostou u pacientov s ochorenim obli¢iek.

U pacientov s miernou az stredne zavaznou renalnou insuficienciou (klirens kreatininu 30-60 ml/min
a/alebo sérovy kreatinin 1,1-1,8 mg/100 ml) sa ma davkovanie upravit’ podl'a terapeutickych poziadaviek
a znaSanlivosti (pozri Cast’ 4.2 ).

U pacientov so zdaznou renalnou insuficienciou (klirens kreatininu pod 30 ml/min a/alebo sérovy
kreatinin > 1,8 mg/100 ml) stracaju tiazidové diuretika a tiazidové analogy vratane chlortalidonu svoj
diureticky ucinok (pozri ¢ast’ 4.3).
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U pacientov s ochorenim obli¢iek mozu tiazidy sposobit’ azotémiu. U pacientov s poruchou funkcie
oblic¢iek sa mozu vyskytnat’ kumulativne u€inky lieku. Ak zlyhanie obli¢iek progreduje, charakterizované
zvySenim celkového obsahu dusika v krvi bez proteinového dusika, musi sa urobit’ presné rozhodnutie, ¢i
pokracovat’ v liecbe. M4 sa zvazit ukoncenie liecby diuretikami.

Chronické zneuZzivanie diuretik moze vyustit' do Pseudo-Bartterovho syndromu s nasledkom edému.
Edém je prejavom zvySenia reninu s nasledkom sekundarneho hyperaldosteronizmu.

Antihypertenzivny uc¢inok ACE inhibitorov alebo blokatorov receptorov angiotenzinu II je zosilneny
latkami, ktoré zvySuju aktivitu plazmatického reninu (diuretikd). Odporaca sa prerusit’ diureticku liecbu 2
az 3 dni pred zacatim liecby ACE inhibitorom, aby sa minimalizovala moznost’ hypotenzie na zaciatku
liecby.

Zhorsena funkcia srdca
U tazko kardidlne dekompenzovanych pacientov (vyrazny edém) sa moze stat’, ze sa chlortalidon uz
takmer neabsorbuje.

Iné efekty
Reakcie z precitlivenosti sa mézu vyskytnat’ u pacientov s alebo bez anamnézy alergie alebo bronchialnej

astmy.

Osobitné pokyny

Pocas liecby Uldiulanom sa maju pravidelne kontrolovat’ sérové elektrolyty (najmai i6ny draslika, sodika
a vapnika), kreatinin a mocovina, sérové lipidy (cholesterol a triglyceridy), kyselina mocova a cukor v
krvi.

Pocas liecby Uldiulanom maju pacienti zabezpecit’ dostato¢ny prijem tekutin a kvoli zvySenym stratdm
draslika jest’ potraviny bohaté na draslik (banany, zelenina, orechy).

Liecba vysokého krvného tlaku Uldiulanom si vyZaduje pravidelné lekarske sledovanie.

Liec¢ba Uldiulanom sa m4 ukondit’ pri
- naruSenie rovnovahy elektrolytov rezistentnych na liecbu
- reakcie z precitlivenosti
- zé&vazné gastrointestinalne t'azkosti
- poruchy centralneho nervového systému
- pankreatitida
- zmeny krvotvorby (anémia, leukopénia, trombocytopénia)
- akutna cholecystitida
- vyskyt vaskulitidy
- zhorSenie existujucej kratkozrakosti
- hladina kreatininu v sére > 1,8 mg/100 ml alebo klirens kreatininu pod 30 ml/min

Uginky zneuzitia na dopingové ucely
Uzitie Uldiulanu moze viest’ k pozitivnym vysledkom dopingovych testov. Zdravotné nasledky uzivania
Uldiulanu ako dopingového ¢inidla nemozno predvidat, nedaju sa vylucit vazne zdravotné rizika.

Pomocné latky so znamym ucinkom

Uldiulan obsahuje lakt6zu.

Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galakt6zovej intolerancie, celkovym deficitom laktazy
alebo gluk6zo-galaktdézovou malabsorpciou nesmu uzivat tento liek.
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Uldiulan obsahuje sodik.

Uldiulan obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t.j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Podévanie chloértalidonu méze ovplyvnit’ uc€inok nasledujucich liekov alebo lieciv:

Kombinacie, ktoré sa neodporucaju:

Litium:

Stbezné podavanie chlortalidonu s litiom vedie k znizenému vylucovaniu litia a zvySeniu kardio- a
neurotoxickych ucinkov litia. Ak sa podavaniu diuretik neda vyhnut, je potrebné désledné monitorovanie
hladiny litia v krvi a iprava davkovania. V pripadoch, ked’ litium indukuje polyuriu, diuretikd mézu mat’
paradoxny antidiureticky ucinok.

Kombinacie, ktoré sa maju pouzivat’ opatrne:

Lieciva, ktoré mozu vyvolat "torsade de pointes":

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

- antiarytmika triedy III (napr. amirodardn, sotalol)

- niektoré antipsychotika: fenotiaziny (napr. chlorpromazin, cyamemazin, levomepromazin, tioridazin,
trifluoperazin), benzamidy (napr. amisulpirid, sulpirid, sultoprid, tiaprid), butyrofendny (napr.
drosperidol, haloperidol)

- iné: bepridil, cisaprid, difemanil, erytromycin i.v., halofantrin, mizolastin, pentamidin, sparfloxacin,
moxifloxacin, vinkamin i.v.

Ak sa tieto lieky podavaji v rovnakom case ako Uldiulan, existuje zvySené riziko vzniku ventrikularnych
arytmii, najma torsades de pointes, najma pri hypokaliémii. Pred zacatim liecby touto kombinaciou sa ma
stanovit’ hladina draslika v sére a ak je to potrebné, upravit. Monitorovanie plazmatickych elektrolytov a
EKG sa ma vykonavat pravidelne. V pritomnosti hypokaliémie pouzivajte prednostne latky, ktoré
nespdsobuju torsades de pointes.

Iné diuretika, iné antihypertenziva (napr. blokatory beta receptorov, antagonisty vapnika, ACE
inhibitory, vazodilatancia, metyldopa, guanetidin), nitraty, barbituraty, fenotiaziny, tricyklické
antidepresiva, alkohol

Antihypertenzny u¢inok Uldiulanu méze byt zosilneny tymito lieckmi alebo pozitim alkoholu. Na zaciatku
liecby hrozi masivny pokles krvného tlaku a zhorSenie funkcie obli¢iek. Diureticka liecba sa ma preto
prerusit’ 2-3 dni pred zacatim liecby ACE inhibitorom, aby sa znizila moznost’ hypotenzie na zaciatku
lieCby.

Nesteroidové antiflogistika (napr. indometacin, kyselina acetylsalicylova) vratane inhibitorov COX-2,
salicylatu

Nesteroidové antiflogistika (napr. indometacin, kyselina acetylsalicylova) vratane inhibitorov COX-2,
salicylatu mozu znizovat’ antihypertenzivne a diuretické ucinky chlortalidonu. Ak sa uzivajua vysoké
davky salicylatov, toxické ucinky salicylatov na centralny nervovy systém sa mozu zosilnit’.

U pacientov, u ktorych sa pocas lie¢by Uldiulanom rozvinie hypovolémia, méZe subezné podavanie
nesteroidovych antiflogistik viest’ k akitnemu zlyhaniu obli¢iek.

Diuretika Setriace draslik (napr. furosemid), glukokortikoidy, ACTH, karbenoxolon, penicilin G, sa-
licylat, stimulacné laxativa, amfotericin B (parenteralne)
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Stbezné uzivanie Uldiulanu a tychto liekov méze viest’ k poruchdm rovnovéhy elektrolytov, najma k
zvySenym stratdm draslika. Toto je obzvlast’ dblezité pocas lieCby srdcovymi glykozidmi. Plazmaticka
hladina draslika sa ma dokladne monitorovat’ a v pripade potreby upravit’.

Srdcové glykozidy (napr. digoxin)

V pripade stibeznej liecby srdcovymi glykozidmi je potrebné poznamenat’, ze ak sa pocas liecby
chlortalidonom rozvinie hypokaliémia a/alebo hypomagneziémia, zvysi sa citlivost myokardu na srdcové
glykozidy a primerane sa zvysia u€inky a vedl'ajsie ucinky srdcovych glykozidov. Hypokaliémia alebo
hypomagneziémia navodena tiazidmi méze urychlit’ nastup digoxinom indukovanej srdcovej arytmie
(pozri Cast’ 4.4).

Nasledujice kombindcie moézZu vyvolat’ interakcie

Inzulin, perordlne antidiabetika, lieky na upravu kyseliny mocovej, sympatomimetika (noradrenalin
[norepinefrin], adrenalin [epinefrin])

Uginok tychto lickov moZe byt zoslabeny stiibeznym uZivanim chlortalidonu.

Moze byt potrebné upravit’ davku inzulinu a peroralnych antidiabetik kvoli riziku znizenia
hypoglykemického ucinku spdsobeného moznym znizenim uvolfiovania inzulinu pankreasom v désledku
hypokaliemického ucinku.

Nedepolarizujice svalové relaxancia (derivaty kurare) (napr. tubokurarinchlorid)

Ucinok derivatov kurare mozno zosilnit’ alebo predizit’ chlértalidonom. V pripade, Ze lie¢bu Uldiulanom
nemozno prerusit’ pred pouzitim myorelaxancii podobnych kurare, anesteziolog ma byt informovany o
liecbe Uldiulanom.

Alopurinol
Chlortalidon moze zvysit vyskyt reakcii z precitlivenosti na alopurinol.

Amantadin
Chlortalidon moéze zvysit’ riziko neziaducich ucinkov sposobenych amantadinom.

Blokatory beta-receptorov, diazoxid
Pri sibeznom podavani chlortalidonu a blokatorov beta-receptorov alebo diazoxidov existuje zvysené
riziko vyskytu hyperglykémie.

Cytotoxicke latky (naprikiad cyklofosfamid, fluéruracil, metotrexdat)

Chlortalidon moéze znizovat’ renalne vylucovanie cytotoxickych latok (napr. cyklofosfamid, fludruracil,
metotrexat). Subezné podavanie cytotoxickych latok moze zosilnit’ ich toxicky ucinok na kostnt dren
(najma granulocytopéniu).

Soli vapnika a vitamin D
Stubezné podavanie chlortalidonu s vitaminom D alebo so sol'ami vapnika zosiliiuje zvySenie hladin
vapnika v sére v dosledku inhibicie vylu€ovania mocom.

Anticholinergné ldatky (napriklad atropin, biperidén)
Anticholinergné latky (napr. atropin, biperidén): mézu zvysit’ biologickt dostupnost’ diuretik tiazidového

typu znizenim gastrointestinalnej motility a rychlosti vyprazdnenia zaludka.

Anionomenicové Zivice (napriklad kolestyramin, kolestipol)
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Stubezné podéavanie kolestyraminu alebo kolestipolu znizuje absorpciu chlortalidonu. Uldiulan sa ma preto
uzit’ asponl 1 hodinu pred alebo 4-6 hodin po podani tychto liekov.

Cyklosporin
Stbeznd liecba cyklosporinom moze zvysit riziko hyperurikémie a komplikacii typu dny.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
Chlortalidon je kontraindikovany pri lieCbe hypertenzie pocas tehotenstva.

Uldiulan, podobne ako iné diuretika, moze spdosobit’ hypoperfuziu placenty. Tiazidy a pribuzné diuretika
vstupuju do fetalneho obehu a mézu sposobit’ poruchy elektrolytov. Pri tiazidoch a pribuznych
diuretikdch bola hlasena neonatalna trombocytopénia.

Laktacia
Chlortalidon prechadza do materského mlieka. Z bezpecnostnych dévodov je potrebné vyhnuit sa

chlortalidonu u doj¢iacich matiek.

Fertilita
Nie su dostupné ziadne udaje o ucinku chldrtalidonu na I'udsku fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Réznorodeé, individualne reakcie mézu natol’ko zmenit reaktivitu, ze méze byt znizena schopnost’
aktivnej ucasti v cestnej premavke, pri pouzivani strojov alebo pri praci. Plati to najma na zaciatku liecby,
po zvySeni davky, v kombinacii s inymi antihypertenzivami, pri zmene liecby alebo v kombinacii s
alkoholom.

4.8 Neziaduce ucinky

Tabul'kovy zoznam neziaducich reakcii

Frekvencie su definované ako: vel'mi Casté (>1/10); ¢asté >1/100, < 1/10); menej ¢asté (>1/1000, <
1/100); zriedkavé (>1/10,000, < 1/1000); a vel'mi zriedkavé (<1/10,000) a nezname (nie je mozné
stanovit’ z dostupnych udajov).

Trieda vel'mi Casté Casté zriedkavé vel'mi zriedkavé | nezname
organovych (=1/10) (21/100, < 1/10) (21/10,000, < (<1/10,000) (nie je
systémov podl’a 1/1000) mozné
databazy stanovit’ z
MedDRA dostupnych
udajov)

Poruchy krvi a Trombocytopénia,
lymfatického leukopénia,
systému agranulocytoza,

eozinofilia
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Poruchy Hypokaliémia Hyponatriémia, Hyperkalciémia Hypochloremicka
metabolizmu a (hlavne pri hypomagneziémia, alkaloza
VyZivy vyssich davkach), | hyperglykémia a
hyperurikémia, to | glykoziria; u
moZe viest' u pacientov s
predisponovanych | manifestnym
pacientov k diabetom mellitus
zachvatom dny, k | to méze mat’ za
zvySeniu hladin nasledok
cholesterolu a zhorSenie
triglyceridov metabolického
stavu, prejavenie
latentného
diabetes mellitus,
vzostup
dusikatych latok
(mocovina,
kreatinin), najméa
na zaciatku liecby;
strata chuti do
jedla
Poruchy nervového Bolest hlavy, Parestézia
systému zavrat, slabost’
Poruchy oka Zrakové poruchy, Choroidalny
znizené slzenie vypotok
Poruchy srdca a Hypotenzia, Srdcové arytmia
srdcovej ¢innosti poruchy
ortostatickej
regulacie,
palpitacie
Poruchy dychacej Idiosynkraticky
sustavy, hrudnika a plucny edém
mediastina (alergického
povodu),
dychacie tazkosti
Poruchy Sucho v ustach, Pankreatitida
gastrointestinalneho anorexia,
traktu gastrointestinalne

tazkosti, nauzea,
vracanie, bolest’ v
hornej Casti
brucha, ki¢ovité
tazkosti v bruchu,
zapcha, hnacka,

Poruchy pecene a
zlcovych ciest

Intrahepatalna
cholestaza alebo
Zltacka
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Poruchy koze a Alergicka kozna Fotosenzitivna
podkozného reakcia, ako je reakcia,
tkaniva exantém, vaskulitida
zihlavka, pruritus | alergického
(svrbenie) povodu
Poruchy kostrovej a Hypotenzia
svalovej sustavy a kostrového
spojivového svalstva, svalové
tkaniva ktce
Poruchy obliciek a Alergicka
mocovych ciest intersticialna
nefritida
Poruchy Erektilna
reprodukéného dysfunkcia
systému a prsnikov

Hlésenie 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

Priznaky predavkovania
Klinicky obraz akttneho alebo chronického predavkovania zavisi od rozsahu straty tekutin a elektrolytov.

Po predavkovani sa mézu objavit’ nasledujtice priznaky: zavrat, slabost’, nauzea, bolest’ svalov a svalové
ki¢e (napr. kice v nohach), bolest’ hlavy, tachykardia, hypotenzia a poruchy ortostatickej regulacie,
poruchy elektrolytov (hypokaliémia a/alebo hyponatriémia). Dehydratacia a hypovolémia mozu viest’ k
hemokoncentrécii, ki¢om, ospalosti, letargii, zmétenosti, obehovému kolapsu a akatnemu zlyhaniu
obliciek.

Hypokaliémia moze viest’ k tinave, svalovej slabosti, parestézii, paréze, apatii, meteorizmu a zapche alebo
k srdcovym arytmiam. Zavazné straty draslika mozu viest’ k paralytickému ileu alebo poruche vedomia az
hypokaliemickej kome.

Terapeutickeé opatrenia pri predavkovani

Ak sa objavia priznaky predavkovania, lieCba sa musi okamzite prerusit. Okrem vSeobecnych opatreni sa
maju monitorovat’ vitalne parametre a v pripade potreby korigovat’ za intenzivnych zdravotnych
podmienok.

Specifické antidotum nie je zndme.

Ak je pacient pri vedomi, mé sa vykonat’ odstranenie jedu vyplachom Zaludka a podanim aktivneho uhlia.
Moézu byt indikované intraven6zne tekutiny, opakované monitorovanie krvného tlaku, rovnovahy vody a
elektrolytov a metabolickych funkecii.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Diuretika. Diuretika s niz§im u¢inkom, s vynimkou tiazidov. Sulfénamidy
samotné
ATC kod: CO3BA04

Chlortalidon, ti¢inna latka lieku Uldiulan, je diuretikum pribuzné benzotiadiazinu (tiazidu) s dlhym
trvanim u¢inku.

Chlortalidon pdsobi primarne na masivne vylucovanie elektrolytov, sekundarne zvysSuje hladinu
osmoticky viazanej vody v prade mocu.

Mechanizmus uc¢inku

Chlortalidon primarne inhibuje absorpciu sodika v distalnom renalnom tubule, pricom maximalne
priblizne 15 % glomerularne filtrovaného sodika sa méze vylucit. Rozsah vylucovania chloridov viac-
menej zodpoveda vylucovaniu sodika. Eliminacia draslika sa zvysuje v désledku chlortalidonu, ktory je
primarne urceny sekréciou draslika v distalnych tubuloch a zbernej trubici obliciek (zvySena vymena
medzi i6nmi sodika a draslika).

Vysoké davky chlortalidonu zvysuju vyluovanie bikarbonatov v désledku inhibicie karboanhydrazy, ¢im
sa moc alkalizuje. Acidoza a alkaldza neovplyviuju hlavne salureticky a diureticky u¢inok chlértalidonu.

Znizené vylucovanie vapnika oblickami pocas dlhodobej liecby chlértalidonom méze viest' k
hyperkalciémii.

Diureticky G¢inok nastupuje po 2-3 hodinach, maximum dosahuje po 4-24 hodinach a méze pretrvavat’ 2-
3 dni.

Farmakodynamické ucinky

Tiazidmi indukovana diuréza spociatku vedie k znizeniu objemu plazmy, srdcového vydaja a systémového
krvného tlaku. Systém renin-angiotenzin-aldosterén sa moéze aktivovat. U hypotenznych jedincov
chlortalidon jemne znizuje krvny tlak. Antihypertenzny G¢inok chlortalidonu sa na zaciatku liecby dosahuje
redukciou extracelularneho objemu s nasledkom zniZenia periférnej rezistencie. Pri pokracujicom
podavani sa extracelularna kapacita normalizuje so zachovanim hypotenzného ucinku, pravdepodobne v
dosledku poklesu periférnej rezistencie; srdcovy vydaj sa vrati na hodnoty pred liecbou, objem plazmy
zostava trochu zniZeny a aktivita plazmatického reninu méze byt zvysena. Uéinok, ktory moze byt
spdsobeny nasledne znizenou hladinou sodika v cievnych stenach a vyplyvajlci zo znizenej odozvy na
noradrenalin.

Pri chronickom podavani je antihypertenzny U¢inok chlortalidonu zavisly od davky medzi 12,5 a 50
mg/den. ZvySenie davky nad 50 mg zvySuje metabolické komplikacie a len zriedka ma terapeuticky prinos.

Chlortalidon ma antidiureticky ucinok u pacientov s oblickami a diabetes insipidus citlivy na ADH.
Mechanizmus G¢inku nebol objasneny.

Klinickd u¢innost’ a bezpeénost’

Tak ako pri inych diuretikach, ked’ sa chlortalidon podava ako monoterapia, kontrola krvného tlaku sa
dosiahne u asi polovice pacientov s miernou az stredne zadvaznou hypertenziou. Vo vSeobecnosti sa
zistilo, Ze star$i a Cierni pacienti dobre reaguju na diuretika podavané ako primarnu lie¢bu.
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Randomizované klinické skuSania u starSich osdb ukazali, Ze lieCba hypertenzie alebo prevladajtcej
systolickej hypertenzie u starSich 0s6b nizkymi davkami tiazidovych diuretik vratane chlortalidonu
znizuje cerebrovaskularnu (mftvicu), koronarnu srdcovu a celkovu kardiovaskuldrnu morbiditu a
mortalitu.

Chlortalidon je neti¢inny u pacientov s tazkou poruchou funkcie obliciek (klirens kreatininu pod 30
ml/min a/alebo sérovy kreatinin > 1,8 mg/100 ml).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Absorpcia chlértalidonu je skutoéne pomala (t50 resorpcie po 2,6 h). Biologicka dostupnost’ peroralnej

davky 50 mg chlértalidonu je priblizne 64 %, pricom maximalne koncentracie v krvi sa dosiahnu po 8 az
12 hodinach. Pre davky 25 a 50 mg st priemerné hodnoty Cuax 1,5 pg/ml (4,4 pmol/l) a 3,2 ug/ml (9,4
umol/l). Pri ddvkach do 100 mg dochddza k proporcionalnemu zvyseniu AUC. Pri opakovanych dennych
davkach 50 mg sa priemerné ustalené koncentracie v krvi 7,2 pg/ml (21,2 pmol/l1), merané na konci 24-
hodinového davkovacieho intervalu, dosiahnu po 1 az 2 tyzdioch.

Distribucia

Vizba chlértalidonu na plazmatické bielkoviny je asi 75 %, distribu¢ny objem je 41/kg. Kvoli rozsiahlej
akumulacii v erytrocytoch a vdzbe na plazmatické proteiny je volna len mala ¢ast’ chlortalidonu.
Chlortalidon prechadza placentarnou bariérou a prechadza do materského mlieka.

Biotransformécia
V priebehu 120 hodin sa asi 70 % déavky vyluci mocom a stolicou, hlavne v nezmenenej forme.
Metabolizmus a hepatalna exkrécia do ZI€e tvoria vedl'ajSiu eliminacnu drahu.

Eliminécia

Chlortalidon sa eliminuje z plnej krvi a plazmy s pol¢asom eliminacie v priemere 50 hodin. Pol¢as
elimindcie sa po chronickom podavani nemeni. Hlavna ¢ast’ absorbovanej davky chlortalidonu sa
vylucuje oblickami s priemernym klirensom 60 ml/min.

StarSi pacienti
U star$ich pacientov je eliminacia chlortalidonu pomalsia ako u zdravych mladych dospelych, hoci

absorpcia je rovnaka. Preto je pri lieCbe pacientov v pokroc¢ilom veku chloértalidonom indikovany
starostlivy lekarsky dohl’ad.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Reprodukéna toxicita
Studie teratogenity u mysi, potkanov, skreckov a kralikov neodhalili Ziadny teratogénny potencial.

Tumorogénny a mutagénny potencial

Chlortalidén indukuje in vitro chromozomalne aberacie v bunkéch cicavcov. Experimenty in vivo na
mysSiach neodhalili taky dokaz pre kostna dren a hepatocyty. Vyznam pozitivnych in vitro nalezov nie je
dostatocne objasneny. Neuskuto¢nili sa ziadne dlhodobé stidie karcinogenity chlortalidonu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych litok
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12,5 mg tablety:

Celul6za, mikrokrystalicka
Lakt6éza, monohydrat

Povidén (K-30)
Karboxymetylskrob A, sodna sol
Stearat horec¢naty

25 mg tablety:

Celul6za, mikrokrystalicka

Lakt6éza, monohydrat

Povidon (K-30)

KarboxymetylSkrob A, sodna sol

Zlty oxid zelezity (E172)

Cerveny oxid zelezity (E172)

Stearat hore¢naty

50 mg tablety:

Celuldza, mikrokrystalicka

Laktoza, monohydrat

Povidon (K-30)

Karboxymetylskrob A, sodna sol

Zlty oxid zelezity (E172)

Stearat horeCnaty

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovivanie
Uchovavajte pri teplote neprevysSujicej 30°C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Tablety st balené v blistroch PVC/PVdC a hlinik.
Uldiulan je dodavany v blistrovych baleniach po 10, 20, 30, 50, 60 a 100 tabliet.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa mé zlikvidovat’ v stilade s ndrodnymi
poziadavkami.
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7.  DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII

G.L. Pharma GmbH

Schlossplatz 1

8502 Lannach

Rakusko

8. REGISTRACNE CiSLO

Uldiulan 12,5 mg tablety: 50/0210/23-S

Uldiulan 25 mg tablety: 50/0211/23-S

Uldiulan 50 mg tablety: 50/0212/23-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDIL.ZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

09/2023
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