Sp. zn. sukls207942/2023

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Imodium Plus 2 mg/125 mg tablety

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna tableta obsahuje loperamidi hydrochloridum 2 mg a simethiconum ekvivalentni dimeticonum
125 mg.

Pomocné latky se zndmym U¢inkem: jedna tableta obsahuje mén€ nez 0,026 mg benzylalkoholu a
méné nez 4,4 mg maltodextrinu (ktery obsahuje glukdzu).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Tableta
Bilé tablety ve tvaru tobolky s vyrazenym ,,IMO“ na jedné stran¢ a s vyrazenou ryhou mezi ,,2“ a
,,125% na druhé strane.

Pilici ryha neni urcena k rozlomeni tablety.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Imodium Plus je indikovan k symptomatické 1€cbé akutniho prijmu u dospélych a
dospivajicich starsich 12 let v pfipad¢, kdy je akutni priijem provazen abdominalnim dyskomfortem
souvisejicim s plynatosti véetné nadymani, kieci a zvySeného odchodu stievnich plyni.

4.2 Davkovani a zpiisob podani
Davkovani

Dospeli od 18 let
Jako pocatecni davka se uziji 2 tablety a nasledné po kazdé dalsi fidké stolici jedna tableta. UZivaji se
maximalné 4 tablety denné, nejdéle po dobu 2 dni.

Dospivajici od 12 do 18 let
Jako pocatecni davka se uzije 1 tableta a nasledné po kazdé dalsi ¥idké stolici jedna tableta. Uzivaji se
maximalné 4 tablety dennég, nejdéle po dobu 2 dni.

Pediatricka populace
Ptipravek Imodium Plus je kontraindikovan u déti do 12 let (viz bod 4.3).

Starsi pacienti
Uprava davkovani u starSich pacientli neni zapotiebi.
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Porucha funkce ledvin
Uprava davkovani u pacientt s poruchou funkce ledvin neni zapotiebi.

Porucha funkce jater

Ttebaze farmakokinetické tidaje u pacientd s insuficienci jater nejsou k dispozici, je u téchto pacient
zapotiebi uzivat pripravek Imodium Plus s opatrnosti vzhledem ke snizenému metabolizmu prvniho
prachodu jatry (viz bod 4.4).

Zpusob podani
Ptislusny pocet tablet se spolkne vcelku a zapije se vodou.

4.3 Kontraindikace

- Déti do 12 let.

- Hypersenzitivita na lé¢ivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

- Pacienti s akutni dyzentérii, charakterizovanou ptitomnosti krve ve stolici a vysokou horeckou.

- Pacienti s akutni ulcerdzni kolitidou.

- Pacienti s pseudomembrano6zni kolitidou souvisejici s podavanim Sirokospektrych antibiotik.

- Pacienti s bakterialni enterokolitidou vyvolanou invazivnimi mikroorganismy, ke kterym patii
Salmonella, Shigella a Campylobakter.

Imodium Plus se nesmi uzivat v piipad¢, kdy je potfeba zabranit utlumu peristaltiky z divodu
mozného rizika zavaznych nasledku, ke kterym patii ileus, megakolon a toxicky megakolon. LéCbu je
nutné okamzité ukoncit, pokud se objevi obstipace, ileus nebo abdominalni distenze.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Lécba prijmu loperamid-hydrochloridem a simetikonem je pouze symptomaticka. Kdykoli 1ze
diagnostikovat etiologii, ma byt zahajena specificka 1éCba dle potieby.

U pacientl s (zavaznym) prijmem muze dojit k ibytku tekutin a elektrolytt. Je dilezité, aby byla
vénovana pozornost odpovidajici nahradé¢ tekutin a elektrolyta.

Nenastane-li klinické zlepSeni do 48 hodin, musi byt podavani ptipravku Imodium Plus ukonceno.
Pacientovi je tieba doporucit, aby se poradil s 1€kafem.

U pacientli s AIDS, u nichz je prijem léCen piipravkem Imodium Plus, ma byt 1é¢ba ukoncena pfi
prvnich pfiznacich abdominalni distenze. U pacientd s AIDS a infekéni kolitidou zplisobenou
virovymi i bakterialnimi patogeny, kteti byli 1éCeni loperamid-hydrochloridem, se vyskytla izolovana
hlaSeni zacpy se zvySenym rizikem toxického megakolon.

Tiebaze farmakokinetické tidaje u pacientd s jaternim poskozenim nejsou k dispozici, maji tito
pacienti uzivat pripravek Imodium Plus s opatrnosti vzhledem ke snizenému metabolizmu prvniho
prichodu jatry. Pacienti s poruchou funkce jater, ktera mtize vést k relativnimu predavkovani
vedoucimu k intoxikaci CNS musi uZzivat tento 1é¢ivy ptipravek s opatrnosti. Pacienti se zavaznou
poruchou funkce jater maji ptipravek Imodium Plus uzivat pod dohledem I€kare.

V souvislosti s predavkovanim byly hlaSeny srde¢ni piihody vcetné prodlouzeni QT intervalu a QRS
komplexu a torsade de pointes. Nékteré pripady mély fatalni nasledky (viz bod 4.9). Pacienti by
neméli prekrocit doporucenou davku a/nebo doporuc¢enou dobu trvani 1écby. Predavkovani mize
odhalit pfitomnost Brugadova syndromu.

Imodium Plus obsahuje benzylalkohol, ktery mtize vyvolat alergické reakce. Imodium Plus musi byt

pouzivan s opatrnosti u pacientti s poruchou funkce ledvin nebo jater nebo u t€hotnych nebo kojicich
pacientek, protoze existuje riziko akumulace a toxicity (metabolicka acid6za).
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Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamena4, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 0,00044 mg alkoholu (ethanolu) v jedné tableté. Takto malé
mnozstvi alkoholu v tomto [é¢ivém piipravku nemd zadné znatelné ucinky.

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje maltodextrin, ktery obsahuje glukézu. Pacienti se vzacnou
malabsorpci glukdzy a galaktdzy nemaji tento piipravek uzivat.

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

Neklinicka data prokazala, Ze loperamid je substratem P-glykoproteinu. Souc¢asné podavani
loperamidu (jednorazova davka 16 mg) s chinidinem nebo ritonavirem, které oba patii k inhibitoraim
P-glykoproteinu, zptisobilo 2 az 3 nasobné zvyseni plazmatickych koncentraci loperamidu. Klinicky
vyznam této farmakokinetické interakce s inhibitory P-glykoproteinu pii doporuc¢eném davkovani
loperamidu neni znam.

Soucasné podavani loperamidu (jednorazova davka 4 mg) a itrakonazolu, inhibitoru CYP3A4 a P-
glykoproteinu, zptsobilo 3 az 4 nadsobné zvyseni plazmatickych koncentraci loperamidu. Inhibitor
CYP2C8 gemfibrozil zvysil ve stejné studii koncentraci loperamidu ptiblizné dvojnasobné.
Kombinace itrakonazolu a gemfibrozilu zptisobila 4 nasobné zvyseni vrcholovych plazmatickych
hladin loperamidu a 13 nasobné zvyseni celkové plazmatické expozice. Tato zvyseni nesouvisela s
ucinkem na CNS méteno psychomotorickymi testy (napt. subjektivni ospalosti a testem Digit Symbol
Substitution Test).

Soucasné podavani loperamidu (jednorazova davka 16 mg) a ketokonazolu, inhibitoru CYP3A4 a
P-glykoproteinu, zpisobilo 5 nasobné zvyseni plazmatickych koncentraci loperamidu. Toto zvyseni
nesouviselo se zvySenym farmakodynamickym u¢inkem méfenym pupilometrii.

Soucasna lécba peroralnim desmopresinem zpusobila 3 nasobné zvyseni plazmatickych koncentraci
desmopresinu, pravdépodobné v disledku snizené gastrointestinalni motility.

Lze ocekavat, ze 1éky se stejnymi farmakologickymi vlastnostmi mohou zvySovat ucinek loperamidu,
a léky, které zrychluji gastrointestinalni pasaz, mohou ucinek snizovat.

Neocekavaji se zadné vyznamné interakce mezi simetikonem a jinymi Iécivy, protoze simetikon se
neabsorbuje z gastrointestinalniho traktu.

Pediatrickd populace
Interak¢ni studie se uskutecnili jen u dospélych.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

Bezpecnost u te¢hotnych Zen nebyla stanovena, avsak studie na zvifatech nenaznacuji, ze by loperamid
nebo simetikon mél teratogenni anebo embryotoxické ucinky. Imodium Plus se nema v t€hotenstvi
uzivat, zejména béhem prvniho trimestru, pokud to neni klinicky opodstatnéné.

Kojeni
Mala mnozstvi loperamidu se mohou objevit v lidském matefském mléce, proto se uzivani piipravku
Imodium Plus v obdobi kojeni nedoporucuje.

Fertilita



Utinek na fertilitu u lidi nebyl hodnocen.
4.7  U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Imodium Plus nema zadny nebo mé zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Pti
symptomatické 1é€beé prijmu piipravkem Imodium Plus se vSak mtize objevit tinava, zavrat’ nebo
ospalost (viz bod 4.8). Pii fizeni vozidel nebo obsluze stroji se proto doporucuje zvysena opatrnost.

4.8 Nezadouci uinky

Bezpecnost loperamidu/simetikonu byla hodnocena u 2040 pacientd, ktefi se zucCastnili péti klinickych
studii. VSechny studie se uskutecnily u pacientil s akutnim prijmem a dyskomfortem souvisejicim s
plynatosti a s loperamidem/simetikonem v lékové forme zvykacich tablet. Ve ctyfech studiich se
porovnaval loperamid/simetikon s loperamidem, simetikonem a placebem a v jedné studii se
porovnavaly dvé lékové formy loperamidu/simetikonu s placebem.

Nejcastéji hlasené (tj. s incidenci > 1 %) nezadouci G€inky v klinickych studiich byly (s incidenci
v %): dysgeuzie (2,6 %) a nauzea (1,6 %).

Bezpecnost loperamid-hydrochloridu byla hodnocena u 2755 pacientti > 12 let, ktefi se ucastnili

26 kontrolovanych a nekontrolovanych klinickych studii s loperamid-hydrochloridem uzivanym k
1é¢bé akutniho prijmu. Nejcastéji hlaSenym nezddoucim ucinkem (> 1 %) v téchto klinickych studiich
byly zacpa (2,6%), flatulence (1,7 %), bolest hlavy (1,2 %) a nauzea (1,1 %).

Bezpecnost loperamid-hydrochloridu se také hodnotila u 321 pacientt, ktefi se zucastnili

5 kontrolovanych a nekontrolovanych klinickych studii s loperamid-hydrochloridem uzivanym k 1écbé
chronického prijmu. Nejcastéjsim nezadoucim Gcinkem (> 1 %) hlasenym v téchto klinickych
studiich byly flatulence (2,8 %), zacpa (2,2 %), zavrat’ (1,2 %) a nauzea (1,2 %).

Pediatricka populace

Bezpecnost loperamid-hydrochloridu byla hodnocena u 607 pacientd ve véku 10 dni az 13 let, ktefi se
zucastnili 13 kontrolovanych a nekontrolovanych klinickych studii s loperamid-hydrochloridem
uzivanym k 1é¢bé akutniho prijmu. Jediny nezadouci G¢inek, ktery byl hlasen u > 1% pacientt
1é¢enych loperamid-hydrochloridem, bylo zvraceni.

V tabulce 1 jsou uvedeny nezadouci ucinky hlasené pii uzivani loperamidu a simetikonu v klinickych
studiich anebo pfi sledovani po uvedeni na trh. Uvedeny jsou téz dalsi nezadouci u¢inky, které byly
hlaseny pii uzivani loperamid-hydrochloridu (jedna z komponent ptipravku obsahujiciho
loperamid/simetikon).

Kategorie Cetnosti vyskytu vychazi z udaju z klinickych studii s loperamidem a simetikonem
uzivanymi zvlast’ a s loperamidem/simetikonem uzivanym v kombinaci a jsou fazeny dle této
konvencni klasifikace: velmi Casté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ Casté (= 1/1 000 az
< 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000);

neni znamo (Cetnost vyskytu nelze z dostupnych udajt urcit)

Tabulka 1: nezadouci ucinky



Tiida organovych systémi

Nezadouci ucinky

Frekvence
Casté Méné Casté Vzacné Neni znamo
Poruchy imunitniho systému hypersenzitivni
reakce?,
anafylakticka
reakce’ (véetné
anafylaktického
soku)?,
anafylaktoidni
reakce®
Poruchy nervového systému bolest somnolence®, ztrata védomi®,
hlavy®, zAvrat® snizena Groved
dysgeuzie védomi®, stupor?,
hypertonie?,
poruchy koordinace®
Poruchy oka mioza®
Gastrointestinalni poruchy abdominalni Akutni
bolest pankreatitida
abdominalni
dyskomfort® . .
Y ’ ileus® (v€etné
bolest v AR
vt b paralytického ileu),
nadbfisku’, ax
nauzea . megakolon® (véetné
zvraceni, zacpa, o
L toxického
abdominalni megakolon®)
distenze®, &
dyspepsie”

flatulence, sucho v
ustech

Poruchy kiiZe a podkozniho tkané

vyrazka

buldzni erupce
(vCetné Stevensova-
Johnsonova
syndromu?, toxické
epidermalni
nekrolyzy® a
multiformniho
erytému®),
angioedém?,
urtikarie?, pruritus®

Poruchy ledvin a mocovych cest

retence moci®

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

astenie

unava®




a Zatazeni tohoto terminu vychazi z hlaseni po|uvedeni loperamid-hydrochloridu na trh. Jelikoz zptisob stanoveni
nezadoucich G¢inkt v obdobi po uvedeni na trh nerozlioval mezi chronickymi a akutnimi indikacemi anebo dospélymi
a détmi, Cetnost je odhadovana na zaklade vSech klinickych studii s loperamid-hydrochloridem véetné studii s détmi
<12 let (N =3 683).

b Zatazeni tohoto terminu vychézi z nezddoucich G¢inkd hlaSenych v klinickych studiich s loperamid-hydrochloridem.
Pritazena kategorie Cetnosti vychazi z klinickych studii s loperamid-hydrochloridem pfi akutnim prajmu (N = 2 755).

¢ Zatazeni tohoto terminu vychazi ze sledovani po uvedeni loperamidu a simetikonu na trh. Pfifazena kategorie Cetnosti
vychazi z klinickych studii s loperamidem a simetikonem pfi akutnim prijmu (N = 618). Zavrat’ a abdominalni distenze
byly také identifikovany jako nezadouci Gi¢inky pozorované v klinickych studiich s loperamid- hydrochloridem.

4 Viz bod 4.4.

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

HI4seni podezieni na nezddouci u€inky po registraci lécivého pfipravku je dulezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru p¥inost a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci Gi¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1éciv,

Srobarova 48,

100 41 Praha 10,

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

4.9 Predavkovani

Symptomy

V ptipadé piredavkovani (véetné relativniho pfedavkovani zplisobeného jaterni dysfunkci) se mize
objevit utlum CNS (stupor, poruchy koordinace, ospalost, mi6za, svalova hypertonie a dechovy
utlum), sucho v ustech, abdominalni dyskomfort, nauzea a zvraceni, zacpa, retence moci a paralyticky
ileus.

U jedincu, ktefi pozili nadmérné davky loperamidu, byly pozorovany srde¢ni piihody, jako je
prodlouzeni QT intervalu a QRS komplexu, torsade de pointes, jiné zdvazné komorové arytmie,
srdeCni zastava a synkopa (viz bod 4.4). Rovnéz byly hlaseny pfipady umrti. Pfedavkovani mize
odhalit pfitomnost Brugadova syndromu.

Po vysazeni byly pozorovany ptipady abstinen¢niho syndromu u jedinci, ktefi zneuzivali nebo
nespravné pouzivali loperamid a nebo se umyslné predavkovali piilis velkymi davkami loperamidu.

Lécba

Pokud se objevi symptomy piedavkovani, mize byt podan naloxon jako antidotum. Vzhledem ke
skute¢nosti, Ze délka pasobeni loperamidu presahuje ucinek naloxonu (coz mtze ¢init 1-3 hodiny), je
indikovano opakované podani naloxonu. Pacient ma byt proto nejméné 48 hodin peclivé monitorovan,
aby mohl byt v¢as rozpoznan pripadny Gtlum CNS.

Pediatricka populace
Déti mohou byt citlivéjsi k ucinkiim na CNS neZz dospéli.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antipropulsiva, antidiaroika, ATC kod: AO7D AS53


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

Mechanismus U¢inku

Loperamid-hydrochlorid

Loperamid se vaze na opioidni receptory ve stievni sténé, zklidiuje propulzni peristaltiku, prodluzuje
dobu stievni pasaze a zvysuje resorpci vody a elektrolytti. Loperamid neméni fyziologickou floru.
Loperamid zvySuje tonus analniho sfinkteru. Imodium Plus nema4 centralni u¢inky.

Simetikon

Simetikon je inertni povrchové aktivni latka s protipénivymi vlastnostmi, ¢imz potencialné zmiriiuje
ptiznaky souvisejici s plynatosti, kterd je spojend s prijjmem.

Simetikon je tekuty dimetikon aktivovany nadrobno §tépenym oxidem kiemicitym k zesileni
protipénivych vlastnosti silikonu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Vétsi ¢ast uzitého loperamidu se vsttebava ze stfeva, ale v disledku vyznamného first-pass efektu je

systémova biologicka dostupnost jen ptiblizné€ 0,3%. Simetikon, komponenta loperamid/simetikonu,
se nevstiebava.

Distribuce

Studie distribuce u laboratornich potkani vykazuji vysokou afinitu ke sttevni st€né s prednostni
vazbou na receptory longitudinalni svalové vrstvy. Vazba loperamidu na plazmatické bilkoviny je
95%, ptevazné na albumin. Neklinické udaje prokazaly, ze loperamid je substrat P-glykoproteinu.

Biotransformace

Loperamid je témér tplné vychytavan jatry, kde se prevazné metabolizuje, konjuguje a vylucuje zIuci.
Oxidativni N-demetylace je hlavni metabolickou cestou loperamidu a metabolizuje se pievazné
prosttednictvim CYP3A4 a CYP2C8. Z divodu tohoto velmi vyrazného first-pass efektu je
plazmaticka koncentrace nezmeénéného 1éCiva extrémné nizka.

Eliminace

Biologicky poloc¢as loperamidu ptedstavuje u cloveka ptiblizné 11 hodin s rozmezim 9-14 hodin.
Vyluéovani nezménéného loperamidu a metabolitl se déje prevazné stolici.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Akutni a chronické studie s loperamidem neprokazaly zadné specifické toxické ucinky. Vysledky
studii uskutecnénych in vivo a in vitro prokazaly, ze loperamid neni genotoxicky. Ve studiich
zaméfenych na reprodukci u laboratornich potkant byla po velmi vysokych davkach loperamidu

(40 mg/kg/den - 240nasobek maximalni davky u lidi stanovené na plochu télesného povrchu) shledana
narusena fertilita a fetalni preziti v souvislosti s maternalni toxicitou. Nizs§i davky nevykazaly zadny
ucinek na maternalni nebo fetalni zdravi a neovlivnily peri- a postnatalni vyvoj.

Z neklinického hodnoceni loperamidu in vivo a in vitro nevyplyvaji zadné vyznamné G¢inky na
srdecni elektrofyziologii pii terapeuticky relevantnim rozsahu koncentraci loperamidu a pfi
vyznamnych nasobcich tohoto rozsahu (az 47-nasobek). Pii mimotadné vysokych koncentracich
souvisejicich s predavkovanim (viz bod 4.4) ma vSak loperamid ucinky na srdeé¢ni elektrofyziologii
zahrnujici inhibici draslikovych (hERG) a sodikovych kanald a arytmii.



Simetikon patii do skupiny linearnich polydimetylsilikonti, které se jiz mnoho let vyuZzivaji v Siroké
mife v béZném zivot€ a také v lékafstvi a jsou povazovany za biologicky inertni, nevykazuji toxické
vlastnosti, nejsou predmétem specifickych studii toxicity na zvitatech.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Hydrogenfosforecnan vapenaty

Mikrokrystalicka celulosa

Draselna sil acesulfamu

Vanilkové aroma (obsahuje propylenglykol, maltodextrin, ethanol a benzylalkohol)
Sodn4 sil karboxymethylskrobu (typ A)

Kyselina stearova

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti

3 roky

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy piipravek nevyZzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Protlacovaci blistr z polychlorotrifluoroetylenu/PVC filmu tepelné zataveném a z Al folie.
Odlupovaci blistr z polychlorotrifluoroetylenu/PVC filmu tepelné zataveném a z Al/PET/papirové

folie.

Blistrové stripy po 2, 4, 5 nebo 6 tabletach.
Velikost baleni: 6, 8, 10, 12, 15, 16, 18 a 20 tablet balenych v krabickach.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku a pro zachazeni s nim

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