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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

QGrandaxin

50 mg tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta obsahuje 50 mg tofizopamu.

Pomocna latka so zndmym uc¢inkom
92 mg monohydratu laktézy v kazdej tablete.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Tableta.

Biele alebo sivobiele okruhle ploché tablety na okraji Sikmo zrezané, bez zdpachu alebo takmer
bez zépachu, s oznacenim ,,Grandax" na jednej strane a deliacou ryhou na druhej strane.
Lomova plocha je biela.

Deliaca ryha iba pomaha rozlomit’ tabletu, aby sa dala l'ahsie prehltnat’ a nesluzi na rozdelenie
na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

. Liecba psychickych (neurotickych) a somatickych ochoreni spojenych s napétim, tzkostou,
vegetativnymi poruchami, nedostatkom energie a motivacie, apatiou, inavou a depresivnou
naladou.

. Alkoholovy abstinen¢ny syndrom, vegetativne excitacné priznaky pred alebo pocas deliria.

4.2 Davkovanie a sp6sob podavania
Dévkovanie

Dospeli

Odporacané davky s 1 — 2 tablety 1 — 3-krat denne (50 — 300 mg denne), alebo 1 — 2 tablety
prilezitostne. Vzhl'adom na dobru znasanlivost’ a chybanie akéhokol'vek ucinku znizujiiceho bdelost’
nie je potrebna titracia davky, pacienti mézu dostat’ plnti davku, ktort potrebuji hned’ na zaciatku
lieCby.

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a i€innost’ Grandaxinu u deti mladsich ako 18 rokov neboli doteraz stanovené.

Spdsob podavania
Na vnutorné pouZitie.
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4.3 Kontraindikacie

. Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorykolI'vek iny benzodiazepin, alebo na ktorukol'vek
z pomocnych latok uvedenych v casti 6.1.
. Dekompenzovana respiracna nedostato¢nost’.
. Syndrom spankového apnoe v anamnéze.
. Koéma v anamnéze.
. Stbezné podavanie tofizopamu s takrolimom, sirolimom a cyklosporinom je kontraindikované

(pozri cast’ 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

. Tento liek sa neodporuca v prvom trimestri gravidity a pocas dojcenia (pozri Cast’ 4.6).

. Podavanie tohto lieku vyzaduje zvlastnu opatrnost’ pri dekompenzovanej chronickej respiracne;j
insuficiencii alebo u pacientov s akutnou respira¢nou nedostatocnost'ou v anamnéze.

. Liecba starSich pacientov, dusevne chorych, pacientov s poskodenou funkciou obli¢iek alebo
pecene si tiez vyzaduje opatrnost, pretoze neziaduce ucinky su v tychto pripadoch ovela
Castejsie.

. Ak sa tofizopam podéava stibezne s latkami timiacimi centralny nervovy systém (alkohol,

antidepresiva, antihistaminika, sedativa-hypnotikd, neuroleptikd, opioidné analgetika, celkové
anestetikd) moze zosiliiovat’ t€¢inky inych liekov a latok (pozri Cast’ 4.5).

. Tofizopam sa neodporuca u pacientov s chronickou psychézou, fobickymi a obsedantno-
kompulzivnymi poruchami. Liecba tofizopamom méze zvysit’ riziko samovrazedného alebo
agresivneho spravania, pretoze znizuje zabrany. Preto sa monoterapia tofizopamom neodportca
pri liecbe depresie alebo depresie spojenej s izkost'ou a liecba pacientov s poruchami osobnosti
si vyZaduje osobitn1 starostlivost’.

. Ak sa tofizopam podéava pacientom s organickymi poruchami mozgu (napr. ateroskleroza),
odportca sa zvlastna opatrnost’.

. Tento liek mdze vyvolat’ zachvaty u epileptickych pacientov.

. Grandaxin sa neodportca u pacientov s glaukémom s uzkym uhlom.

Riziko pri sibeznom uzivani opioidov

Stubezné uzivanie Grandaxinu a opioidov moze spdsobit’ sedaciu, respiracnu depresiu, komu a smrt’.
Vzhl'adom na tieto rizikd by sa stibezné predpisovanie sedativnych liekov ako st benzodiazepiny
alebo pribuzné lieky ako je Grandaxin s opioidmi malo vyhradit’ pacientom, pre ktorych nie st mozné
alternativne moznosti lieCby. Ak sa rozhodne o predpisani Grandaxinu stibezne s opioidmi, ma sa

v

odportcanie pre davkovanie v Casti 4.2).

Pacienti maju byt starostlivo sledovani z hl'adiska prejavov a priznakov respiracnej depresie
a sedacie. V tejto stivislosti sa dorazne odporuca, aby pacienti a ich opatrovatelia (ak je to
aplikovatel'né) boli o tychto priznakoch informovani (pozri Cast’ 4.5).

KedZe Grandaxin obsahuje monohydrat laktozy, pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami
galaktozovej intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo gluk6zo-galakt6zovou malabsorpciou
nesmu uzivat’ tento liek.

4.5 Liekové a iné interakcie

. Plazmatické koncentracie liekov metabolizovanych izoenzymom CYP 3A4 mo6zu byt’ zvySené
v pripade stibezné¢ho podavania s tofizopamom. Preto je subezné podavanie tofizopamu
s takrolimom, sirolimom a cyklosporinom kontraindikované.

= Ak sa podava stibezne s liekmi tlmiacimi centralny nervovy systém (analgetikd, celkové
anestetikd, antidepresiva, H;-antihistaminika, sedativa-hypnotika, neuroleptika), lieky mozu
navzajom zosilnit’ svoj €inok (sedativny tc€inok, utlm dychania).
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= Opioidy: subezné uzivanie sedativnych liekov, ako st benzodiazepiny alebo pribuzné lieky ako
je Grandaxin s opioidmi zvySuje riziko sedacie, respiracnej depresie, komy a smrti v dosledku
aditivneho tlmiaceho Géinku na CNS. Davkovanie a trvanie sibeZzného uzivania ma byt
obmedzené (pozri Cast’ 4.4).

. Induktory pecetiovych enzymov (alkohol, nikotin, barbituraty, antiepileptika, atd’.), mézu zvysit
metabolizmus tofizopamu, pricom plazmatické hladiny a terapeutickd t€innost’ lieku sa moézu

znizit'.

. Urcité antimykotika (ketokonazol, itrakonazol) mozu zvysit’ plazmatické hladiny tofizopamu
inhibiciou jeho metabolizmu v peceni.

. Urcité antihypertenziva (klonidin, blokatory kalciovych kandlov) mézu zosilnit’ u¢inky

tofizopamu. Beta-blokatory mozu inhibovat’ metabolizmus tofizopamu, tito interakcia vSak
nebola preukazana ako signifikantna.

. Tofizopam mdze zvysit’ plazmatické hladiny digoxinu.

. Zluceniny benzodiazepinového typu mézu ovplyvnit’ antikoagulacnu aktivitu warfarinu.

. Chronické podavanie disulfiramu moéze inhibovat’ metabolizmus tofizopamu.

. Antacida maju r6zny vplyv na absorpciu tofizopamu. Cimetidin a omeprazol inhibuju
metabolizmus tofizopamu.

. Peroralne kontraceptiva mdzu inhibovat’ metabolizmus tofizopamu.

. Tofizopam znizuje negativny vplyv alkoholu, ovplyviiujuci vnimanie.

4.6  Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Tofizopam mézZe prechadzat’ placentou. Studie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame
Skodlivé t€inky tykajuce sa reprodukénej toxicity (pozri Cast’ 5.3).

Ako preventivne opatrenie je vhodné vyhnat sa uzivaniu Grandaxinu pocas prvého trimestra
gravidity. Podavanie tofizopamu v neskorsich obdobiach gravidity ma byt’ zalozené na starostlivom
zhodnoteni pomeru riziko/prinos (pozri Cast’ 4.4).

Dojcenie

Tofizopam sa vyluc¢uje do materského mlieka.

Grandaxin sa neodporuca pocas dojcenia.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Napriek tomu, ze Grandaxin nema ziadny sedativno-hypnoticky G¢inok, na zaciatku lieby, pocas
obdobia zavislého od reakcie pacienta, sa maju vedenie vozidiel a pracovné ¢innosti so zvySenym
rizikom urazu zakazat’. Neskor sa ma rozsah tohto zékazu stanovit’ individualne.

4.8 Neziaduce ucinky

Klasifikacia neziaducich ucinkov je vytvorena pomocou nasledovnej konvencie: vel'mi ¢asté (> 1/10),
Casté (= 1/100 az < 1/10), menej Casté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (= 1/10 000 az < 1/1 000),

vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych udajov).

V kazdej skupine frekvencii su neziaduce ucinky zoradené podl'a klesajucej zavaznosti. Pre vacsinu
neziaducich tc¢inkov nie su dostatocné udaje tykajice sa ich frekvencie.

Poruchy metabolizmu a vyzivy: Strata chuti do jedla.
Psychické poruchy: RozruSenie, podrazdenost, napéatie. Vel'mi zriedkavo zmétenost'.

Poruchy nervového systému: Bolest hlavy, nespavost. Vel'mi zriedkavo moze tofizopam vyvolat
zachvaty u pacientov s epilepsiou.

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina: Depresia dychania.
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Poruchy gastrointestinalneho traktu: Vracanie, nauzea, zapcha, meteorizmus, sucho v tstach.
Poruchy pecene a Zicovych ciest. Vel'mi zriedkavo cholestaticka ZItacka.

Poruchy koze a podkozného tkaniva: Exantém, Sarlachovy exantém, svrbenie.

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva: Svalové napdtie, bolesti svalov.
Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie

HIlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii je dolezité. Umozituje priebezné

monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodn¢ centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Symptoémy
Len pri poziti extrémnej davky (50 — 120 mg/kg telesnej hmotnosti) sa vyskytna CNS tlmiace U¢inky.
Takéto davky mozu vyvolat’ vracanie, zmétenost’, komu, utlm dychania a epileptické zachvaty.

Liecba

Vyplach zaludka moze byt’ prinosom, avSak indukovanému vracaniu sa treba vyhnut kvéli depresii
CNS. Aktivne uhlie a prehanadla mézu byt poddvané na potlacenie alebo znizenie absorpcie
tofizopamu.

Odporuca sa monitorovanie vitdlnych funkcii a symptomaticka liecba zodpovedajuca vysledkom
monitorovania. V pripade tazkého utlmu dychania, mozno pouzit asistované dychanie. Pouzitie
stimulantov centralneho nervového systému sa neodporuca. Hypotenzia moze byt lieCena i.v.
suplementéciou tekutin, Trendelenburgovou polohou alebo, ak to nepostacuje, podanim dopaminu
alebo noradrenalinu.

Tofizopam sa neda odstranit’ dialyzou, forsirovana diuréza nema ziadne vyhody.

V pripade intoxikacie tofizopamom pouzitie flumazenilu nebolo testované v klinickych Stadiach.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Psycholeptika, anxiolytika, derivaty benzodiazepinu
ATC kod: NOSBA23

Mechanizmus ucinku

Tofizopam je kratkodobo pdsobiace, slabé anxiolytikum so Sirokym terapeutickym indexom.
Mechanizmus jeho Gc¢inku nie je presne znamy. Tofizopam sa lisi od klasickych 1,4- benzodiazepinov
nielen v chemickej Strukture, ale tiez jeho farmakologickymi a klinicko-farmakologickymi
vlastnost'ami.

Farmakodynamické uéinky

Tofizopam moZze Uc€inne liecit’ vegetativne priznaky, unavu a apatiu spojent s izkost'ou. Na rozdiel
od inych benzodiazepinov, tofizopam nema Ziadny sedativno-hypnoticky, myorelaxacny

a antikonvulzivny uc¢inok a neovplyviiuje psychomotorické, kognitivne a pamit'ové funkcie, naviac
ma mierny stimulacny uc¢inok. Vzhl'adom na chybajiici myorelaxacny G¢inok, tofizopam sa moze tiez
pouzit’ v pripadoch, kedy je myorelaxacia kontraindikovana alebo neziaduca (myasténia gravis,
myopatie, neurogénna svalova atrofia).

Pocas uzivania tofizopamu, aj po dlhodobom uZivani, sa nevyvinula fyzicka ani psychicka zavislost’.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Tofizopam sa rychlo absorbuje z gastrointestinalneho traktu. Maximalna plazmatickéd koncentracia sa
dosahuje v priebehu 1 — 1,5 hodiny.

Distribucia
Asi 50 % cirkulujuceho tofizopamu sa viaze na bielkoviny plazmy.
Biotransformdcia

Tofizopam po absorpcii podlicha intenzivnemu first-pass metabolizmu v peceni. Hlavnou cestou
metabolizmu je demetylacia.

Eliminécia

Asi 60 % podanej davky sa vylucuje vo forme metabolitov mocom a 40 % stolicou.
Biologicky polcas je 6 — 8 hodin.

5.3 Predklinické idaje o bezpe¢nosti

Predklinické tidaje ziskané na zéklade obvyklych farmakologickych stadii bezpecnosti, genotoxicity,
karcinogénneho potencidlu, reprodukenej toxicity a vyvoja neodhalili ziadne osobitné riziko pre I'udi.
6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

stearat horeCnaty

kyselina stearova

mastenec

zelatina

mikrokrystalicka celuloza

zemiakovy Skrob

monohydrat laktézy

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3  Cas pouZitelnosti

5 rokov.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

20 alebo 60 tabliet v PVC/PVAC blistroch 60 g/m? (10 tabliet/blister) s hlinikovou blistrovou foliou
zatavenou na PVC a PVdC blister.

20 tabliet v sklenenej fl'asi s plastovym uzaverom.
Na trh nemusia byt uveden¢ vsetky vel'kosti balenia.
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6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s ndrodnymi
poziadavkami.
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9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Déatum prvej registracie: 21. aprila 1977

Déatum posledného predlzenia registracie: 08. novembra 2006

10. DATUM REVIZIE TEXTU

08/2023



