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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Corvaton
2 mg tablety

Corvaton forte
4 mg tablety

Corvaton retard

8 mg tablety s predlzenym uvolnovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta Corvatonu obsahuje 2 mg molsidominu.

Kazda tableta Corvatonu forte obsahuje 4 mg molsidominu.

Kazda tableta Corvatonu retard obsahuje 8 mg molsidominu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Corvaton: tableta
Corvaton forte : tableta
Corvaton retard : tableta s predlzenym uvolfiovanim

Corvaton su biele az takmer biele podlhovasté ploché tablety, s vyrazenym “MFF” na jednej strane a

a logom “HOECHST” nad a pod deliacou ryhou na druhej strane.

Tableta sa moZe rozdelit’ na rovnaké davky.

Corvaton forte su biele az takmer biele podlhovasté obojstranne vypuklé tablety, oznacené , MFG* nad
deliacou ryhou a logom ,,HOECHST* pod deliacou ryhou na jednej strane a logom ,,HOECHST* nad
deliacou ryhou a ,,MFG* pod deliacou ryhou na druhej strane.

Tableta sa moZe rozdelit’ na rovnaké davky.

Corvaton retard su biele az takmer biele podlhovasté tablety s deliacou ryhou, ozna¢ené ,,MFB* a
logom ,,HOECHST*.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Profylaxia a dlhodoba liecba anginy pektoris, ak nie st indikované iné lieky, alebo pacient iné lieky
netoleruje alebo nemali primerany u€inok a u starSich pacientov.

Poznamka: Molsidomin nie je vhodny na zmiernenie akitneho zachvatu anginy pektoris.
4.2 Dévkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Vo vseobecnosti vychadza z nasledujucich principov:
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Corvaton, Corvaton forte:

Obvyklé davkovanie je 2 mg molsidominu dvakrat denne (¢o zodpoveda 4 mg molsidominu raz
denne). V pripade potreby mozno zvysit’ ddvku na 2 mg molsidominu trikrat denne alebo 4 mg tri az
Styrikrat denne ( ¢o zodpoveda 6 az 16 mg molsidominu denne). V niektorych pripadoch postacuje

1 mg molsidominu dvakrat denne (¢o zodpovedéd 2 mg molsidominu denne).

Tablety sa maju uzivat’ v rovnakych ¢asovych intervaloch.

Corvaton retard:

Obvyklé davkovanie je 8 mg molsidominu raz alebo dvakrat denne (o zodpoveda 8 az 16 mg
molsidominu denne). V pripade potreby mozno davky zvysit' na 8 mg molsidominu trikrat denne (o
zodpoveda 24 mg molsidominu denne). V niektorych pripadoch postacuje davka 4 mg molsidominu
dvakrat denne (¢o zodpoveda 8 mg molsidominu denne).

Tablety sa maju uzivat’ v rovnakych ¢asovych intervaloch.
Dlzka liecby zavisi od typu, zavaznosti a priebehu ochorenia. Vyvin tolerancie sa nezaznamenal.
Sposob podavania

Tablety sa po uziti maju zapit’ dostatocnym mnozstvom tekutiny (asi 2 pohara). M6zu sa uzit’ pred
jedlom, pocas jedla alebo po jedle.

Tablety Corvaton retard sa maju prehltnut’ celé a bez zuvania.
4.3 Kontraindikacie

Corvaton sa nesmie podavat

- pacientom s precitlivenostou na molsidomin alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych
v Casti 6.1,

- pacientom s akutnym zlyhanim krvného obehu (Sok, cirkula¢ny kolaps),

- pacientom s t'azkou hypotenziou (systolicky krvny tlak pod 100 mm Hg),

- dojciacim matkam.

Stibezné uzivanie molsidominu a inhibitorov fosfodiesterazy (napr. sildenafil, tadalafil, vardenafil) sa
kontraindikuje pre riziko vyrazného zosilnenia hypotenzného ucinku, ktory méze sposobit’ synkopu
alebo infarkt myokardu.

Stibezné pouzivanie donorov oxidu dusnatého v akejkol'vek forme so stimulatormi rozpustnej
guanylatcyklazy, je kontraindikované pre zvysené riziko hypotenzie (pozri Cast’ 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

S opatrnost’ou sa ma podavat’ Corvaton pacientom:

- s hypertrofickou obstrukénou kardiomyopatiou, konstrikénou perikarditidou a srdcovou
tamponazou,

- s nizkym plniacim tlakom, napriklad pri aktitnom infarkte myokardu, pri znizenej funkcii lavej
komory (I'avokomorové zlyhanie),

- s aortalnou alebo mitralnou sten6zou.

Pacientov so zvySenym rizikom hypotenznej reakcie treba starostlivo monitorovat’ a podla potreby im
individualne prispdsobit’ davku.

V akutnej faze infarktu myokardu sa moze molsidomin podat’ len po stabilizovani krvného obehu,
s podmienkou vel'mi prisneho klinického dohl'adu a nepretrzitého monitorovania cirkulacie.

Pomocné latky
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Liek obsahuje laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galakt6zovej intolerancie,
celkovym deficitom laktazy alebo glukdzo-galaktdzovou malabsorpciou nesmi uzivat’ tento liek.

4.5 Liekové a iné interakcie

Pri subeznom uzivani molsidominu a inhibitorov fosfodiesterazy typu 5 (PDES5) (napr. sildenafil,
tadalafil, vardenafil) je riziko vyrazného poklesu krvného tlaku. Preto je ich stibezné uzivanie
kontraindikované (pozri Cast’ 4.3).

Stubezné pouzitie molsidominu a agonistov rozpustnej guanylatcyklazy (GC), €o je receptor pre oxid
dusnaty, je kontraindikované, pretoze tato kombinacia méze viest’ k zvySenému riziku hypotenzie
(pozri Cast’ 4.3).

Molsidomin sa ma uzivat’ s opatrnostou v kombindcii s inymi liekmi, ktoré svojim ti€¢inkom znizujt
krvny tlak (antihypertenziva, hypotenziva, ako napr. tricyklické antidepresiva, neuroleptika...)

a taktiez treba zvySent opatrnost’ pri konzumovani alkoholu, pretoze hypotenzny uc¢inok sa méze
zosilnit’.

Namel'ové alkaloidy: medzi donormi oxidu dusnatého a namel'ovymi alkaloidmi méze vzniknut’
farmakodynamicka interakcia, ktord méze vyustit’ do antagonistického ti¢inku medzi tymito liekmi.
Preto je potrebné vyvarovat’ sa sibeznému pouzitiu donorov oxidu dusnatého a namelovych
alkaloidov.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Ked’Ze nie su dostupné udaje podporujuce bezpecnost’ Corvatonu pre gravidné Zeny, nema sa uzivat’
pocas gravidity.

Dojcenie

Molsidomin prechadza do materského mlieka. Dojcenie teda treba vylucit, aby sa doj¢a uchranilo
pred uzitim molsidominu spolu s materskym mliekom.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Niektoré neziaduce ucinky (napr. zavrat) mézu zhorsit’ pacientovu schopnost’ koncentracie a reakcie,
a predstavuju tak riziko v situaciach, v ktorych su tieto schopnosti obzvlast’ délezité (napr. vedenie
vozidiel alebo obsluha strojov).

4.8 Neziaduce tucinky

Skusenosti z klinickych Stadii

Poruchy gastrointestinalneho traktu:
nauzea

Poruchy imunitného systému:
hypersenzitivne reakcie (napr. kozné reakcie, bronchospazmus)

Poruchy nervového systému:
bolest’ hlavy

Poruchy ciev:
hypotenzia (napr. spojena so zavratmi) u 1 az 10 % liecenych pacientov, tazka symptomaticka
hypotenzia (napr. spojena s obehovym kolapsom a Sokom)
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Skusenosti po uvedeni lieku na trh

Po uvedeni lieku na trh boli zistené neziaduce U¢inky uvedené niZsSie. Zaznamenali sa na zaklade
spontannych hlaseni a preto ich frekvencia vyskytu je ,,nezndma* (nemozno urcit’ z dostupnych
udajov).

Poruchy imunitného systému:
anafylakticky Sok

Poruchy krvi a lymfatického systému:
trombocytopénia

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. 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

K hlavnym priznakom predavkovania v zavislosti od rozsahu predavkovania a intoxikacie patri
hypotenzia, bradykardia, pocit slabosti, zavraty, ospalost’, kolaps a Sok. Liecba je symptomaticka.
5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina : kardiaka, vazodilatancia pri srdcovych chorobach, ATC kod:
CO1DX12.

Mechanizmus ucinku

Molsidomin uc¢inkuje priamym uvolfiovanim oxidu dusika (NO) z jeho uc¢inného metabolitu SIN-1 a
tak simuluje ucinok fyziologického horménu uvol'novaného z endotelu ciev a rozsirujuceho cievy
(EDREF), ktory uvol'iuje cievy hladkého svalstva a inhibuje funkciu krvnych dosticiek.

Farmakodynamické udinky

Molsidomin, ako farmakologicky NO donor, pdsobi proti patologickému nedostatku NO

v sklerozitovanych koronarnych cievach, rozsiruje epikardialne koronarne cievy a zlepSuje
zasobovanie myokardu kyslikom. Navyse molsidomin vyrazne znizuje predzat'azenie v dosledku
dilatacie vendznych kapacitnych ciev spdsobenej NO a tym zmenSuje pracu srdca a kyslikové naroky
myokardu. Pokles tlakového a objemového zat'azenia znizuje pri srdcovom zlyhani ventrikularnu
dilataciu, ¢im zlepSuje funkciu myokardu.

rww

zakladnych funkcii krvnych dosti¢iek (adhézia, sekrécia a zhlukovanie). V dosledku spontanneho,
neenzymatického uvolnovania NO zo SIN-1 nevznika na molsidomin Ziadna farmakologicka
tolerancia.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia a distribucia

Molsidomin je liecivo, z ktorého sa uvoliuje ako ucinna zlozka oxid dusika (NO). Jeho
farmakokinetiku charakterizuje rychla absorpcia a hydrolyza, ktora spoésobuje rychlu G¢innost’
maximalnej systémovej koncentracie materskej zliceniny a jej u€¢inného metabolitu SIN-1 sucasne.
Cas maximélnej plazmovej koncentracie (tmax) je 1 az 2 hodiny u tabliet a 1 az 3 hodiny u tabliet

s predizenym uvoliovanim.

Biotransformdcia

Biologicka dostupnost’ materskej zli¢eniny po peroralnom podani tabletovej formy je 44 az 59 %, ale
d’al$i metabolizmus sposobuje uvolnenie NO a tvorba polarnych metabolitov je rychla; pol¢as SIN-1
(t1) je 1 az 2 hodiny u tabliet a 2 aZ 3 hodiny u tabliet s predizenym uvolfiovanim.

Eliminécia

Viac nez 90 % metabolizovanej Casti podanej davky molsidominu sa vylu¢i mo€om. Z toho vyplyva,
ze takmer vSetok liek sa absorbuje. Vézba materskej zIu¢eniny na proteiny je vel'mi nizka (3 — 11 %)
a jej distribu¢ny objem (Vd) stvisi s telesnou hmotnostou.

Linearita

Stadie s jednotlivymi ddvkami (1,2 a 4 mg) preukazali linearnu farmakokinetiku a $tadie

s viacnasobnymi davkami u zdravych jedincov (2 mg trikrat denne pocas 7 dni) a u pacientov

s ochorenim vencovej tepny (CAD) (4 mg Styrikrat denne pocas 4 tyzdnov) nezistili ziadnu kumuléciu
lieku.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vzt'ah

U dospievajucich a star§ich jedincov §tidia ukéazala, ze prvotny t€¢inok je nizsi a s vekom sa predlzuje
ti2, Co sa prejavuje zvacSenou plochou pod ¢asovou krivkou koncentracie (AUC) molsidominu a
SIN-1. Podobné zmeny sa pozorovali u pacientov s poruchou funkcie pecene a kongestivnym
srdcovym zlyhanim, avSak ovel’a mensie boli najmi u pacientov s CAD. U pacientov s poruchou
funkcie peCene bol taktiez znizeny klirens, pri zhorSenej renalnej funkcii sa vSak farmakokinetika
molsidominu vyrazne nezmenila. Uprava davkovania sa pre $iroky terapeuticky rozsah davok a

v stlade s klinickou skusenost'ou obvykle nevyzaduje.

Hysterézou v protismere hodinovych ruciciek sa pozorovala linearna zavislost’ u¢inku davok, to
znamena, Ze ucinok spojeny s poklesom plazmovej koncentracie je vacsi, ako ucinok spojeny s jej
vzostupom. Aspon Ciastocne to moze byt sposobené metabolickym oneskorenim tvorby NO

zo SIN-1. Podl'a toho u¢inok molsidominu trva dlhsie, ako by sa dalo o¢akavat’ na zaklade jeho
polcasu eliminacie.

Farmakokinetika molsidominu podporuje odporucané davkovanie na uzivanie pri angine pektoris.
5.3 Predklinické idaje o bezpecnosti.

Akttna toxicita

Nezavisle od spésobu podania (i.v., i.p., s.c., i.m. alebo p.o.) je LDso 700 az 930 mg/kg telesne;j
hmotnosti u mysi, 760 az 1400 mg/kg telesnej hmotnosti u potkanov a 400 mg/kg telesnej hmotnosti u
kralikov.

Akutna toxicita molsidominu je v porovnani s terapeutickymi davkami (stredna davka: priblizne
0,1 mg/kg telesnej hmotnosti, ¢o zodpoveda trikrat denne 2 mg) vel'mi nizka.

Chronicka toxicita

Dlhodobé podavanie 40 mg/kg denne pocas 6 mesiacov potkanom, 10 mg/kg denne pocas

12 mesiacov psom a 16 mg/kg pocas 12 mesiacov opiciam nespdsobilo Ziadne Specifické poskodenie
organov. V slezine sa zistilo nahromadenie krvi, ¢o dokazuje vplyv molsidominu na zvySenie kapacity
cievneho systému.
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Karcinogenita
V stadiach karcinogenity vyskyt tumorov celkovo a vo vSetkych organoch nebol po podani

molsidominu vyssi ako pri neliecenych kontrolach. Iba u potkanov po takmer celozivotnom podavani
vysokych davok (16 az 22 mg/kg v krmive) molsidomin zapri¢inil tumory v nazalnej oblasti musle
¢uchovej kosti. Kym nebude isté, Ze tieto nalezy nie je mozné extrapolovat’ pre I'udi, moznost’
karcinogénnych ucinkov sa nedé vylucit'.

Teratogenicita
Stadie teratogenicity u potkanov, mysi a kralikov nezaznamenali zZiadny dokaz teratogénneho t¢inku

molsidominu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Corvaton:
krospovidon
makrogol 6000
laktoza, monohydrat
stearat horecnaty

Corvaton forte:
krospovidon
makrogol 6000

laktéza, monohydrat
stearat horecnaty

Corvaton retard:

celul6za, mikrokrystalicka

makrogol 6000

laktéza, monohydrat

stearat horecnaty

ricinovy olej, hydrogenovany

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitel'nosti

Corvaton: 3 roky

Corvaton forte: 2 roky

Corvaton retard: 18 mesiacov

6.4 Specidlne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C. Uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Corvaton: PVC/Alu blister, pisomna informacia pre pouzivatel’a, papierova Skatul’ka.

Corvaton forte: PVC/ Alu blister, pisomna informacia pre pouzivatel’a, papierova Skatul’ka.

Corvaton retard: PA/ Alu/ PVC/ Alu blister, pisomnd informacia pre pouzivatel'a, papierova Skatul’ka.
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Corvaton: 30 tabliet
Corvaton forte: 30 tabliet
Corvaton retard: 30 tabliet

6.6 Specidlne opatrenia na likvidciu a iné zaobchadzanie s lieckom
Ziadne zvlastne poziadavky.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa mé zlikvidovat’ v stulade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL; ROZHODNUTIA O REGISTRACII

CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH

Ziegelhof 24

17489 Greifswald

Nemecko

8. REGISTRACNE CiSLA

Corvaton: 83/0119/93-S

Corvaton forte: 83/0052/13-S

Corvaton retard: 83/0051/13-S

9, DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDIL.ZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 13.08.1993
Datum posledného predlzenia registracie: 08.11.2004

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Marec 2021



