Sp. zn. sukls47828/2022
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1. NAZEV PRIPRAVKU

Indapamide Orion 1,5 mg tablety s prodlouzenym uvolnovanim

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna tableta s prodlouzenym uvoliiovanim obsahuje indapamidum 1,5 mg.

Pomocna latka se znamym ucinkem: Kazda tableta s prodlouzenym uvolfiovanim obsahuje 137 mg

laktosy (jako monohydrat).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Tableta s prodlouzenym uvoliiovanim.
Bila az téméf bilé kulata bikonvexni potahovana tableta.

4. KLINICKE UDAJE

4.1.  Terapeutické indikace
Esencialni hypertenze u dospélych.
4.2.  Davkovani a zpisob podani
Davkovani

1 tableta za 24 hodin, uZzita pfednostné rano; tablety se uzivaji celé, zapijeji se vodou a nezvykaji se.
Pfi podani vyssi davky se nezvySuje antihypertenzni ucinek indapamidu, ale zvySuje se ucinek
salureticky.

Porucha funkce ledvin (viz bod 4.3 a 4.4)

Lécba je kontraindikovana v piipadé tézkého renalniho selhani (clearence kreatininu pod 30 ml/min.).
Thiazidova a podobna diuretika jsou pln€ ucinna pouze pii normalni nebo minimalné zhorSené funkci
ledvin.

Starsi pacienti (viz bod 4.4)

U starSich pacienti je nutno hladiny kreatininu v plazmé upravit podle véku, télesné hmotnosti a pohlavi.
Star$i pacienti mohou byt pfipravkem Indapamide Orion 1éCeni pfi normalni nebo pouze minimalné
zhorsené funkci ledvin.

Pacienti s poruchou funkce jater (viz bod 4.3 a 4.4)
Lécba je kontraindikovana u pacientu s téZkou poruchou funkce jater.

Pediatricka populace

Bezpecnost a u¢innost piipravku Indapamide Orion u déti a dospivajich nebyla dosud stanovena.
Nejsou dostupné zadné udaje.
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Zpusob podani
Peroralni podani.

4.3. Kontraindikace

e hypersenzitivita na lé¢ivou latku, na jiné sulfonamidy nebo na kteroukoli pomocnou latku
uvedenou v bod¢ 6.1

e  t¢zké rendlni selhani

e  jaterni encefalopatie nebo tézka porucha funkce jater

e  hypokalémie.

4.4.  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Zv14astni upozornéni

Pii poruSe funkce jater mohou thiazidova diuretika zplsobit , zejména v piipadé elektrolytové
nerovnovahy, jaterni encefalopatii, kterd mtze vyustit v jaterni koma. V takovém pfipad¢ je nutno
podavani diuretik okamzit¢ zastavit.

Fotosenzitivita

U thiazidt a thiazidim podobnych diuretik byly zaznamenany ptipady reakci fotosenzitivity. Pokud se
vyskytne reakce fotosenzitivity béhem 1é¢by, doporucuje se 1écbu zastavit. Pokud je opakované podani
diuretik nezbytné, doporucuje se chranit vystavené plochy pted sluncem nebo umélym UV zéfenim.

Pomocné latky
Indapamide Orion obsahuje laktosu. Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci galaktosy,

uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukosy a galaktosy nemaji tento piipravek uzivat.

Zv14astni upozornéni pro pouziti

Rovnovaha vody a elektrolytii

e Sodik v plazmé:

Hladinu sodiku je nutno stanovit jesté pfed zahdjenim 1écby a pak ji v pravidelnych intervalech
kontrolovat. Pokles hladiny sodiku mize byt zpo¢atku asymptomaticky, a proto je nutné pravidelné
sledovani, které musi byt u star$ich pacientl a u osob s cirhozou ¢astéjsi (viz body 4.8 a 4.9). Jakakoli
diuretickéd 1éCba miize zplsobit hyponatremii, nékdy s velmi vaznymi nasledky. Hyponatremie s
hypovolemii muze byt zodpovédna za dehydrataci a ortostatickou hypotenzi. Soucasna ztrata
chloridovych iontd muze vést k sekundarni kompenzacni metabolické alkaloze: vyskyt a stupen
tohoto ucinku jsou mirné.

e Draslik v plazmé:
Deplece drasliku s hypokalémii ptedstavuje hlavni riziko podavani thiazidovych a podobnych
diuretik. Hypokalémie mtize zptsobit svalové poruchy. Byly hlaseny pfipady rhabdomyolyzy,
hlavné v souvislosti s té¢Zkou hypokalémii. U nékterych vysoce rizikovych populaci, tj. u starsich,
podvyzivenych osob a/nebo nemocnych uzivajicich fadu 1ékti soucasné, u cirhotiki s otoky a s
ascitem, u osob s onemocnénim véncitych tepen a u pacienti se srde¢nim selhanim je nutno
zabranit pfipadnému vzniku hypokalémie (<3,4 mmol/l). Hypokalémie v téchto ptipadech zvySuje
toxické ucinky digitalisovych pfipravki na srdce a riziko vzniku arytmif.

OhroZeny jsou i osoby s dlouhym QT intervalem, bez ohledu na jeho vrozeny nebo iatrogenni ptvod.

Hypokalémie, pravé tak jako bradykardie pak ptedstavuji faktor predisponujici ke vzniku tézkych
arytmii, zvlasté smrteln¢ nebezpeénych torsades de pointes.
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U vsech vyse uvedenych pripadd je nezbytné Castéjsi vysetfovani hladin drasliku v plazmé. Prvni
vySetfeni kalémie je tfeba provést v prvnim tydnu po zahajeni 1écby.

Pfi zjisténi hypokalémie je nutno zacit provadét ptislusna opatfeni. Hypokalémie zji§téna v
souvislosti s nizkou koncentraci hotc¢iku v séru miize byt na 1écbu neodpovidajici, pokud neni
korigovan sérovy hoi¢ik.

e Plazmatické hladiny hot¢iku:
Bylo prokazano, Ze thiazidy a podobné diuretika véetn€ indapamidu zvysuji vylucovani
hot¢iku moci, coz mize mit za ndsledek hypomagnezémii (viz body 4.5 a 4.8).

o Hladina kalcia v plazm¢:
Thiazidova a podobna diuretika mohou snizovat vylu€ovéani vapniku moci a zpiisobit tak mirné a
pfechodné zvyseni hladin vapniku v plazmé. Skutecna hyperkalcémie mize byt vysledkem diive
nerozpoznané hyperparatyreozy.
V takovém piipadé je nutno 1écbu az do vysetieni funkce pfistitnych télisek prerusit.

Hladina glukozy v krvi
Sledovani hladin glukozy v krvi je nutné u nemocnych s diabetem, zvlasté u nemocnych s hypokalémii.
Kyselina mocova

Pacienti se zvySenymi hladinami kyseliny mocové mohou vykazovat zvySenou tendenci k zdchvatim
dny.

Renalni funkce a diuretika

Thiazidova a podobna diuretika jsou pIn¢ u€inna pouze pii normalni nebo minimalné snizené funkci
ledvin (hladina kreatininu v plazmé pod 25 mg/l, tj. 220 umol/l u dospé€lych osob). U starSich osob je
nutno hladiny kreatininu v plazmé upravit podle véku, t€lesné hmotnosti a pohlavi.

Hypovolémie na podklad¢ ztraty vody a sodiku navozené diuretikem na pocatku 1é¢by snizuje
glomerularni filtraci. Vysledkem mutze byt zvyseni hladin mocoviny v krvi a kreatininu v plazmé. Tato
ptechodné funkc¢ni renalni nedostate¢nost nema zadné disledky pro jedince s normalni funkei ledvin,

ey e

Choroidalni efuze, akutni myopie a sekundarni glaukom s uzavienym uhlem

Sulfonamidy nebo derivaty sulfonamidii mohou zpisobit idiosynkratickou reakci vedouci
k choroidalni efuzi s defektem zorného pole, pfechodné myopii a akutnimu glaukomu s uzavienym
uhlem. Pfiznaky zahrnuji nahly pokles zrakové ostrosti nebo bolesti o¢i a obvykle se objevuji béhem
hodin az tydnti po zahéjeni lécby. Neléceny akutni glaukom s uzavienym tthlem mtize vést k trvalé ztraté
zraku. Primarni 1é¢ba spociva v co nejrychlejsim vysazeni lé¢iva. Pokud se nitroocni tlak nepodati dostat
pod kontrolu, je tieba zvazit rychlou medikamentézni nebo chirurgickou 1é¢bu. Rizikové faktory pro
rozvoj akutniho glaukomu s uzavienym uhlem mohou zahrnovat alergie na sulfonamidy nebo peniciliny
v anamnéze.

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

Kombinace, které nejsou doporuceny

Lithium

Zvysené plazmatické hladiny lithia se znamkami predavkovani, jako naptiklad pti neslané dieté (snizené
vylucovani lithia mo¢i). Je-li vSak podavani diuretik nezbytné, je nutno pozorné sledovat plazmatické
hladiny lithia a provadeét pfislusné upravy.
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Kombinace vyzadujici zvySenou opatrnost

Pripravky vyvolavajici torsades de pointes
o tfida la antiarytmik (chinidin, hydrochinidin, disopyramid)
o tiida III antiarytmik (amiodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid, bretylium)
o ncktera antipsychotika:
o fenothiaziny (chlorpromazin, cyamemazin, levomepromazin, thioridazin, trifluoperazin),
benzamidy (amisulprid, sulpirid, sultoprid, tiaprid), butyrofenony (droperidol, haloperidol)
o jiné antipsychotika, napt.pimozid
o jina: bepridil, cisaprid, difemanil, erythromycin i.v., halofantrin, mizolastin, pentamidin,
sparfloxacin, moxifloxacin, vincamin i.v., methadon, astemizol, terfenadin.

Zvyseni rizika ventrikuldrnich arytmii, zv1asté forsades de pointes (rizikovy faktor je hypokalémie).
Je tieba monitorovat hypokalémii a korigovat ji, pokud je tfeba, pfed pouzitim této kombinace. Je tfeba
monitorovat klinicky stav, plazmatické elektrolyty a EKG.

Pouzivejte latky, které nemaji nevyhodu vzniku torsades de pointes pii hypokalémii.

Nesteroidni antiflogistika (systémova) véetne COX-2 selektivnich inhibitori, vysoké davky kyseliny
salicylove (2> 3g/den):

Mozné snizeni antihypertenzniho u¢inku indapamidu.

Riziko akutniho renélniho selhani u dehydratovanych pacientti (snizeni glomerularni filtrace). Je tieba
zavodnit pacienta, sledovat renalni funkce pti zahajeni 1éCby.

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE):

Riziko nahlé hypotenze a/nebo akutniho renalniho selhani, pokud se zahaji lécba inhibitorem
angiotenzin konvertujiciho enzymu pfi soucasné depleci sodiku (zvIasté u jedincii se stendzou renalni
artérie).

Pfi hypertenzi, kdy predchozi 1écba diuretiky mohla zptisobit depleci sodiku, je nutno:

e  bud vysadit diuretikum 3 dny pfed zahajenim lécby inhibitorem ACE a v pfipad¢ potieby zacit
znovu podavat diuretikum vedouci k hypokalémii;

e nebo podavat nizké pocatecni davky inhibitoru ACE a davky zvySovat pouze postupné.

Pfi méstnavém srdecnim selhani je tfeba zacit podavat velmi nizkou dévku inhibitoru ACE, ptipadné po
snizeni davky soucasné podavaného diuretika vedouciho k hypokalémii.

V kazdém ptipad€ je tfeba sledovat v prvnich tydnech 1écby inhibitorem ACE renalni funkce
(plazmatické hladiny kreatininu).

Jiné latky zpiisobujici hypokalémii: amfotericin B (i.v.), gluko- a mineralokortikoidy (systémové),
tertacosactid, stimulujici (drazdiva) laxativa

Zvysené riziko hypokalémie (aCinek se s¢itd).

Sledovat plazmatické hladiny drasliku a v pfipadé potfeby korigovat. Je tfeba mit na paméti zvlaste v
ptipade¢ soucasné 1écby digitalisem. Pouziti nestimulujicich laxativ.

Baclofen
Zvyseny antihypertenzni ti¢inek.

Zavodnit pacienta, sledovat renalni funkce na zacatku lécby.

Pripravky obsahujici digitalis
Hypokalémie a/nebo hypomagnezémie predisponuje k toxickym ucinktim digitalisu.
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Sledovat plazmatické hladiny drasliku, hot¢iku a EKG a v ptipad¢ potieby prehodnotit 1écbu.
Kombinace vyzadujici zvlastni péci

Alopurinol
Soucasné podavani s indapamidem mize zvysit hypersenzitivni reakce na alopurinol.

Kombinace, jez je nutno vzit v uvahu

Kalium Setrici diuretika (amilorid, spironolacton, triamteren)

Tyto racionalni kombinace, u nékterych pacientd uzite¢né, nevylucuji moznost hypokalémie nebo
hyperkalémie (zvlast€¢ u nemocnych s renalnim selhanim nebo s diabetem). Sledovat plazmatické
hladiny drasliku, v ptipad€ potieby EKG, popft. pfehodnotit 1écbu.

Metformin

Laktatova acidéza po podani metforminu, navozena moznou funkéni renalni nedostateCnosti v
souvislosti s podavanim diuretik, nejcastéji klickovych diuretik. Nepouzivat metformin, pokud
plazmatické hladiny kreatininu prekroci 15 mg/l (135 pmol/l) u muzi a 12 mg/l (110 pmol/1) u zen.

Jodované kontrastni latky

Pfi dehydrataci zptisobené diuretiky existuje zvySené nebezpeci akutniho renalniho selhani, zvlaste
pokud se pouziji vysoké davky jodovanych kontrastnich latek.

Opétovné zavodnéni pied podanim jodovanych sloucenin.

Imipraminova antidepresiva, neuroleptika
Antihypertenzni u¢inek a zvysené riziko ortostatické hypotenze (i¢inek se scita).

Vapnik (soli)
Riziko hyperkalcémie v disledku snizené¢ho vyluCovani vapniku moci.

Cyklosporin, tacrolimus
Riziko zvysenych plazmatickych hladin kreatininu beze zmény hladin cirkulujiciho cyklosporinu, a to

dokonce i bez deplece vody/sodiku.

Kortikosteroidy, tetracosactid (systémovy)
Snizeny antihypertenzni €inek (retence vody/sodiku v diisledku podani kortikosteroidit).

4.6.  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

Udaje o podavani indapamidu téhotnym Zenam jsou omezené (méné nez 300 ukonéenych tdhotenstvi)
nebo nejsou k dispozici. Dlouhodoba expozice thiazidu béhem tfetiho trimestru t¢hotenstvi muze
snizit plazmaticky objem u matky stejné jako uteroplacentarni pritok krve, coz mtize zpUsobit

fetoplacentarni ischemii a retardaci rstu plodu.

Studie reprodukéni toxicity na zvitatech nenaznacuji pfimé nebo neptimé skodlivé ucinky (viz bod
5.3).

Podavani indapamidu v t€hotenstvi se z preventivnich diivodi nedoporucuje.

Kojeni

Informace o vylu€ovani indapamidu/metaboliti do lidského matefského mléka nejsou nedostatecné.
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Muize nastat precitlivélost na 1éky odvozené od sulfonamidu a hypokalemie. Riziko pro
novorozence/kojence nelze vyloucit.

Indapamid je blizce pribuzny thiazidovym diuretikiim, ktera byla spojovana béhem kojeni se snizenim
nebo dokonce s potlacenim kojeni.

Indapamid se béhem kojeni nema pouzivat.
Fertilita

Studie reprodukeni toxicity neprokazaly zadny vliv na fertilitu samic a samct potkant (viz bod 5.3).
Neocekévaji se zddné ucinky na lidskou fertilitu.

4.7.  U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Indapamid neovliviiuje pozornost. Ale v individualnich ptfipadech se mohou objevit rizné reakce ve
vztahu ke snizeni krevniho tlaku, zvlasté na zac¢atku 1écby nebo pokud je piipravek podavan soucasné s
jinym antihypertenzivem.

Diisledkem toho mtize dojit ke snizeni schopnosti fidit motorova vozidla nebo obsluhovat stroje.

4.8. Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Nejcasteji hlaSenymi nezadoucimi ucinky jsou hypokalemie, hypersenzitivni reakce, zejména
dermatologické, u pacientli s predispozici k alergickym a astmatickym reakcim a makulopapuldrni
vyrazky.

Tabulkovy seznam nezadoucich u¢inkd

Pfi 1écbé indapamidem byly pozorovany nasledujici nezadouci u¢inky sefazené podle nasledujici
Cetnosti vyskytu:

Velmi ¢asté (>1/10); casté (>1/100az<1/10); méné Casté (>1/1000az<1/100); vzacné
(=1/10000az<1/1000),velmi vzacné (<1/10000), neni zndmo (z dostupnych udaji nelze urcit).

Poruchy metabolismu a
VyZivy

Tridy organovych . PR Frekvence
systémii podle MedDRA Nezadouci ucinky
Agranulocytoza Ve,lml,
vzacné
Aplasticka anemie Ve,lml,
vzacné
Poruchy k’rv °a Hemolyticka anemie Ve,lml,
lymfatického systému vzacné
Leukopenie Ve,lml,
vzacné
i Velmi
Trombocytopenie vzdené
Hypokalémie (viz bod 4.4) Casté

Hyponatrémie (viz bod 4.4)

Mén¢ Casté

Hypochlorémie

Vzacné

Hypomagnezémie

Vzacné
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Velmi

Hyperkalcémie Vzdené
Vertigo Vzéacné
Unava Vzéacné
. . |Bolest hl acné
Poruchy nervového systému olest 'avy Vzien¢
Parestezie Vzéacné
Neni
k .
Synkopa Znamo
. Neni
M .
yopte Znamo
Rozmazan¢ vidéni N,em
Znamo
o Neni
Poruchy oka Postizeni zraku ,
Znamo
. o Neni
Akutni glaukom s uzavienym thlem ,
Znamo
Choroidalni efuze N’em
ZNnamo
Arytmie Ve,hm,
- vzacné
Srde¢ni poruchy Neni
. T Tt (ot eni
Torsade de pointes (potencialné fatalni) (viz body 4.4 a 4.5) .
Znamo
Velmi
4 r h H r 4
Cévni poruchy ypotenze vzAené
Zvraceni Méng Casté
Nauzea Vzacné
Gastrointestinalni poruchy Zacpa Vzacne
Sucho v Gstech Vzacné
Pankreatitida Ve:lml,
vzacné
Abnormalni funkce jater Ve:lml,
vzacné
Poruchy jater a ZluCovych |MozZnost nastupu jaterni encefalopatie v pfipad¢ jaterni Neni
cest insuficience (viz body 4.3. 2 4.4.) Znamo
Hepatitida N,em
Znamo
Hypersenzitivni reakce Casté
Makulopapularni vyrazky Casté
Purpura Méné casté
. Imi
Angioedém \ZZ;E;
Poruchy ktize a podkozni _
tkang Kopiivka Velmi
vzacné
Toxicka epidermalni nekrolyza Vef m
vzacné
o Imi
Stevens-Johnsonlv syndrom Ve, m
vzacné
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Mozné zhorseni jiz existujiciho akutniho diseminovaného lupus Neni
erythematodes Znamo
Fotosenzitivni reakce (viz bod 4.4) N?nl
Znamo
Svalové kiece N?nl
Znamo
) .|Svalova slabost N?nl
Poruchy svalové a kosterni Znamo
soustavy a pojivové tkané ) Neni
Myalgie ,
Znamo
Rhabdomyolyza N?nl
Znamo
Poruchy ledvin a mocovych Rendlni selhani Ve:lrm’
cest vzacne
Poru’chy reprodukéniho Erektilni dysfunkce Méng Casté
systeému a prsu
. . . Neni
Prodlouzeni QT intervalu na EKG (viz body 4.4 a 4.5) .
Znamo
Zvyseni hladiny glukosy v krvi (viz bod 4.4) Neni
o 0% yg y v krvi (viz . ZnAmo
VySetieni Neni
v : . . o eni
Zvyseni hladiny kyseliny mocové v krvi (viz bod 4.4). ZnAmo
Zvyseng hladiny jaternich enzymu Neni
y Y] y Znamo

Popis vybranych nezddoucich ucinkt

Béhem faze II a III studii porovnavajicich 1,5 mg a 2,5 mg indapamidu ukazala analyza hladiny

drasliku, ze ucinek indapamidu je zavisly na davce:

o - Indapamid 1,5 mg: po 4 az 6 tydnech 1écby byla pozorovana u 10 % pacientd hladina
drasliku <3,4 mmol/l a u 4 % pacientt <3,2 mmol/l. Po 12 tydnech 1écby byl primérny pokles
hladiny drasliku 0,23 mmol/I.

e - Indapamid 2,5 mg: po 4 az 6 tydnech 1écby byla pozorovana u 25 % pacientii hladina drasliku

<3,4 mmol/l a u 10 % pacientd <3,2 mmol/l. Po 12 tydnech 1é¢by byl primémy pokles hladiny

drasliku 0,41 mmol/l.

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziiuje to

pokracovat ve sledovani pomeéru piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci Gi¢inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1éc¢iv

Srobarova 48
100 41 Praha 10

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

4.9, Predavkovani

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

Bylo zjisténo, Ze indapamid nema toxické ucinky az do davky 40 mg, tj. 27nasobku terapeutické davky.
Znamky akutni otravy pfipominaji hlavné poruchy rovnovahy vody/elektrolytd (hyponatrémie,
hypokalémie). Klinicky se mize vyskytnout nauzea, zvraceni, hypotenze, kiece, vertigo, ospalost,
zmatenost, polyurie nebo oligurie, pfipadné az anurie (v disledku hypovolémie).

Lécba

K pocate¢nim opatienim patii rychlé vylouceni pozité latky (latek) gastrickou lavazi a/nebo podanim
zivocisného uhli s naslednou obnovou rovnovahy vody/elektrolyti ve specializovaném zdravotnickém
zafizeni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Diuretika, Sulfonamidy, samotné; ATC kod: CO3BA11

Mechanismus u¢inku

Indapamid je derivat sulfonamidd s indolovym kruhem, farmakologicky podobny thiazidovym
diuretikiim, ktery pasobi inhibici reabsorpce sodiku v diluénim segmentu kiry. ZvySuje vyluCovani
sodiku a chloridi mo¢i a v mensi mife i vylu€ovani drasliku a hot¢iku, ¢imz zvySuje objem vytvorené
moci, ma antihypertenzni u€inek.

Farmakodynamické ucinky

Studie II. a III. faze v monoterapii prokéazaly antihypertenzni ¢inek v délce 24 hodin. Tento ucinek byl
ptitomen pti davkach, kdy diureticky ucinek byl jiz mirné intenzity.

Antihypertenzni u¢inek indapamidu souvisi se zlepSenim tepenné pruznosti a snizenim arteriolarni a
celkové periferni rezistence.

Indapamid redukuje hypertrofii levé komory.

U thiazidovych a podobnych diuretik se terapeuticky U€inek nad urcitou davkou jiz dale nezvySuje,
zatimco nezadouci G¢inky se dale zhorSuji. Proto v pfipadé netuc¢inné 1é¢by jiz nelze davku dale zvySovat.

U hypertonikt bylo kratko- stfedné a dlouhodobym pozorovanim zjisténo, Ze indapamid:
e neinterferuje s metabolismem lipida: triacylglycerolti, LDL-cholesterolu a HDL-cholesterolu;
o neinterferuje s metabolismem cukri, a to dokonce ani u diabetikl s hypertenzi.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Indapamid 1,5 mg ptedstavuje formu s fizenym uvoliiovanim na zdklad€ matrix systému, v némz je
1é¢iva latka rozptylena v pomocnych latkach umoziujicich postupné uvolitovani indapamidu.

Absorpce
Uvolnéna jednotliva frakce indapamidu se rychle a upIné absorbuje gastrointestinalnim traktem.
Stfidma strava zvySuje rychlost absorpce, nema vsak vliv na mnozstvi absorbovaného léku.

Maximalnich sérovych hladin po jedné davce se dosahuje ptiblizné 12 hodin po podani, opakované
podani snizuje vykyvy sérovych hladin mezi 2 davkami.
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Mezi jedinci existuji v tomto sméru rozdily.

Distribuce

Vazba indapamidu na plazmatické bilkoviny je 79%.

Polocas plazmatické eliminace je 14 az 24 hodin (pramér 18 hodin).
Rovnovazny stav se dosahuje po 7 dnech.

Opakované podavani nevede ke kumulaci.

Biotransformace

Latka se vylucuje prevazné moci (70 % davky) a stolici (22 %) v podobé neaktivnich metabolitd.

Vysoce rizikovi jedinci

U pacientti s rendlnim selhanim se farmakokinetické parametry neméni.

5.3.  Predklinické uidaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Indapamid byl testovan na mutagenni a kancerogenni vlastnosti s negativnim vysledkem.

Vysoké davky indapamidu podané peroralné riiznym zivoc¢isnym druhiim (40-8000nasobek terapeutické
davky) poukdzaly na exacerbaci diuretickych vlastnosti indapamidu. Hlavni pfiznaky otravy ve studiich
na akutni toxicititu s intraven6zné nebo intraperitonedln¢ podanym indapamidem byly ve vztahu k
farmakologickému t¢inku indapamidu, tj. bradypnoe a periferni vazodilatace.

Studie reprodukéni toxicity neprokazaly embryotoxicitu ani teratogenitu.

Fertilita nebyla poskozena ani u samcti, ani u samic potkanti.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Seznam pomocnych litek

Jadro tablety

Monohydrat laktosy
Predbobtnaly kukufi¢ny skrob
Hypromelosa

Koloidni bezvody oxid kiemicity
Magnesium-stearat

Potahové vrstva

Hypromelosa

Makrogol 6000

Oxid titani¢ity (E171)

6.2.  Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3.  Doba pouzitelnosti

2 roky.

6.4.  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
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Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.
6.5.  Druh obalu a obsah baleni

30, 60, 90 tablet v. PVC/Al blistrech.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6.  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku

Veskery nepouzity 1€¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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