Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev. ¢.: 2023/03842-ZME

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

INDAP

2,5 mg

tvrdé kapsuly

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Jedna tvrda kapsula obsahuje 2,5 mg indapamidu.

Pomocna latka so zndmym ucinkom: monohydrat laktézy 10,4 mg v jednej tvrdej kapsule.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Tvrda kapsula

Tvrdé zelatinové kapsuly so spodnou ¢ast'ou bielou a vrchnou modrou.
4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Indapamid je indikovany na terapiu arterialnej hypertenzie u dospelych.
4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Jedna tableta za 24 hodin, prednostne rano.

Pri vyssich davkach sa nezvysuje antihypertenzny ucinok indapamidu, ale zvySuje sa jeho salureticky
ucinok.

Osobitné skupiny pacientov

Porucha funkcie obliciek (pozri casti 4.3 a 4.4):

Pri tazkom zlyhani obliciek (klirens kreatininu pod 30 ml/min) je liecba kontraindikovana.
Tiazidové a im pribuzné diuretika su plne u¢inné len pri normalnej alebo len minimalne porusenej
funkcii obliciek.

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

Starsi ludia (pozri cast 4.4):

U starSich 0sob sa musi hodnota plazmatického kreatininu posudzovat’ v zavislosti od veku, telesnej
hmotnosti a pohlavia. Star§i pacienti mézu byt lie¢eni INDAPOM len pri normalnej alebo len
minimalne porusenej funkcii obliciek.
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Pediatricka populacia:
Bezpecnost’ a ic¢innost’ INDAPU u deti a dospievajlicich neboli doteraz stanovené. K dispozicii nie st
ziadne udaje.

Sposob podavania
Peroralne pouZzitie.
Kapsuly sa prehltaju nerozhryzené a zapijaju sa vodou.

4.3 Kontraindikacie

- precitlivenost’ na lie¢ivo, iné sulfénamidy alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok
uvedenych v Casti 6.1

- tazké zlyhanie oblic¢iek

- hepatalna encefalopatia alebo tazka porucha funkcie pecene

- hypokaliémia

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Peceriovd encefalopatia

Pri poruche funkcie pe¢ene mozu tiazidom pribuzné diuretika sposobit’ peCenovi encefalopatiu

s moznou progresiou do pecenovej komy, najmé pri nerovnovahe elektrolytov. V takomto pripade sa
musi podavanie diuretika okamzite zastavit'.

Precitlivenost na svetlo:

Pri pouziti tiazidovych a tiazidom pribuznych diuretik boli zaznamenané pripady reakcii
precitlivenosti na svetlo (pozri Cast’ 4.8). Ak sa pocas lieCby vyskytne reakcia precitlivenosti na svetlo,
odportca sa liecbu zastavit'. Ak je nevyhnutné opiatovné podanie diuretika, odportica sa chranit’ oblasti
vystavené slnku alebo umelému UVA Ziareniu.

Choroidalna efuzia, akutna myopia a sekundarny glaukom s uzavretym uhlom

Sulféonamid alebo derivaty sulfénamidu moézu spdsobit’ idiosynkraticku reakciu veducu k choroidalne;j
eflizii s poruchou zorného pol’a, tranzientnej myopii a akitnemu glaukému s uzavretym uhlom.
Symptomy, ktoré sa zvy€ajne vyskytnil v priebehu niekol’kych hodin az tyzdnov po zacati liecby,
zahinaju akitne zhorSenie zrakovej ostrosti alebo bolest’ oka. NelieCeny glaukém s uzavretym uhlom
moze viest k trvalej strate zraku. Primarnou liecbou je prerusenie podavania lieku tak rychlo, ako je to
mozné. V pripade, Ze vnitroo¢ny tlak je aj nad’alej nekontrolovany, bude mozno potrebné zvazit
okamzity lekarsky alebo chirurgicky zasah. Rizikové faktory pre vyvin aktitneho glaukoému

s uzavretym uhlom mo6zu zahfnat' predchadzajticu alergiu na sulfonamid alebo penicilin.

Rovnovdha vody a elektrolytov:

Sodik v plazme:

Natriémia musi byt stanovena pred zacatim liecby a potom aj nésledne v pravidelnych intervaloch.
Kazda diureticka liecba mdze sposobit’ hyponatriémiu, niekedy s vel'mi zavaznymi nasledkami. Pokles
hladiny sodika méze byt spocCiatku asymptomaticky, preto je nevyhnutné pravidelné sledovanie, ktoré
ma byt eSte CastejSie u starSich pacientov a pacientov s cirhdzou (pozri Casti 4.8 a 4.9).

Draslik v plazme:

Hypokaliémia (deplécia draslika) s hyponatriémiou predstavuje hlavné riziko podavania tiazidovych

a im pribuznych diuretik. Hypokaliémia mdze spdsobit’ svalové poruchy. Boli hlasené pripady
rabdomyolyzy, najméa v suvislosti s tazkou hypokaliémiou. Vzniku hypokaliémie (< 3,4 mmol/l) sa
musi predist’ v niektorych vysoko rizikovych skupinach pacientov, t. j. u starSich pacientov, u
podvyzivenych a/alebo u pacientov lieCenych viacerymi lieivami, u cirhotickych pacientov s opuchmi
a s ascitom, u pacientov s koronarnou chorobou srdca a srdcovym zlyhanim. V tychto pripadoch
hypokaliémia zvySuje kardiotoxicitu digitalisovych pripravkov a riziko vzniku arytmii.
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Ohrozeni st aj pacienti s predizenym QT intervalom, &i uZ je tento kongenitalneho alebo iatrogénneho
povodu. Hypokaliémia, podobne ako aj bradykardia, je potom predisponujucim faktorom vzniku
zavaznych arytmii (obzvlast’ potencialne fatalnych rorsades de pointes).

Vo vSetkych vyssie uvedenych pripadoch sa vyzaduje Castejsie sledovanie kaliémie. Prvé vySetrenie
kaliémie sa ma uskuto¢nit’ v prvom tyzdni po zacati liecby.

Pri zisteni hypokaliémie je nutné upravit’ hladinu draslika v krvi. Hypokaliémia zistena v suvislosti

s nizkou koncentraciou horc¢ika v sére mdze byt refraktérna na lieCbu, pokial’ nie je sérovy horc¢ik
upraveny.

Horcik v plazme:
Je preukdzané, ze tiazidy a podobné diuretiké vratane indapamidu zvysuju vylu¢ovanie horcika
moc¢om, ¢o mdze mat’ za nasledok hypomagneziémiu (pozri Casti 4.5 a [4.8).

Vapnik v plazme:

Tiazidové a im pribuzné diuretikd mozu znizit' vylu€ovanie vapnika mocom a spdsobit’ mierne

a prechodné zvysenie hladin vapnika v plazme. Klinicka hyperkalciémia moze suvisiet’ s predtym
nediagnostikovanym hyperparatyreoidizmom.

Pred vySetrenim paratyreoidalnych funkcii je potrebné liecbu prerusit’.

Glykémia:
Sledovanie glykémie je dolezité u diabetikov, najmi s pritomnou hypokaliémiou.

Urikémia:
U pacientov so zvySenymi hladinami kyseliny mocovej moze byt’ zvysené riziko zachvatu dny.

Funkcia obliciek a diuretika:

Tiazidové a im pribuzné diuretikd su plne u¢inné len pri normalnej alebo len minimalne porusenej
funkecii obliciek (sérovy kreatinin pod 25 mg/l, t. j. 220 umol/l u dospelych osdb). U starSich osdb sa
musi hodnota sérového kreatininu upravit’ podl'a veku, telesnej hmotnosti a pohlavia.

Hypovolémia, sekundarne sposobena stratou vody a sodika, ktora je indukovana diuretikom

na zaciatku liecby, sposobuje znizenie glomerularnej filtracie. Toto moZze viest’ k zvySeniu hladin urey
a kreatininu v krvi. Tato prechodna funk¢na renalna insuficiencia nema ziadne dosledky pre jedincov
s normalnou funkciou obli¢iek, ale moze zhorsit’ uz existujiicu renalnu insuficienciu.

Sgortovci:
Pozornost’ $portovcov ma byt upriamena na fakt, Ze tento liek obsahuje lie¢ivo, ktoré moze sposobit’

pozitivnu reakciu pri dopingovych testoch.

Pomocné latky:
Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktozovej intolerancie, celkovym deficitom laktazy

alebo glukozo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat’ tento liek.
4.5 Liekové a in¢ interakcie

Kombinacie, ktoré sa neodporucaju:

Zvysené plazmatické hladiny litia so zndmkami predavkovania, napr. pri neslanej diéte (znizené
vylucovanie litia mo¢om). Ak je v8ak podavanie diuretik nevyhnutné, je potrebné pozorne sledovat’
plazmatické hladiny litia a vykonavat’ prislusné upravy davky lieku.

Kombindcie vyZadujiice zvySenu opatrnost’:

Lieciva vyvolavajuce torsades de pointes, medzi ktoré moézu okrem iného patrit’:

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

- antiarytmika triedy III (napr. amiodaron, bretylium, sotalol, dofetilid, ibutilid),

- niektoré antipsychotika:
fenotiaziny (napr. chlorpromazin, cyamemazin, levomepromazin, tioridazin, trifluoperazin)
benzamidy (napr. amisulprid, sulpirid, sultoprid, tiaprid)
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butyrofenony (droperidol, haloperidol)

iné antipsychotika (napr. pimozid)

iné lieciva: napr. bepridil, cisaprid, difemanil, erytromycin i.v., halofantrin, mizolastin,
pentamidin, sparfloxacin, moxifloxacin, vinkamin i.v., metadén, astemizol, terfenadin.

Zvysené riziko vzniku ventrikularnych arytmii, obzvlast' torsades de pointes (hypokaliémia je rizikovy
faktor).

Pred pouzitim tejto kombindcie je potrebné vySetrit’, ¢i pacient nema hypokaliémiu, a ak je to
potrebné, hladinu draslika upravit. Odporuca sa kontrolovat klinicky stav, hladiny plazmatickych
elektrolytov a EKG.

U pacientov s hypokaliémiou sa odporuca pouzivat lieciva, ktoré nesposobuju torsades de pointes.

Nesteroidove antiflogistika (systémové podanie) vrdtane selektivnych inhibitorov COX-2, vysokych
davok kyseliny acetylsalicylovej (= 3 g/den):

Mozné znizenie antihypertenzného t¢inku indapamidu. Riziko akttneho renalneho zlyhania

u dehydratovanych pacientov (zniZzena glomeruléarna filtracia).

Pacienta je potrebné hydratovat’ a na zaciatku liecby monitorovat’ funkcie obliciek.

Inhibitory angiotenzin-konvertujuceho enzymu (ACE):

Ak sa liecba ACE inhibitorom za¢ne pri sti€asne pritomnej deplécii sodika (najmi u pacientov
so stendzou renalnej artérie), existuje riziko vzniku nahlej hypotenzie a/alebo akutneho zlyhania
obliciek.

Pri hypertenzii, ak predchadzajuca liecba diuretikami navodila depléciu sodika, je potrebné:

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

- alebo podavat’ nizke pociato¢né davky ACE inhibitora a davky zvySovat’ len postupne.

Pri kongestivnom srdcovom zlyhani sa odporuca zacat’ lieCbu vel'mi nizkou davkou ACE inhibitora, ak
je to mozné, tak po znizeni davky subezne podavaného diuretika sposobujuceho hypokaliémiu.

V kazdom pripade pocas prvych tyzdnov liecby ACE inhibitorom monitorujte funkciu obli¢iek
(sérovy kreatinin).

Iné lieciva sposobujuce hypokaliémiu: amfotericin B (i.v.), gluko- a mineralokortikoidy (systéemové
podanie), tetrakozaktid, stimulacné laxativa:

Zvysené riziko hypokaliémie (aditivny uc¢inok).

Je potrebné monitorovat’ a pripadne upravit’ kaliémiu. Musi sa na to mysliet najméa v pripade subeznej
liecby kardioglykozidmi. Odporica sa pouzivanie nestimulacnych laxativ.

Baklofén:
Zvyseny antihypertenzny ucinok.
Potrebné je hydratovat’ pacienta a na zaciatku lieCby monitorovat’ funkciu obliciek.

Lieky obsahujice naprstnikoveé glykozidy:

Hypokaliémia a/alebo hypomagneziémia predisponuju k toxickym t¢inkom naprstnikovych
glykozidov.

Odporuca sa monitorovanie draslika a hor¢ika v plazme a EKG. V pripade potreby sa ma lieCba
upravit’.

Subezné pouZitie, ktoré vyzaduje osobitnu starostlivost:
Alopurinol:
Stubezna liecba indapamidom mdze zvysit’ vyskyt reakcii z precitlivenosti na alopurinol.
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Kombindcie, ktoré je potrebné brat’ do uvahy:

Draslik Setriace diuretika (amilorid, spironolakton, triamterén):

Hoci su uvedené kombinacie lieciv u niektorych pacientov uzitocné, moze sa vyskytnit hypokaliémia
alebo hyperkaliémia (hlavne u pacientov so zlyhanim obli¢iek alebo diabetom). Odporuca sa
monitorovat kaliémia a EKG a v pripade potreby prehodnotit’ lieCba.

Metformin:

Zvysené riziko vzniku metforminom indukovanej laktatovej acidozy pre existujucu moznost’
funkéného zlyhania obli¢iek spojeného s diuretikami, obzvlast’ v kombinacii s kl'u¢kovymi
diuretikami. Metformin sa neodporiaca podéavat’, ak plazmatické hladiny kreatininu prekrocia 15 mg/1
(135 pmol/I) u muzov a 12 mg/l (110 pmol/l) u zien.

Jodované kontrastné latky:
Pri dehydratécii spdsobenej diuretikami existuje zvySené riziko aktitneho zlyhania obliciek, obzvlast
pri pouziti vysokych davok jodovanych kontrastnych latok.

Pred podanim jodovanych zlii€enin je nevyhnutna rehydratacia.

Imipraminové antidepresiva, neuroleptika:
Zvyseny antihypertenzny ucinok a riziko ortostatickej hypotenzie (aditivny ucinok).

Vapnik (soli):
Riziko hyperkalciémie v dosledku znizeného vylucovania vapnika mocom.

Cyklosporin, takrolimus:
Riziko zvySenia plazmatického kreatininu bez zmeny hladin cirkulujuceho cyklosporinu, a to aj bez
deplécie vody alebo sodika.

Kortikosteroidy, tetrakozaktid (systémové podanie):
Znizeny antihypertenzny ucinok v désledku retencie vody/sodika sposobena kortikosteroidmi.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

K dispozicii nie su ziadne alebo len obmedzené udaje (vysledky z menej ako 300 gravidit) o pouzivani
indapamidu u tehotnych zien. Dlhodobé pdsobenie tiazidov pocas tretieho trimestra gravidity méze
znizit' objem plazmy matky rovnako ako aj uteroplacentarny prietok krvi, ¢o moze sposobit’
fetoplacentarnu ischémiu a spomalenie rastu.

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

Ako preventivne opatrenie je vhodnejsie vyhnut’ sa pouzivaniu indapamidu pocas gravidity.

Dojcenie

Nie su dostato¢né informacie o vylucovani indapamidu alebo jeho metabolitov do materského mlieka.
Indapamid je vel'mi podobny tiazidovym diuretikam, ktoré st po¢as dojCenia spajané so znizenim
alebo az potla¢enim laktacie. M6Ze sa vyskytntt precitlivenost’ na sulfonamidy a hypokaliémia.
Nakolko riziko nie je mozné vylucit' u novorodencov/dojciat, indapamid sa nema pouzivat’ pocas
dojcenia.

Fertilita
Stadie reprodukéne;j toxicity nepreukazali Ziadny vplyv na fertilitu samic a samcov potkanov (pozri
Cast’ 5.3). Neocakavaju sa ziadne U¢inky na fertilitu u Pudi.
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4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Indapamid neovplyviiuje bdelost’, ale v individualnych pripadoch sa mézu v suvislosti s poklesom
tlaku krvi vyskytnut’ rozne reakcie, najmi na zaciatku liecby alebo pri pridani iného antihypertenziva.

Dosledkom toho méze byt schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje narusena.

4.8 Neziaduce Gcinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie hldsenymi neziaducimi reakciami su hypokaliémia, reakcie z precitlivenosti, najma
dermatologické, u pacientov s predispoziciou na alergické a astmatické reakcie a makulopapularne

vyrazky.

Tabul'kovy zoznam neziaducich reakcii

Nasledujuce neziaduce ucinky sa pozorovali pocas liecby s indapamidom a st zoradené podl'a

nasledovnej frekvencie:

vel'mi Casté (> 1/10); casté (> 1/100 az < 1/10); menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100); zriedkavé
(> 1/10 000 az < 1/1 000); veI'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych udajov).

Trieda organovych

Poruchy metabolizmu

systémov podl’a Neziaduci uc¢inok Frekvencia
databazy MedDRA
agranulocyt6za vel'mi zriedkavé
Poruchy krvi aplastickd anémia vel'mi zriedkavé
a lymfatického hemolyticka anémia vel'mi zriedkavé
systému leukopénia vel'mi zriedkavé
trombocytopénia vel'mi zriedkavé
hyperkalciémia vel'mi zriedkavé

hypokaliémia (pozri Cast’ 4.4)

Casté

a vyZzivy hyponatriémia (pozri Cast’ 4.4) mene;j Casté
hypochlorémia, hypomagneziémia zriedkavé
vertigo zriedkavé

B unava zriedkavé
Poruchy nervovéeho ; . .
, bolest’ hlavy zriedkavé
systemu P - ;
parestézia zriedkavé

synkopa nezname

myopia neznime

rozmazané videnie nezname

Poruchy oka poruchy zraku nezname
choroidalna efuzia nezname
akutny glaukom s uzavretym uhlom nezname

Poruchy srdca a
srdcovej Cinnosti

arytmia

vel'mi zriedkavé

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
gastrointestinilneho zapcha zriedkavé
traktu sucho v tstach zriedkavé
pankreatitida vel'mi zriedkavé

Poruchy pecene a
ZI€ovych ciest

abnormalna funkcia pecene

vel'mi zriedkavé

moznost’ vzniku hepatalnej encefalopatie v pripade
pecenovej nedostatocnosti (pozri Casti 4.3 a 4.4)

nezname

hepatitida

nezname
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u pacientov s predispoziciou na alergické a
astmatické reakcie sa mézu objavitreakcie z Casté
precitlivenosti, najmd dermatologické
makulopapularna vyrazka Casté
purpura menej Casté
Poruchy koze angioedém vel'mi zriedkavé
a podkozného tkaniva | Zihlavka vel'mi zriedkavé
toxicka epidermalna nekrolyza vel'mi zriedkavé
Stevensov-Johnsonov syndrom vel'mi zriedkavé
mozné zhorSenie existujuceho akttneho .
L . nezname
diseminovaného lupusu erythematosus
fotosenzitivne reakcie (pozri Cast’ 4.4) nezname
. svalové krée nezname
Poruchy kostrovej . D ;
. . svalova slabost nezname
a svalovej sustavy ; ;
o . myalgia nezname
a spojivového tkaniva , -
rabdomyolyza nezname
Poruchy obliciek . oy . ,
chy obhie zlyhanie obliciek vel'mi zriedkavé
a mocovych ciest
Poruchy
reprodukéného erektilna dysfunkcia menej Casté
systému a prsnikov
predlzenie QT na EKG (pozri Casti 4.4 a 4.5) nezname
Laboratérne zvySenie hladiny glukdzy v krvi (pozri Cast’ 4.4) nezname
a funk¢né vysetrenia zvysenie kyseliny mocovej v krvi (pozri Cast’ 4.4) | nezname
zvySenie hladin pecenovych enzymov nezname

Opis vybranych neziaducich reakcii

Pocas stadie fazy II a Il porovnavajucej 1,5 mg a 2,5 mg indapamidu ukazala analyza draslika
v plazme u¢inok indapamidu zavisly od davky:

- Indapamid 1,5 mg: Po 4 az 6 tyzdnoch lie¢by 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 tyzdnoch lieCby bol draslik v plazme <3,4 mmol/l pozorovany u 25 %
pacientov a <3,2 mmol/l u 10 % pacientov. Po 12 tyzdiiovej liecbe bol priemerny pokles draslika

v plazme 0,41 mmol/l.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlésenie 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 uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Symptomy

Pri indapamide sa toxické U¢inky nepozorovali az do davky 40 mg, t. j. 16-nasobku terapeutickej
davky.

Priznaky akutnej otravy sa prejavuju hlavne ako narusenie rovnovahy vody/elektrolytov
(hyponatriémia, hypokaliémia). Z klinickych prejavov sa méze vyskytnit’ nauzea, vracanie,
hypotenzia, kic€e, zavraty, ospalost’, zmétenost’, polyuria alebo oliguria, az anuria (v dosledku
hypovolémie).


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

Prvéa pomoc spociva v urychlenej eliminacii uzitej latky (latok) vyplachom zaltidka a/alebo podanim
aktivneho uhlia s naslednou obnovou rovnovahy vody a elektrolytov v Specializovanom
zdravotnickom zariadeni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: Diuretika, sulféonamidy samotné
ATC kod: CO3BA11

Mechanizmus ucinku

Indapamid je sulfonamidovy derivat s indolovym kruhom, farmakologicky pribuzny tiazidovym
diuretikam, ktory pdsobi prostrednictvom inhibicie reabsorpcie sodika. Zvysuje vylucovanie sodika
a chloridov mo¢om a v mensej miere i vylu€ovanie draslika a horc¢ika, ¢im sa zvysuje diuréza

a prejavuje sa antihypertenzny uc¢inok.

Farmakodynamické vlastnosti
Ako u ostatnych diuretik vaskularny mechanizmus u¢inku indapamidu zahtna:
- znizenie kontraktility vlakien hladkého svalstva v cievnej stene z dovodu modifikacie
transmembranovej vymeny ionov (najma vapnika).
- vazodilataciu z dévodu stimulécie syntézy prostaglandinu PGE2 a prostacyklinu PGI2
(vazodilatator a inhibitor agregacie dosticiek).
Indapamid redukuje hypertrofiu 'avej komory.
Pri tiazidovych a im pribuznych diuretikdch dosiahne terapeuticky ucinok pri istej davke plato, zatial
¢o vyskyt neziaducich ucinkov nad’alej so zvySovanim davky stipa. Davka sa nema zvysovat’, ak je
liecba neucinna.
U hypertenznych pacientov bolo z kratko-, stredne- a dlhodobého hl'adiska taktiez dokazané, 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

Absorpcia
Biologicka dostupnost’ indapamidu je vysoka (93 %).
Maximalna plazmaticka hladina 2,5 mg sa dosiahne po 1 az 2 hodinach.

Distribucia

Vizba indapamidu na plazmatické proteiny je vysSia ako 75 %.

Polcas je 14 az 24 hodin (priemer 18 hodin).

Opakované podavanie indapamidu zvySuje ustaleny stav plazmatickej koncentrécie (plato)

v porovnani s jednorazovo podanou davkou. Ustaleny stav zostdva po urcitu dobu stabilny, o
poukazuje na to, Zze nedochadza ku kumulécii lieCiva po opakovanom podavani.

Eliminécia
Oblickami sa vylucuje 60 - 80 % podaného lieciva.
Indapamid sa vylucuje prevazne vo forme metabolitov a 5 % sa v nezmenenej forme vylucuje do

mocu.
Renalna insuficiencia: farmakokinetické parametre sa nemenia.

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Testy na mutagénne a karcinogénne vlastnosti indapamidu boli negativne.
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Najvyssie davky podané peroralne roznym zivo¢isnym druhom (40 az 8000-nasobky terapeutickej
davky) potvrdili exacerbaciu diuretickych vlastnosti indapamidu. Hlavné symptoémy otravy

pocas studii akutnej toxicity s indapamidom podanym intravendzne alebo intraperitonealne boli
spojené s farmakologickym u¢inkom indapamidu, t. j. bradypnoe a periférna vazodilaticia.

Stadie reprodukénej toxicity nepreukazali embryotoxicitu ani teratogenitu. Fertilita u samcov ani
u samic potkanov nebola naruSena.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

mikrokrystalicka celuloza
monohydrat laktoézy

kukuri¢ny skrob

stearat horecnaty

koloidny oxid kremicity bezvody
indigokarmin (E 132)

oxid titanicity (E 171)

zelatina

6.2 Inkompatibility

Nie st zname.

6.3 Cas pouzitel’nosti
5 rokov
6.4 Specidlne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C v pdvodnom obale, na ochranu pred svetlom a vlhkostou.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

PVC/ALU blister, pisomna informacia pre pouZzivatela, Skatul'ka
Velkost balenia: 30 kapstl alebo 100 kapsul.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
6.6 Specilne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII
PRO.MED.CS Praha a.s.

Tel¢ska 377/1, Michle
140 00 Praha 4, Ceska republika

8. REGISTRACNE CiSLO

58/0070/02-S
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