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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Mestinon 60 mg

obalené tablety

2.  KVANTITATIVNE A KVALITATIVNE ZLOZENIE
Jedna obalena tableta obsahuje 60 mg pyridostigminium-bromidu.

Pomocné latky so znamym ucinkom:
Jedna obalena tableta obsahuje 161,6 mg sachardzy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Obalena tableta.

Okrahle vypuklé svetlooranzové az ruzové obalené tablety.
4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Myasténia gravis, ¢revné atonie, atonicka obstipacia, poopera¢na retencia mocu.
Liek je urceny dospelym aj detom.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Dévkovanie je individudlne. Poddvanie sa odporuca v Case, ked’ sa maximalny u¢inok zhoduje
s najvacsou fyzickou ndmahou, napr. 15 - 30 min. pred vstdvanim, d’al§ie davky 15 - 30 min. pred

jedlom. Uginok sa dostavi zvy&ajne v priebehu 15 - 30 minut.

Myasténia gravis

Dospeli

Opakované davky od 30 mg (0,5 tablety) do 180 mg (3 tablety), kazda sa podava v intervaloch pocas
celého dna. Celkova denné davka je zvyc€ajne v rozsahu 120 mg (2 tablety) - 1 200 mg (20 tabliet), no
u niektorych pacientov v zavislosti od titracie davky mozu byt’ potrebné vyssie davky.

Pediatricka populdcia

Ak sa tento liek pouziva u pediatrickych pacientov, pozadované davkovanie sa ma stanovit’ pomocou
starostlivej titracie.

Odporucana davka pre deti je 7 mg/kg/deni rozdelend na 5 az 6 davok.

Deti mladsie ako 6 rokov mozu dostat’ zaciatocnt davku 30 mg Mestinonu (0,5 tablety); deti vo veku
6-12 rokov mézu dostat’ 60 mg (1 tableta). Davkovanie sa ma postupne zvySovat’ v davkach 15 az 30
mg denne (0,25 az 0,5 tablety), kym sa nedosiahne maximalne zlepsenie. Celkové denné poziadavky
su zvycajne v rozmedzi 30 az 360 mg (0,5 az 6 tabliet).
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Novorodenci

Pri neonatalnej myasténii sa zvycajne preferuje liecba neostigminom. Ak sa to vSak poklada za
nevhodné (napriklad z d6vodu zavaznych cholinergnych vedlajsich ucinkov), Mestinon sa moze
podat’. V tychto pripadoch sa ako Standardna hodnota odporuca podat’ 5 mg peroralne vo forme tabliet
kazdé 4 az 6 hodin 30-60 minut pred kazdym kfmenim, pricom sa maximalna jednotliva davka 10 mg
nema prekrocit’. Tato davka sa ma postupne znizovat, az do mozného ukoncenia liecby.

Liecba dlhsia ako osem tyzdiiov po narodeni sa bude vyzadovat iba v urcitych zriedkavych pripadoch
pri vrodenej a heredofamiliarnej novorodeneckej myasténii.

DalSie indikacie ( ¢revné atdonie, atonicka obstipacia, pooperacna retencia mocu)

Dospeli
Zvycajna davka je 60 mg — 240 mg (1 — 4 tablety) denne peroralne. Frekvencia davok sa moze lisit
v zavislosti od potreby pacienta.

Deti
Bezpecnost’ a ucinnost’ Mestinonu u deti neboli stanovené. V stc¢asnosti dostupné idaje st opisané

v Casti 5.1.

Specialne populécie

Starsi pacienti
U star$ich pacientov nie su Ziadne Specialne odporucania na davkovanie Mestinonu.

Porucha funkcia obliciek

Pyridostigminium-bromid sa v nezmenenej forme vylucuje najma obli¢kami, preto mézu byt

u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek potrebné nizSie davky a lieCbu je potrebné nastavit’ titraciou
ucinnej davky lieciva (pozri Cast’ 4.8).

Porucha funkcia pecene
U pacientov s poruchou funkcie pe¢ene nie su Ziadne Specialne odporucania na davkovanie
Mestinonu.

Spdsob poddvania
Obalené tablety sa maju zapijat’ vodou (polovicou az plnym poharom vody).

Deti do 6 rokov nemusia tabletu 'ahko prehltnat’. Tabletova liekova forma nemusi byt’ vhodna pre
kazdé diet’a, ak tabletu rozdrvite na viac Casti, ktoré nesplnaji potreby pre davkovanie.

4.3 Kontraindikacie

Mestinon je kontraindikovany u pacientov:

- S precitlivenost'ou na lie¢ivo, bromidy alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych
v Casti 6.1.

- S mechanickou obstrukciou traviaceho alebo mocového systému.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Extrémna opatrnost’ je potrebna pri podavani Mestinonu pacientom s obstrukénymi ochoreniami
dychacich ciest, ako je bronchidlna astma a chronickd obstrukéné choroba pl'ac (CHOCHP).

Opatrnost’ je potrebna u pacientov:

- s arytmiami, ako je bradykardia a blokdda AV (starsi pacienti mozu byt citlivej$i na dysrytmie
nez mladi dospeli jedinci)

- s nedavnou okluziou koronarnej cievy
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- s hypotenziou

- s vagotoniou

- s peptickym vredom

- s peritonitidou

- s epilepsiou alebo parkinsonizmom

- s hypertyre6zou

- s poruchou funkcie obliciek (pozri Casti 4.2 a 4.8)

Ak sa pacientom s myasténiou gravis podavaju relativne vysoké davky pyridostigminium-bromidu,
moze byt potrebné podat’ atropin alebo iné anticholinergikum na $pecifickt blokadu muskarinovych
ucinkov pyridostigminium-bromidu pocas pretrvavania jeho nikotinového ucinku.

U vsetkych pacientov sa musi zohl'adnit’ moznost’ ,,cholinergnej krizy* z dovodu predavkovania
pyridostigminium-bromidom, ktor je potrebné odlisit’ od ,,myastenickej krizy* vyvolanej zhor§enim
ochorenia. Oba druhy kriz sa prejavuji zvysenou svalovou slabost'ou, no zatial’ co myastenicka kriza
si méze vyzadovat’ intenzivnejSiu anticholinesterazovi lie¢bu, cholinergna kriza si vyzaduje okamzité
ukoncCenie lieCby a zacatie vhodnych podpornych opatreni vratane podpory dychania.

Po tymektomii sa mbze znizit’ potrebna davka Mestinonu.

Liek obsahuje sacharozu
Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami intolerancie fruktdzy, glukézogalaktozovej
malabsorpcie alebo deficitu sacharazy a izomaltazy by nemali uzivat’ tento liek.

4.5 Liekové a iné interakcie

Imunosupresiva

Pri subeznom uzivani s kortikosteroidmi alebo imunosupresivami sa méze znizit' potrebna davka
pyridostigminium-bromidu.

Novo pridané kortikosteroidy vSak mézu spociatku zhorsit’ priznaky myasténie gravis. Podl'a reakcie
pacienta je mozné davku pyridostigminu upravit’.

Metylceluloza
Metylceluléza a lieky s obsahom metylcelulozy, ako pomocnej latky, mézu uplne inhibovat’ absorpciu
pyridostigminium-bromidu, treba sa im vyhnut'.

Antimuskarinove lieky

Atropin a hyoscin antagonizujii muskarinové u¢inky pyridostigminium-bromidu. Je potrebné
zohl'adnit’, Ze pomalsia gastrointestinalna motilita vyvolana tymito liekmi méze ovplyvnit’ absorpciu
pyridostigminium-bromidu. Podl'a reakcie pacienta je mozné davku pyridostigminu upravit’.

Myorelaxancia

Pyridostigminium-bromid antagonizuje u¢inky nedepolarizujucich myorelaxancii (napr. pankurdnia
a vekuronia). Pyridostigminium-bromid méze predizit’ u¢inok depolarizujicich myorelaxancii (napr.
suxametonia). Preto v pripade predoperacného pouzitia pyridostigminu pri chirurgickom zakroku
mdze byt potrebné zvysit' davkovanie nedepolarizujiicich myorelaxancii. Kombinované pouzitie
pyridostigminu a depolarizujucich myorelaxancii sa neodporutca.

Iné

Aminoglykozidové antibiotikd, lokalne a niektoré celkové anestetikd, antiarytmika a iné lie¢iva, ktoré
ovplyviiuju neuromuskularny prenos mozu interagovat’ s pyridostigminium-bromidom. Podla reakcie
pacienta je mozné davku pyridostigminu zvysit'.

Lieciva blokujuce neuromuskularnu aktivitu, ako su aminoglykozidy, klindamycin, kolistin,
cyklopropan a halogénované inhalacné anestetikd, moézu antagonizovat’ ucinky pyridostigminu.
Lieciva, ako je chinin, chlorochinin, hydroxychlorochinin, chinidin; prokainamid, propafenon, litium
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a betablokatory, ktoré maji potencial zhorSovat’ myasthenia gravis, moézu znizit' i€innost’ liecCby
parasympatomimetikami. Davka pyridostigminu sa podl'a odpovede moze zvysit'.

U pacientov uzivajtcich betablokatory spolu s inhibitormi anticholinesterazy (t.j. neostigmin) sa tiez
vyskytla predlzena bradykardia. Pri sibeznom uzivani pyridostigminu a betablokatorov je potrebna
opatrnost’.

Stubezné podavanie pyridostigminu s inymi inhibitormi acetylcholinesterazy, napr. donepezilom,
galantaminom a rivastigminom méze mat’ aditivny ucinok.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Fertilita
Predklinické vyskumy na potkanoch nepreukazali ziadne negativne G€inky na reprodukéné spravanie.

Gravidita

Bezpecnost’ pyridostigminium-bromidu pocas gravidity a laktacie nebola stanovena. V kazdom
pripade sa musia zvazit’ mozné rizika pre matku a dieta oproti moznému prinosu liecby. Skasenosti
s pouzitim lieku u gravidnych zien s myasténiou gravis neodhalili ziadne neziaduce G¢inky lieku na
priebeh gravidity. Ked’ze sa zavaznost’ myasténie gravis ¢asto v gravidite zna¢ne meni, vyzaduje sa
$pecialna opatrnost, aby sa zamedzilo cholinergnej krize v désledku predavkovania.

Pretoze pyridostigminium-bromid prestupuje placentarnou bariérou ma sa vyhnat podavaniu
vysokych davok pyridostigminium-bromidu a novorodenci maju byt sledovani z dévodu moznych
ucinkov.

Vysledky reprodukénych studii na kralikoch a potkanoch nepreukazali teratogénne ucinky, ale
preukazali embryo/fetotoxické uéinky v davkach toxickych pre matku (pozri ¢ast’ 5.3).

Intraven6zne podanie pyridostigminium-bromidu méze vyvolat’ kontrakcie maternice (najméa
v poslednej faze gravidity).

Dojcenie

Bezpecnost’ pyridostigminium-bromidu pocas laktacie nie je stanovend. Pozorovania naznacuju, Ze iba
zanedbatel'né mnozstvo pyridostigminium-bromidu sa vylucuje do materského mlieka. I napriek tomu
je potrebné venovat’ pozornost’ moznym ucinkom u dojcat’a.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Mibza a poruchy akomodacie SoSovky vyvolanych pyridostigminium-bromidom alebo neadekvatnou
liecbou myasténie gravis méze Mestinon ovplyvnit’ ostrost’ zraku, a tym nepriaznivo ovplyvnit
schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Tak ako vSetky cholinergné lieky, aj Mestinon mdze mat’ neziaduce funkéné ucinky na vegetativny
nervovy systém.

Neziaduce ucinky podobné muskarinu sa mézu prejavit’ ako nauzea, vracanie, hnacka, abdominalne
kiCe, zvySena peristaltika a zvySena bronchialna sekrécia, slinenie, bradykardia a mio6za.
NajdolezitejSie nikotinové ucinky st svalové kice, fascikulacia a svalova slabost’.

Neziaduce ucinky st uvedené podla triedy organového systému a frekvencie vyskytu s pouzitim
nasledovnych kategorii:

Vel'mi Casté (>1/10)

Casté (>1/100 az <1/10)

Menej &asté (>1/1000 az <1/100)
Zriedkavé (>1/10000 az <1/1000)
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Vel'mi zriedkavé (<1/10000)
Nezname (z dostupnych udajov)

Poruchy imunitného systému
Frekvencia neznama: precitlivenost na lie¢ivo

Poruchy nervového systému:
Frekvencia neznama: synkopa

Poruchy oka
Frekvencia neznama: midza, zvySené slzenie, poruchy akomodacie SoSovky

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Frekvencia neznama: arytmia (vratane bradykardie, tachykardie, blokddy AV), Prinzmetalova angina

Poruchy ciev
Frekvencia neznama: navaly, hypotenzia

Poruchy dychacej ststavy, hrudnika a mediastina
Frekvencia neznama: zvySena bronchialna sekrécia v kombinacii s bronchokonstrikciou

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Frekvencia neznama: nauzea, vracanie, hnacka, abdominalne kice, gastrointestinalna hypermotilita,
hypersekrécia slin, abdobinalny diskomfort

Poruchy koze a podkozného tkaniva

Zriedkavé: vyrazka (ktora obvykle vymizne po ukonéeni liecby. V budiicnosti uz nie je mozné uzivat’
lieky s obsahom bromidu).

Frekvencia nezndma: hyperhidréza, urtikaria

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva
Frekvencia neznama: zvySena svalova slabost’, fascikulacia, tras, a svalové kiCe alebo svalova
hypotonia (pozri Cast’ 4.9)

Poruchy obli¢iek a mocovych ciest
Frekvencia neznama: nutkanie na mocenie.

Ked'Ze tieto priznaky mézu indikovat’ cholinergnu krizu, je na objasnenie diagndzy okamzite potrebné
kontaktovat’ lekara (pozri Cast’ 4.9).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje 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

Klinické priznaky predavkovania:
Centralny nervovy systém: nepokoj, zmétenost, dychacie problémy, nezretel'na artikulacia, nervozita,
podrazdenost’, koma, apnoe, cerebralna anoxia, kardiovaskularny kolaps, zastavenie srdca.

Muskarinové uc¢inky: rozmazané videnie, bronchospazmus, zvySena peristaltika, hnacky, diaforéza,
vyrazné zvysenie bronchidlnej sekrécie, salivacie, nauzea, vracanie, plytké a zrychlené dychanie,
bradykardia, abdominalne kfce alebo bolesti zaludka, neobvykla tunava a slabost’, hyperhidroza

a midza.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Nikotinové ucinky: zvySena svalova slabost’ az paralyza (postihnuté st najmi svaly hornych koncatin,
Sije, chrbta a jazyka), svalové kice alebo fascikulacie.

Predavkovanie lickom Mestinon alebo inymi inhibitormi cholinesterazy vedie ku cholinergne;j krize
(generalizovana svalova slabost’).

U pacientov s myastheniou gravis moze byt svalova slabost’ tiez znakom predavkovania alebo
rezistencie na lieCbu. Niekedy u nich t'azko rozliSit’ cholinergnu krizu, pri ktorej je svalova slabost’
paradoxne vyvolanid nadmernym mnozstvom acetylcholinu, od myastenickej krizy. Na rozliSenie je
dolezity ¢asovy interval od podania Mestinonu k objaveniu sa prvych priznakov krizy. Ak sa slabost’
prejavi po jednej hodine od podania, vznika vac¢Sinou ako dosledok predavkovania, zatial’ co
generalizovana slabost’, ktora sa objavi po troch a viac hodinach po podani, je znakom poddavkovania
alebo rezistencie na lieCbu. Na rozliSenie cholinergnej a myastenickej krizy (ak to nie je mozné podla
klinickych priznakov) sa odporuca podat’ edrofonium. Edroféonium kratkodobo znizi svalovii slabost’
pri cholinergnej krize.

Terapia predavkovania:

Lie¢ba Mestinonom sa musi okamzite ukoncit. Ak je dychanie zdvazne potladené, ma sa zaCat’ umela
pl'icna ventilacia. Intravendzne podanie atropinsulfatu je antidotom na muskarinové ucinky. Davky
mozno podla potreby opakovat’.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: parasympatomimetikum.
ATC koéd: NO7TAA02

Pyridostigmin je parasympatomimetikum, reverzibilny inhibitor acetylcholinesterazy. Predlzuje
ucinok acetylcholinu inhibiciou jeho degradacie acetylcholinesterazou. Nasledkom toho sa zvySuje
nervovosvalovy prenos v kostrovom a autonomnom svalstve. Pyridostigmin ma dlhs$ie trvajuci u¢inok
ako neostigmin, hoci jeho G¢inok je o nie¢o pomalsi (jeho nastup zvycajne trva 30 — 60 minat).

Cholinergnd odpoved’ sa prejavuje midzou, bradykardiou, zvySenim tonusu ¢riev a zvySenim tonusu
kostrového svalstva. Zvysuje sa konstrikcia bronchov a uteru, dochadza k stimulécii potnych

a slinnych zliaz. Sila svalovej kontrakcie sa zvySuje i v dosledku aktivacie nervovosvalovej platnicky
acetylcholinom.

Pediatricka populacia

Pre pouzitie u deti existuju iba obmedzené pozorovania pri ¢revnej atonii, atonickej zapche,
pooperacnej retencii mocu. Napriklad pri paralytickom ileu sa najskér Mestinon podaval
intramuskularne (davka 0,5 mg az 1,0 mg), po ktorom nasledovalo perordlne podanie (3 az 4 krat
denne, 5 mg az 10 mg). Pri paralytickom ileu a pooperac¢nej retencii mocu sa perordlne podavali denné
davky 15 az 60 mg.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Pyridostigmin sa po peroralnom podani z GIT len CiastoCne vstrebava. Biologicka dostupnost’ po

peroralnom podani je priblizne 10 - 20 %. Maximalne plazmatické koncentrécie sa dosiahnu po 1 - 2
hodinach po podani nala¢no. Maximalna plazmaticka koncentracia po podani 60 mg p.o. je 40 —

60 pg/ml. Pri podavani s potravou sa vzostup plazmatickej hladiny spomal’uje. Pri peroralnom podani
zdravym dobrovolnikom v dennych davkach 120 mg, 120 — 370 mg a 180 — 1440 mg bola peroralna
biologicka dostupnost’ pyridostigminium-bromidu 7,6 %, 18,9 % a 3—4% pri Cnax40 — 80 pg/l,

20 — 100 pg/l a 180 pg/l pri tmax 3 az 4 hodiny, 1,5 az 6 hodin a 1,5 hodiny. T4to nizka a vysoko
variabilna biologickéa dostupnost’ v priebehu stidii sa pripisuje nizkej miere absorpcie pyridostigminu.
U pacientov s myasténiou gravis sa peroralna biologickéd dostupnost méze znizit' na 3,3%.
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Distribucia

Neviaze sa na plazmatické bielkoviny a neprestupuje cez hematoencefalicku bariéru. Zdanlivy
distribu¢ny objem bol u zdravych jedincov po intravenéznom podani 1,03 - 1,43 1/kg, u pacientov
s myasténiou gravis 1,76 I’kg a 0,53 az 1,1 I/kg u pacientov s chirurgickym zakrokom.

Metabolizmus
Pyridostigmin sa metabolizuje iba v malom rozsahu. Je hydrolyzovany plazmatickou cholinesterazou.
Metabolizuje sa v peceni na 3-hydroxy-N-metylpyridin.

Eliminacia

Elimina&ny poléas je 1 - 2 hodiny, ale moZe sa aZ trojnasobne prediZit. Vyluéuje sa prevazne

v nezmenenej forme mocom (75 — 90 %), ¢iastocne vo forme metabolitov v pomere 4:1. Celkovy
plazmaticky klirens u zdravych jedincov bol vel'mi rychly s 0,65 1/h/kg, u pacientov s myasténia gravis
0,29 az 1,0 I/h/kg a u pacientov s chirurgickym zakrokom 0,52 az 0,98 I/h/kg.

Po intravendéznom podani bol zdanlivy terminalny elimina¢ny pol¢as u zdravych dobrovolnikov

1,51 - 1,74 h, u pacientov s myasténia gravis 1,05 h, a u pacientov s chirurgickym zakrokom 0,38-
1,86 h. Pri oralnom podani to bolo 3 az 4 hodiny. Pri poruche funkcie pe¢ene nedochadza

k vyznamnej$iemu ovplyvneniu jeho farmakokinetiky. Pri rendlnom poskodeni moéze dojst’ az

k $tvornasobnému prediZeniu eliminaéného poléasu.

5.3 Predklinické udaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych $tudii bezpecnosti, toxicity po
jednorazovom a opakovanom podavani a genotoxicity neodhalili Ziadne osobitné riziko pre l'udi.
Vysledky reprodukénych §tadii vykonanych na kralikoch a potkanoch nepreukazali teratogénne
uénky, ale preukazali embryo/fetotoxické u¢inky so zvySenou resorpciou, menSou vel’kost'ou mlad’at
a znizenou pdrodnou hmotnost'ou, ako aj s mierne prediZzenym Sasom osifikacie v davkach toxickych
pre matku. Stadie karcinogenity pyridostigminium-bromidu nie st vykonané.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych liatok

Jadro:

oxid kremicity, koloidny bezvody
zemiakovy Skrob

povidon

kukuri¢ny skrob

mastenec

stearat horecnaty

Obal:

sachardza

ryzovy Skrob
mastenec

arabska guma
parafin, tekuty
parafin, tuhy
cerveny oxid Zelezity
zIty oxid Zelezity

6.2 Inkompatibility

Nie st zname.
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6.3 Cas pouZitelnosti

4 roky.

Po prvom otvoreni: 3 mesiace.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

FTasticka z hnedého skla so skrutkovacim uzaverom, pisomna informacia pre pouzivatel'a, Skatul’ka.
Velkosti balenia: 20; 100; 150 obalenych tabliet

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

7.  DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Viatris Healthcare Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irsko

8. REGISTRACNE CiSLO

67/0110/87-CS

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIE REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 30. decembra 1987

Déatum posledného predlzenia registracie: 22. jula 2002

10. DATUM REVIZIE TEXTU

11/2022



