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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRiPRAVKU

Hydrochlorothiazid Léciva 25 mg tablety

2.  KVANTITATIVNI A KVALITATIVNI SLOZEN{
Jedna tableta obsahuje hydrochlorothiazidum 25 mg.

Pomocna latka se zndmym ucinkem: Jedna tableta obsahuje 71,75 mg monohydratu laktozy.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Tableta.
Popis piipravku: bilé nebo témér bilé, kulaté, ploché tablety se zkosenymi hranami a ptlici ryhou
na jedné strang. Tabletu lze rozdélit na stejné davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

- Mimé az stfedné tézka hypertenze v monoterapii, pti nedostatecném hypotenznim Gc¢inku
a u t¢zké hypertenze v kombinaci s dalSimi antihypertenzivy.

- Edémy pii méstnavém srdecnim selhani, nefrotickém syndromu (pokud nedoslo k vyznacnému
poklesu glomerularni filtrace), pfi jaterni cirhoze.

- Hyperkalciurie (k prevenci tvorby kalciovych ledvinnych kament).

Ptipravek je urcen dospélym i détem, 1¢kova forma vSak neni vhodna pro déti do 3 let.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Dévkovani je individualni podle onemocnéni a reakce pacienta.

Pfi hypertenzi se podava 12,5-50 mg (1/2-2 tablety) denn¢ rdno pfi snidani nebo rozdélen¢

ve 2 davkach. Udrzovaci davka je 12,5-25 mg (1/2-1 tableta) rano. Pii kombinaci s jinymi
antihypertenzivy je mozno davku snizit.

Pti [é¢be edémi se podava inicialni davka 50-100 mg (2-4 tablety) denné rozdé€lené ve 2 davkach. Po
dosazeni terapeutického efektu se davka snizuje az na 25 mg (1 tableta) denné, eventualné

intermitentné kazdy 2. den.

Pti hyperkalciurii je doporucené davkovani 25-50 mg (1-2 tablety) jedenkrat denné nebo rozdélené ve
2 davkach. Hypokalciuricky ucinek je zavisly na davce hydrochlorothiazidu.

Maximalni jednotliva davka je 100 mg (4 tablety), maximalni denni davka je 200 mg (8 tablet).
Je vhodné pravidelné uzivani (ve stejnou denni dobu, napf. rano).



Pediatricka populace

Deti 3-12 let

Pti hypertenzi a edému se podava détem od 3 do 12 let podle klinického obrazu primémé 2 mg/kg
télesné hmotnosti/den rozdélené ve 2 davkach. Pti hyperkalciurii je doporuc¢ena davka pro déti ve véku
3-12 let 1 mg/kg denné.

Maximalni denni davka je 100 mg.

Déti a dospivajici 12-18 let
Pro déti a dospivajici ve véku 12-18 let jsou davkovani i maximalni davka stejné jako u dospélych.

4.3 Kontraindikace

Ptipravek Hydrochlorothiazid Léciva je kontraindikovan:

- pti hypersenzitivité na hydrochlorothiazid, thiazidy, sulfonamidy nebo na kteroukoli pomocnou
latku uvedenou v bodé¢ 6.1,

- pii tézkych poruchach funkce ledvin (clearance kreatininu pod 30 ml/min),

- pfi tézkém jaternim onemocneéni,

- u pacientll s anurii,

- pfi symptomatické hyperurikemii/dné,

- pii hypokalemii nebo hyperkalcemii rezistentni na 1écbu,

- pfi refrakterni hyponatremii.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Porucha funkce ledvin

Pokud je hydrochlorothiazid podavan pacientim s poruchou funkce ledvin, doporucuje se pravidelné
monitorovat hladiny drasliku a kreatininu v séru. Pfipravek Hydrochlorothiazid Léciva nelze podéavat
pacientim s t€Zkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min) (viz bod 4.3). U
pacientl se zhorSenou funkci ledvin se mize béhem podavani thiazidového diuretika objevit azotémie.
Pokud dochézi k dalsimu zhorSovani poruchy funkce ledvin, méla by byt 1écba pecliveé zvazovana
nebo by se mélo uvazovat o preruseni 1é¢by 1€Civym piipravkem Hydrochlorothiazid Léciva.

Pacienti se zloutenkou
Hydrochlorothiazid mtze zvySovat hladiny bilirubinu v krvi, a proto se nema pouzivat u pacientl se
zloutenkou.

Poruchy rovnovéhy elektrolytii

Stejné jako u vSech pacientil s diuretickou terapii je nezbytné v pfimétenych intervalech pravidelné
kontrolovat hladiny elektrolytd v séru.

Thiazidy v¢etné hydrochlorothiazidu mohou zptisobit poruchy rovnovahy tekutin nebo elektrolyt
(zahrnujici hypokalémii, hyponatrémio a hypochloremickou alkal6zu). Mezi varovné piiznaky
nerovnovahy tekutin a elektrolytli patii sucho v tstech, zizen, slabost, letargie, ospalost, neklid,
svalové bolesti nebo kiece, hypotenze, oligurie, tachykardie a gastrointestinalni obtize jako nauzea
nebo zvraceni (viz bod 4.8).

Pti podavani hydrochlorothiazidu, stejné jako jinych silnych diuretik, se miize objevit hypokalémie,
zejména pii rychlé diuréze, po dlouhodobé 1€Cbe nebo u pacientl se zadvaznou cirhozou.
Hypokalémie mtize vyvolat nebo dale zhorsit toxické ucinky digoxinu vici srdci (napf.
zvysenou drazdivosti komor).

Thiazidy mohou snizit vylucovani vapniku moci a zplsobit tak pfechodny a mirny vzestup hladiny
vapniku v séru bez jakékoliv rozpoznatelné poruchy vapnikového metabolismu. Vyrazna
hyperkalcémie mtize byt dokladem skrytého hyperparathyreoidismu. Pfed vysetfenim funkce
pristitnych télisek je tieba thiazidy vysadit.

Thiazidy mohou zvySovat vylucovani hoi¢iku mo¢i, coz mtize mit za nasledek hypomagnesemii.




Porucha funkce jater

Riziko hypokalemie je vyssi u pacientd s jaterni cirhdzou, u pacientli se zvySenou diurézou, u pacientd
s nedostate¢nym peroralnim ptijmem elektrolytl a u pacientil soucasné¢ lécenych kortikosteroidy nebo
ACTH (viz bod 4.5).

U pacientl s poruchou funkce jater nebo progresivni jaterni chorobou je tfeba thiazidy podavat

s opatrnosti, protoZe i malé zmény v rovnovaze tekutin a elektrolyti mohou zptisobit jaterni koma.

Metabolismus

U nékterych pacientd mize thiazidova terapie uspisit vznik hyperurikémie nebo dny.

Thiazidova terapie miize zhorsit glukézovou toleranci. MliZe byt tfeba tprava davkovani peroralnich
antidiabetik véetné inzulinu (viz bod 4.5).

S terapii thiazidovymi diuretiky byva spojen vzestup hladin cholesterolu a triglyceridi.

Nemelanomové kozni nadory

Ve dvou epidemiologickych studiich vychazejicich z Danského narodniho registru karcinomu bylo se
zvysujici se kumulativni davkou hydrochlorothiazidu (HCTZ) pozorovano zvysené riziko
nemelanomovych koznich nddord (NMSC — non-melanoma skin cancer) [bazaliomy ¢ili bazocelularni
karcinomy (BCC — basal cell carcinoma) a spinaliomy ¢ili skvamocelularni dlazdicobunééné
karcinomy (SCC — squamous cell carcinoma)]. Pfi¢inou vzniku NMSC by piipadné mohla byt
fotoaktivita HCTZ.

Pacienti uzivajici HCTZ maji byt pouceni o riziku NMSC a maji dostat doporuceni, aby si pravidelné
kontrolovali, zda se jim na ktizi neobjevily nové 1éze, a aby o kazdé podezielé kozni 1ézi okamzité
informovali 1ékate. Z divodu minimalizace rizika vzniku kozniho nddoru pacientim maji byt
doporu¢ena mozna preventivni opatfeni, jako je omezeni expozice slune¢nimu a ultrafialovému zareni
a v ptipadé expozice odpovidajici ochrana. Podezielé kozni 1éze maji byt okamzité prozkoumany,
ptipadné véetné histologického vysetteni vzorku tkané. Uzivani HCTZ ma byt rovnéz opétovné
posouzeno u pacientl, kteii v minulosti prodélali NMSC (viz téZ bod 4.8).

Choroidélni efuze, akutni myopie a sekundéarni glaukom s uzavienym thlem

Sulfonamidy nebo derivaty sulfonamidti mohou zptisobit idiosynkratickou reakci vedouci

k choroidalni efuzi s defektem zorného pole, pfechodné myopii a akutnimu glaukomu s uzavienym
uhlem. Pfiznaky zahmuji nahly pokles zrakové ostrosti nebo bolesti o¢i a obvykle se objevuji behem
nékolika hodin az tydnl po zahdjeni 1écby. Neléceny akutni glaukom s uzavienym uhlem mtize vést k
trvalé ztraté zraku. Primarni 1écba spociva v co nejrychlej$im vysazeni 1é¢iva. Pokud se nitroo¢ni tlak
nepodaii dostat pod kontrolu, je tieba zvazit rychlou medikament6zni nebo chirurgickou 1écbu.
Rizikové¢ faktory pro rozvoj akutniho glaukomu s uzavienym thlem mohou zahrnovat alergie na
sulfonamidy nebo peniciliny v anamnéze.

Akutni respiraéni toxicita

Po uziti hydrochlorothiazidu byly hlaseny velmi vzacné zavazné piipady akutni respiracni toxicity,
vcetne syndromu akutni respiracni tisné (ARDS). Plicni edém se obvykle projevi v pribéhu nekolika
minut az hodin po podani hydrochlorothiazidu. Pfi nastupu jsou ptiznaky dusnost, horecka, zhorSeni
funkce plic a hypotenze. V piipadé podezieni na diagnézu ARDS je tieba piipravek
Hydrochlorothiazid Léciva vysadit a podat vhodnou 1é¢bu. Hydrochlorothiazid nema byt podavan
pacientlim, u kterych se jiz dfive po uziti hydrochlorothiazidu vyskytl ARDS.

Operace/anestezie
Hydrochlorothiazid mtze zpisobit hypotenzi pii pouziti anestezie, ktera sama ma hypotenzivni
ucinek. Proto se doporucuje 1é¢bu hydrochlorothiazidem pied operaci pferusit.

Sportovci
Sportovci maji byt upozoméni, Ze tento 1€k obsahuje 1é¢ivou latku, kterda mize vyvolat pozitivitu
dopingovych testi.



Jiné

V souvislosti s uzivanim thiazidovych diuretik byla popsana exacerbace nebo aktivace systémového
lupus erythematodes.

Pii podavani thiazidovych diuretik se vyskytly ptipady fotosenzitivnich reakci. Jestlize se béhem lécby
pripravkem Hydrochlorothiazid Lé¢iva objevi fotosenzitivni reakce, doporucuje se ukonceni 1éCby.
Pokud je opravdu nevyhnutelné thiazidova diuretika znovu podat, doporucuje se chranit odkryté ¢asti
téla pied sluncem nebo pred umélym UVA zafenim.

Béhem 1écby se nedoporucuje pit alkoholické napoje (viz bod 4.5).

Tento 1€Civy ptipravek obsahuje monohydrat laktozy. Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy

s intoleranci galaktozy, uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukézy a galaktézy nemaji
tento pfipravek uZzivat.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce

Pokud jsou podéavany soucasné, mohou se vyskytnout interakce s nasledujicimi lé¢ivymi ptipravky.

Alkohol, barbituraty, narkotika nebo antidepresiva
Muize dojit k potenciaci ortostatické hypotenze.

Antidiabetika (peroralni a inzulin)

Lécba thiazidy mize ovlivnit gluk6zovou toleranci. Mlize byt potiebna uprava davky antidiabetika.
Metformin je nutno pouzivat opatrn¢ kvili riziku laktatové aciddzy navozenému moznym funkcénim
selhanim ledvin souvisejicim s hydrochlorothiazidem.

Jina antihypertenziva
Aditivni ucéinek.

Lécivé piipravky ovlivnéné poruchami sérového drasliku

Pti soucasném podéavani hydrochlorothiazidu s 1éCivymi ptipravky, jejichz ucinek je ovliviiovan

hladinou sérového drasliku (napf. digitalisové glykosidy a antiarytmika), stejn€ jako s nize

jmenovanymi 1é¢ivymi ptipravky potencialné navozujicimi torsades de pointes (v€etné nékterych

antiarytmik) se doporucuje pravidelné sledovani sérového drasliku a EKG.

- Antiarytmika tfidy Ia (napf. chinidin, hydrochinidin, disopyramid).

- Antiarytmika t¥idy III (napf. amiodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid).

- Nektera antipsychotika (napf. thioridazin, chlorpromazin, levomepromazin, trifluoperazin,
cyamemazin, sulpirid, sultoprid, amisulprid, tiaprid, pimozid, haloperidol, droperidol).

- Jiné (napt. bepridil, cisaprid, difemanil, i.v. erythromycin, halofantrin, mizolastin, pentamidin,
terfenadin, i.v. vinkamin).

Predisponujicim faktorem torsades de pointes (typu komorové tachykardie) je hypokalemie.

Cholestyramin a kolestipolové pryskyfice

Absorpce hydrochlorothiazidu je za pfitomnosti aniontovych iontoménic¢ovych pryskyfic zhorSena.
Jednotlivé davky bud’ cholestyraminu nebo kolestipolovych pryskyfic vaZzou hydrochlorothiazid a
snizuji jeho absorpci z gastrointestinalniho traktu az o 85, respektive 43 %.

Presorické aminy (napf. adrenalin
Moznost snizeni odpovédi na presorické aminy, které ale vzhledem k mirné intenzité nebrani jejich
pouziti.

Periferni myorelaxancia, nedepolarizujici (napt. tubokurarin)
Moznost zesileni citlivosti na myorelaxancia.

Lithium
Diuretika snizuji renalni clearance lithia a ptinaseji vysoké riziko lithiové toxicity. Souc¢asné pouzivani
se nedoporucuje.



Amantadin
Thiazidy vcetné hydrochlorothiazidu mohou zvySovat riziko nezadoucich ti¢inkli amantadinu.

Lécivé ptipravky pouzivané pii 1é¢bé dny (probenecid, sulfinpyrazon a allopurinol)

Muize byt nezbytna uprava davky urikosurik, protoze hydrochlorothiazid mtize zvySovat hladinu
kyseliny mocové v séru. Zvyseni davek probenecidu nebo sulfinpyrazonu miize byt nezbytné.
Soucasné podavani thiazid mtize zvySovat incidenci hypersenzitivnich reakei na allopurinol.

Anticholinergika
Muize dojit ke zvyseni biologické dostupnosti thiazidovych diuretik prostfednictvim snizeni
gastrointestinalni motility a rychlosti vyprazdiovani zaludku.

Cytotoxické latky (napf. cyklofosfamid, methotrexat)
Thiazidy mohou sniZovat rendlni exkreci cytotoxickych pfipravki a potencovat jejich myelosupresivni
ucinky.

Salicylaty, NSAID
V ptipadé vysokych davek salicylati mtze hydrochlorothiazid zesilovat toxické ti¢inky salicylati na
centralni nervovy systém. NSAID mohou snizovat antihypertenzni G¢inek hydrochlorothiazidu.

Methyldopa
Existuji ojedin€la hlaseni hemolytické anémie vyskytnuvsi se pii soucasném podavani
hydrochlorothiazidu a methyldopy.

Cyklosporin
Soucasna lécba cyklosporinem mize zvysovat riziko hyperurikemie a komplikaci typu dny.

Digitalisové glykosidy
Thiazidy navozena hypokalémie mtze zvysit toxicitu digitalisovych glykosidu.

Karbamazepin
Riziko symptomatické hyponatremie. Je tfeba klinické a biologické sledovani.

Peroralni antikoagulancia
Thiazidy mohou piisobit proti uc¢inku peroralnich antikoagulancii.

Betablokatory, diazoxid
Soucasné uzivani thiazidovych diuretik véetné hydrochlorothiazidu s betablokatory nebo diazoxidem
muze zvySovat riziko hyperglykémie.

Léky ovliviiujici sérové hladiny drasliku

- Theofylin: zvySena moznost aditivniho hypokalemického ti¢inku.

- Lékoftice: soucasné uziti 1ékotice mize zesilit hypokalemicky uc¢inek hydrochlorothiazidu.
Soucasné uzivani ptipravki obsahujicich 1€kotici se nedoporucuje.

- Beta-2-agonisté (napi. salbutamol) mohou zesilovat hypokalemicky ucinek
hydrochlorothiazidu. U pacienti s t¢Zkym astmatem se doporucuje sledovat sérové hladiny
drasliku.

- Amfotericin B (parenteralni), kortikosteroidy, ACTH nebo stimulacni laxativa mohou zesilovat
nerovnovahu elektrolytd, zejména hypokalemii.

Soli vapniku a vitamin D

Soucasné podavani hydrochlorothiazidu a vitaminu D nebo soli vapniku mtize umocnit zvySeni
sérovych hladin vapniku v diisledku snizeného vylu¢ovani. Pokud jsou pfedepsany soli vapniku nebo
vapnik-Setiici 1éCba (napf. vitamin D), sérové hladiny vapniku maji byt sledovany a davkovani
nalezité upraveno.




Jodované kontrastni latky
V ptipadé diuretiky navozené dehydratace je zde zvysené riziko akutniho selhani ledvin, zvIasté pti
vysokych davkach jodovaného ptipravku.

Interakce s laboratornimi testy
Kwvili u€¢inkiim na metabolismus vapniku mohou thiazidy interferovat s testy funkce pfistitné zlazy
(vizbod 4.4).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

T¢hotenstvi

O pouziti hydrochlorothiazidu béhem t¢hotenstvi existuje omezena zkusenost, zejména v prvnim
trimestru. Studie na zvifatech nejsou dostatecné.

Hydrochlorothiazid prostupuje placentou. Podle farmakologického mechanismu ucinku
hydrochlorothiazidu maze jeho pouziti béhem druhého a tfetiho trimestru ohrozit perfuzi plod-
placenta a mize zpusobit fetalni a neonatalni Zloutenku, poruchy rovnovahy elektrolytt a
trombocytopenii.

Hydrochlorothiazid by nemél byt pouzit pii téhotenském edému, téhotenské hypertenzi nebo
preeklampsii vzhledem k riziku poklesu plasmatického objemu a placentarni hypoperfuze bez
prospésného efektu na pribéh nemoci.

Hydrochlorothiazid by nemél byt pouzit pii esencidlni hypertenzi u t€hotnych Zen s vyjimkou
vzacnych situaci, kdy nemize byt pouzita jina 1écba.

Kojeni

Hydrochlorothiazid se v malém mnozstvi vylucuje do matefského mléka. Thiazidy, zptsobujici ve
vysokych davkach zvysenou diurézu, mohou potlacit tvorbu mléka. Uzivani hydrochlorothiazidu se
béhem kojeni nedoporucuje. Pokud je hydrochlorothiazid béhem kojeni uzivan, davkovani méa byt co
nejnizsi.

Fertilita
Nejsou k dispozici zadné klinické/neklinické udaje o vlivu hydrochlorothiazidu na plodnost.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pokles krevniho tlaku na pocatku 1é¢by miize ovlivnit ¢innost vyzadujici zvySenou pozornost,
motorickou koordinaci a rychlé rozhodovani (napf. fizeni motorovych vozidel, obsluha stroji, prace
ve vyskach apod.).

4.8 Nezadouci ucinky

V nasledujici tabulce jsou shrnuty nezadouci G¢inky hydrochlorothiazidu rozdélené do skupin podle
terminologie MedDRA s uvedenim frekvence vyskytu: velmi casté (> 1/10); casté (= 1/100 az < 1/10);
méne¢ Casté (= 1/1 000 az < 1/100); vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000), neni
znamo (z dostupnych udaju nelze urcit).

MedDRA tfidy organovych systémiu Frekvence NezZadouci uinek
Novotvary benigni, maligni a blize neni znamo Nemelanomové kozni nadory
neurcené (véetn€ cyst a polypill) (bazaliomy a spinaliomy)
Poruchy krve a lymfatického systému vzacné Poruchy krvetvorby
Poruchy metabolismu a vyzivy velmi Casté Hypokalemic, h.y ponatremie,
hypomagnesemie,
hypochloremicka alkaldza,
hyperkalcemie
. Hyperurikemie,
caste . , .
manifestace latentniho diabetu




neni znamo

Hyperglykemie u diabetickych
pacientd

Poruchy nervového systému

r

méné Casté

Synkopa!

vzacné Bolest hlavy, zévrat’
neni znamo Somnolence, stav zmatenosti
N Akutni glaukom s uzavienym
Poruchy oka neni znamo , , .
uhlem, akutni myopie,
choroidalni efuze
Srdecni poruchy méné Casté Bradykardie

Cévni poruchy

mén¢ Casté

Posturalni hypotenze

Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy

mén¢ Casté

Intersticialni pneumonie?

velmi vzacné

Plicni edém?, syndrom akutni
respiracni tisné (ARDS) (viz bod
44)

Gastrointestinalni poruchy

casté

Nechutenstvi, nauzea, zvraceni,
bolest v nadbfisku, prijem nebo
zacpa

mén¢ Casté Pankreatitida
Poruchy jater a zluovych cest vzacné Zloutenka
méné Casté Cholecystitida

Poruchy ktize a podkozni tkané

méné Casté

Kozni vyrazka, fotosenzitivita,
svédéni

Poruchy svalové a kosterni soustavy a
pojivové tkané

méné Casté

Svalova slabost?

Poruchy ledvin a mocovych cest

velmi Casté

Glykosurie

Celkové poruchy a reakce v mist¢ aplikace

méné Casté

Unava’®, Zizen!

1
2
3

objevuje se pii zvySeném davkovani kvili nadmérné diuréze
predpokladana alergickd reakce na hydrochlorothiazid
zejména snizeny pfijem drasliku a/nebo zvySena extrarenalni ztrata drasliku (napf.

zvracenim nebo chronickym priijmem) mize dojit k hypokalemii, ktera miize byt
vyjadfena mimo jiné svalovou slabosti, inavou

Popis vybranych nezadoucich ucinkii

Nemelanomovy kozni nador: Z dostupnych tdaji uvedenych v epidemiologickych studiich vyplyva, ze
byla pozorovana spojitost mezi HCTZ a vyskytem NMSC v zavislosti na kumulativni davce (viz téz

body 4.4 a5.1).

HlaSeni podezieni na nezadouci udinky

HlaSeni podezfeni na nezddouci GCinky po registraci 1é¢iveho piipravku je dulezité. Umoziuje to

pokracovat ve sledovani poméru piinosu a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci t¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu leciv
Srobarova 48
100 41 Praha 10

webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek



http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Symptomy

Pti ptedavkovani mtize dojit k vystupiiovani nezddoucich ucinku.

Nejcastéjsimi pozorovanymi znamkami predavkovani jsou ty, které jsou zptisobené poruchou
elektrolyt (hypokalemie, hypochloremie, hyponatremie) a dehydrataci v diisledku nadmérné diurézy,
tj. zavrat, slabost a mdloba (viz také bod 4.4).

Lécba

Neni znamo, do jaké miry se da hydrochlorothiazid odstranit hemodialyzou.

Lécba predavkovani spociva ve vyplachu zaludku, v podplirné a symptomatické 1é¢b¢ se sledovanim
renalnich funkei a sérovych hladin elektrolytt.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Thiazidové diuretikum, antihypertenzivum
ATC kod: CO3AA03

Hydrochlorothiazid je thiazidové diuretikum. Mechanismus antihypertenzniho u¢inku thiazidovych
diuretik neni zcela zndm. Thiazidy ovliviiuji rendlni tubuldrni mechanismy reabsorpce elektrolyti,
pri¢emz piimo zvysuji exkreci sodiku a chloridovych iontl a zbavuji organizmus nadbyte¢né vody.
Ke ztratam drasliku dochazi sekundarné (sménou za sodik) i aktivni sekreci drasliku v distalnim
tubulu.

Zvysuje se exkrece hotciku, klesa vylu¢ovani kyseliny mocové.

Diureticky t¢inek hydrochlorothiazidu snizuje objem plazmy, zvySuje plazmatickou aktivitu reninu a
zvysuje vyluCovani aldosteronu s naslednymi narasty ztrat drasliku a hydrogenuhli¢itani mo¢i, a
snizuje sérové hladiny drasliku.

Hypokalciuricky u¢inek hydrochlorothiazidu je zptisoben potlacenim vylucovani vapniku, a to tak, ze
zvysuje jeho reabsorpci v distalnim tubulu.

Nemelanomovy kozni nddor: Z dostupnych tdaji uvedenych v epidemiologickych studiich vyplyva, ze
byla pozorovana spojitost mezi HCTZ a vyskytem NMSC v zavislosti na kumulativni dévce. V jedné
studii byla zahrnuta populace slozena ze 71 533 ptipadti BCC a z 8 629 ptipadi SCC, odpovidajicich
1430 833, resp. 172462 kontrolam v populaci. Uzivani vysokych davek HCTZ (= 50 000 mg
kumulativnich) bylo spojeno s korigovanou mirou pravdépodobnosti (OR) 1,29 (95% interval
spolehlivosti (CI): 1,23-1,35) u BCC a 3,98 (95% CI: 3,68-4,31) u SCC. Jednozna¢ny vztah mezi
kumulativni davkou a odezvou byl pozorovan jak v ptipadé BCC, tak SCC. Jina studie naznacuje mozné
spojeni mezi karcinomem rtu (SCC) a expozici HCTZ: 633 piipadd karcinomu rtu odpovidalo 63 067
kontroldm v populaci, pfi¢emz byla pouzita strategie vybéru zrizikovych skupin. Vztah mezi
kumulativni davkou a odezvou byl ptedveden s OR 2,1 (95% CI: 1,7-2,6), ktera vzrostla na 3,9 (3,0-
4,9) pti vysokych davkach (~25 000 mg) a na 7,7 (5,7-10,5) v ptipad€ nejvyssi kumulované davky
(~100 000 mg) (viz téz bod 4.4).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Hydrochlorothiazid se pomérné rychle vstiebava z gastrointestinalniho traktu, biologicka dostupnost je

70 %. Diureticky ucinek nastupuje asi za 2 hodiny, maxima ucinku je dosazeno asi po 4 hodinach, trva
asi 6-12 hodin.

Distribuce
Hydrochlorothiazid se ze 40 % vaze na plazmatické bilkoviny. Distribu¢ni objem po peroralnim
podani se pohybuje v rozmezi 1,53 az 4,19 1/kg. Hydrochlorothiazid ptestupuje ptes placentarni



bariéru, nepiestupuje ptes hematoencefalickou bariéru a vylucuje se do matetského mléka.
Plazmatické hladiny pietrvavaji nejméné po dobu 24 hodin.

Metabolismus
Hydrochlorothiazid neni metabolizovan a v nezménéné forme se vylucuje do moci.

Eliminace
Eliminace hydrochlorothiazidu je bifazicka. Biologicky poloc€as je 6-15 hodin. Nejméné 61 %
peroralni davky se vylouci v nezménéné podobé moci béhem 24 hodin, zejména tubularni sekreci.

Linearita/nelinearita
Hydrochlorothiazid vykazuje linearni farmakokinetiku.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Bezpecnost pripravku byla ovétena dlouhodobym klinickym pouzivanim.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych liatek
monohydrat laktdzy

kukuti¢ny skrob

Zelatina

mastek

aluminium-stearat

6.2 Inkompatibility
Neuplatnuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pfi teploté do 25 °C v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred svétlem a
vlhkosti.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Druh obalu: PVC/AL blistr, krabicka.
Velikost baleni: 20 tablet.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku

Zadné zvlastni pozadavky.
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