CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lopacut, 2 mg, tabletki powlekane

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka zawiera 2 mg chlorowodorku loperamidu.

Peten wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki powlekane.

Biata, okragla i wypukla tabletka z logo “6”. Srednica 8 mm.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

* Krétkotrwate objawowe leczenie ostrej biegunki u dorostych i1 dzieci w wieku powyzej
12 lat.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Droga podania: Podanie doustne.

Doroéli i dzieci w wieku powyzej 12 lat:

Poczatkowo 2 tabletki, nastepnie 1 tabletka po kazdym luznym stolcu, jednak nie wcze$niej niz 2-3
godziny po przyjeciu dawki poczatkowej. Maksymalna dawka dobowa nie powinna by¢ wigksza niz
6 tabletek (12 mg) u dorostych i 4 tabletki (8 mg) u mtodziezy. Jesli poprawa nie nastapi po 2 dniach,
nalezy przerwac stosowanie leku Lopacut.

Osoby w podesztym wieku
Brak koniecznosci dostosowania dawki u pacjentéw w podesztym wieku.

Pacjenci z zaburzeniami czynno$ci nerek
Brak koniecznos$ci dostosowania dawki u pacjentow z zaburzeniami czynnos$ci nerek.

Pacjenci z zaburzeniami czynno$ci watroby
Loperamid powinien by¢ stosowany w tej grupie pacjentéw z zachowaniem szczegdlnej ostroznosci
(patrz punkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazania

*  Stwierdzona nadwrazliwo$¢ na loperamid lub ktérakolwiek substancjg¢ pomocnicza leku.
* Dzieci w wieku ponizej 12 lat.
¢ Loperamid nie moze by¢ stosowany jako terapia zasadnicza u pacjentéw z



. Ostra czerwonka, charakteryzujaca sig krwia w stolcu i wysoka goraczka.

*  Ostrym wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego lub rzekomobtoniastym zapaleniem
jelita grubego zwiazanym z podawaniem antybiotykow o szerokim spektrum dziatania.

e Bakteryjnym zapaleniem jelita cienkiego i okreznicy spowodowanym chorobotwoérczymi
bakteriami z rodzaju Salmonella, Shigella i Campylobacter;

* Zahamowana perystaltyka jelit, poniewaz istnieje znaczace ryzyko poglebienia dolegliwosci,
w obrebie jelit, jelita grubego olbrzymiego lub wystapienia toksycznego rozszerzenia
okreznicy.

*  Przewlekla biegnka.

¢ Stosowanie loperamidu nalezy przerwaé natychmiast w przypadku wystapienia zaparcia,
wzdgcia brzucha lub niedroznosci jelit.

4.4 Specjalne ostrzezenie i Srodki ostroznos$ci dotyczgce stosowania

W przypadku przewlektego zapalenia jelit loperamid moze maskowaé objawy ostrego nasilenia
choroby.

Najwazniejsze przy ostrej biegunce jest zapobieganie lub odwrdcenie niedoboru pltyndéw i elektrolitow.
Jest to szczegodlnie wazne u dzieci oraz pacjentéw ostabionych i w podesztym wieku u ktorych
wystepuje ostra biegunka. W takim przypadku wazne jest przyjmowanie odpowiedniej ilosci ptynow i
elektrolitow.

Leczenie biegunki loperamidem ma jedynie charakter objawowy. Je§li wykryte zostana szczegdlne
przyczyny biegunki, nalezy podja¢ odpowiedni sposéb leczenia.

Jezeli po podaniu leku w ostrej biegunce, w ciagu 48 godzin nie obserwuje si¢ poprawy stanu
klinicznego pacjenta, podawanie loperamidu nalezy przerwac i pacjent powinien skonsultowac si¢ z
lekarzem.

Poniewaz przewlekta biegunka moze wskazywaé na potencjalnie powazniejsze choroby, loperamid
nie powinien by¢ stosowany dtugotrwale, dopdki przyczyna biegunki nie zostanie stwierdzona.

Pomimo braku dostepnych danych farmakokinetycznych dotyczacych pacjentow z zaburzona
czynno$cia watroby, w tej grupie pacjentow loperamid nalezy stosowac ze szczegodlna ostroznoscia z
powodu zmniejszonego metabolizmu pierwszego przejscia. Lek ten nalezy stosowaé ostroznie u
pacjentow z niewydolno$cia watroby, poniewaz moze to skutkowaé wzglednym przedawkowaniem
prowadzacym do dziatania toksycznego na osrodkowy uktad nerwowy.

U pacjentéw z AIDS stosujacych loperamid z powodu biegunki, nalezy przerwa¢ podawanie leku jesli
tylko wystapia pierwsze objawy rozde¢cia brzucha. Odnotowano pojedyncze doniesienia o toksycznym
rozszerzeniu okreznicy u pacjentéw z AIDS z zakaznym zapaleniem jelita grubego o podtozu
wirusowym lub bakteryjnym leczonych chlorowodorkiem loperamidu.

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ podczas jednoczesnego stosowania duzych dawek loperamidu
i produktéw leczniczych hamujacych P-glikoproteiny (np. chinidyna, rytonawir, cyklosporyna,
werapamil, niektore antybiotyki makrolidowe, np. erytromycyna i klarytromycyna) (patrz punkt 4.5).

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Cholestyramina
Jednoczesne stosowanie cholestyraminy moze zmniejsza¢ wchtanianie loperamidu.

Inhibitory P-glikoproteinowe
Badania przedkliniczne wykazaty, iz loperamid jest substratem P-glikoproteinowym, ktory moze
przenikaé barier¢ krew-mozg. Jednoczesne stosowanie loperamidu (16 mg pojedynczej dawki) z
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chinidyna lub rytonawirem, ktore sa inhibitorami P-glikoproteinowymi, skutkuje w 2-3-krotnym
zwigkszeniu stg¢zenia loperamidu w osoczu. Teoretycznie wystapi¢ moze zwigkszona dystrybucja do
osrodkowego uktadu nerwowego. Kliniczna zalezno$¢ farmakokinetycznej interakcji loperamidu
przyjmowanego w rekomendowanych dawkach (2 mg, do 12 mg maksymalnej dawki dobowej)

z inhibitorami P-glikoproteinowymi jest nieznana, ale nie mozna wykluczy¢ ryzyka obnizenia
wrazliwo$ci osrodkowej na dwutlenek wegla przez co wptywu na oddychanie.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas jednoczesnego stosowania duzych dawek loperamidu

i produktow leczniczych inhibitujacych P-glikoproteiny, np. chinidyna, rytonawir, cyklosporyna,
werapamil, niektore antybiotyki makrolidowe, np. erytromycyna i klarytromycyna. Mozna rozwazy¢
dostosowanie dawkowania.

Itrakonazol

Jednoczesne stosowanie loperamidu (pojedyncza dawka wynoszaca 4 mg) i itrakonazolu, inhibitora
CYP3A4 i P-glikoprotein, powodowato 3 do 4-ro krotne zwigkszenie stgzenie loperamidu w osoczu.
W tym samym badaniu inhibitor CYP2CS, gemfibrozyl, powodowat dwukrotne zwigkszenie stgzenia
loperamidu. Jednoczesne zastosowanie itrakonazolu i gemfibryzolu powodowato 4-ro krotne
zwigkszenie maksymalnego stezenia loperamidu w osoczu i 13-to krotne zwigkszenie catkowitej jego
ekspozycji w osoczu. Wzrostom tym nie towarzyszyt wptyw na osrodkowy uktad nerwowy (CNS), co
wykazano podczas badan psychomotorycznych (tj. subiektywna sennos¢ i DSST).

Ketokonazol

Jednoczesne zastosowanie loperamidu (pojedyncza dawka wynoszaca 16 mg) i ketokonazolu,
inhibitora CYP3A4 i P-glikoprotein, powodowalo 5-cio krotne zwigkszenie st¢zenie loperamidu w
osoczu. Wzrost ten nie byt zwiazany ze zwigkszeniem efektu farmakodynamicznego, co zbadano
podczas pupilometrii.

Dezmopresyna
Jednoczesne zastosowanie doustnej dezmopresyny skutkowato trzykrotnym zwigkszeniem stezenia

dezmopresyny w osoczu, prawdopodobnie ze wzgledu na wolniejsza motoryke przewodu
pokarmowego.

Leki przeciwcholinergiczne
Leki przeciwcholinergiczne spowalniaja opréznianie zotadka i jelit co powoduje ze dzialanie
loperamidu moze by¢ silniejsze.

Oczekuje sig, iz leki o podobnych wlasciwosciach farmakologicznych moga nasila¢ dziatanie
loperamidu, natomiast leki przyspieszajace motoryke przewodu pokarmowego moga zmniejszac
dziatanie leku.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Istnieja ograniczone dane kliniczne dotyczace stosowania leku u kobiet ci¢zarnych. Badania na

szczurach wykazaly zwigkszona $miertelno$¢ ptodéw przy zastosowaniu duzych dawek. Dlatego tez,
do uzyskania wigkszego do§wiadczenia, loperamid powinien by¢ stosowany u kobiet ci¢zarnych tylko
po doktadnym rozwazeniu.

Mimo Ze nic nie wskazuje na to, aby loperamid wykazywat dziatanie teratogenne lub
embriotoksyczne, nalezy doktadnie rozwazy¢ przewidywane korzyS$ci terapeutyczne wzgledem
potencjalnego ryzyka zwiazanego z podaniem loperamidu kobietom w ciazy, szczegdlnie w
pierwszym trymestrze.

Laktacja
Mate ilosci loperamidu moga przenikaja do mleka kobiecego, dlatego nie zaleca si¢ stosowania

chlorowodorku loperamidu w okresie karmienia piersia.



4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Podczas leczenia objawdw biegunki lekiem Lopacut wystapi¢ moze uczucie zmegczenia, zawroty
glowy lub sennos¢. Dlatego tez zaleca sig zachowanie szczeg6lnej ostroznosci podczas prowadzenia
pojazdéw lub obstugiwania maszyn (patrz punkt 4.8).

4.8 Dzialania niepozadane

Dorosli i dzieci = 12 lat

Bezpieczenstwo stosowania chlorowodorku loperamidu oceniano w$rod 3076 dorostych i dzieci
powyzej 12 lat, ktorzy uczestniczyli w 31 kontrolowanych i niekontrolowanych badaniach klinicznych
dotyczacych stosowania chlorowodorku loperamidu w leczeniu biegunki. Wérdd tych badan, 26
dotyczyto ostrej biegunki (N=2755) a 5 badan przewleklej biegunki (N=321).

Najczgsciej zglaszanymi (tj. czgsto$¢ wystgpowania =1%) dziataniami niepozadanymi w trakcie
badan klinicznych dotyczacych stosowani chlorowodorku loperamidu w leczeniu ostrej biegunki byty:
zaparcia (2,7%), wzdecia (1,7%), bole gtowy (1,2%) i nudnosci (1,1%). W badaniach klinicznych
dotyczacych przewlektej biegunki, najczesciej zgtaszanymi (tj. czgsto$¢ wystepowania 21%)
dziataniami niepozadanymi byly: wzdgcia (2,8%), zaparcia (2,2%), nudnosci (1,2%) i zawroty glowy
(1,2%).

Klasyfikacja czgstosci wystgpowania dziatan niepozadanych jest nastgpujaca:
* Bardzo czg¢sto (> 1/10),
*  (Czgsto (> 1/100 do < 1/10),
* Niezbyt czgsto (= 1/1 000 do < 1/100),
e Rzadko (> 1/10 000 do < 1/1 000),
* Bardzo rzadko (< 1/10 000),
* Nie znana (nie moze by¢ oszacowana na podstawie posiadanych danych)

Nastepujace dziatania niepozadane obserwowano zardéwno podczas badan klinicznych dotyczacych
stosowania loperamidu jak i po wprowadzeniu produktu do obrotu:

Zaburzenia uktadu immunologicznego:
rzadko: reakcje alergiczne/nadwrazliwosci® i pojedyncze przypadki cigzkich reakcji

nadwrazliwosci, w tym reakcje anafilaktyczne® (w tym szok
anafilaktyczny), reakcje rzekomoanafilaktyczne®

Zaburzenia psychiczne:
nie znana: sennos¢

Zaburzenia ukladu nerwowego:

czgsto: zawroty glowy, bol glowy
niezbyt czgsto: sennos¢?
rzadko: utrata $wiadomosci®, ostupienie®, obnizony poziom $swiadomosci®, hipertonia®,

zaburzenia koordynacji*
Zaburzenia oka:
Rzadko: zwezenie zrenicy oka

Zaburzenia zotadka i jelit:
czesto: zaparcie, nudnosci, wzdecia, skurcze i kolki brzuszne,




niezbyt czesto: b6l brzucha, uczucie dyskomfortu w podbrzuszu, sucho$¢ w ustach, bol
gornej czgsci brzucha, wymioty, niestrawnosé

rzadko: niedroznosc jelit* (w tym porazenna niedroznos$c¢ jelit), wzdecia, niedroznosc jelita
grubego® (w tym toksyczne rozszerzenie okreznicy®)

Zaburzenia skory i tkanki podskornej:

niezbyt czgsto: wysypka

rzadko: pokrzywka®, swiad®, obrzek naczynioruchowy?®, wysypka pecherzowa®, w tym zespot
Stevensa-Johnsona, rumien wielopostaciowy, martwica toksyczno-
rozplywna naskorka

Zaburzenia nerek i drég moczowych:
rzadko: zatrzymanie moczu®

Zaburzeenia ogolne 1 stany w miejscu podania:
rzadko: uczucie zmeczenia®

a: termin ten dodano w oparciu o raporty dotyczace chlorowodorku loperamidu zglaszane po
dopuszczeniu go do obrotu. Proces okreslania dzialan niepozadnaych po dopuszczeniu do obrotu nie
byt zréznicowany w przypadku wskazania przewlektej jak i ostrej bieguki oraz u dorostych i dzieci,
czgstos¢ oszacowano na bazie wszystkich tacznie badan klinicznych odtyczacych stosowania
chlorowodorku loperamidu, w tym badan klinicznych przeprowadzonych wsrdd dzieci ponizej 12 lat
(N=3683).

b: Patrz punkt 4.4 Specjalne ostrzezenia i §rodki stroznosci dotyczace stosowania.

Populacja pediatryczna

Bezpieczenstwo stosowania chlorowodorku loperamidu oceniano wsrod 607 pacjentow w wieku od 10
dni do 13 lat, ktérzy uczestniczyli w 13 kontrolowanych i niekontrolowanych badaniach klinicznych
dotyczacych stosowania chlorowodorku loperamidu w leczniu ostrej biegunki. Ogolnie, profil dziatan
niepozadanych w tej populacji byt zblizony do obserwowanego w trakcie badan klinicznych
dotyczacych stosowania chlorowodorku loperamidu u dorostych i dzieci powyzej 12 lat.

4.9 Przedawkowanie

Toksycznos¢
Zastosowanie 1-2 mg/doba u dzieci w wieku od 1 do 6 miesigcy skutkowato powaznym do bardzo

powaznego zatrucia. Zastosowanie 10 mg u dzieci w wieku 4 miesigcy skutkowato wystapieniem
objawow bardzo ostrego zatrucia. Zastosowanie 3 mg w ciagu 16 godzin u dzieci do 4 lat powodowato
umiarkowane zatrucie, podczas gdy zastosowanie 1 mg u dzieci do 1,5 roku i maksymalnie 12 mg

u dzieci do 2 lat (ktérych poddawano ptukaniu zotadka) powodowato tagodne zatrucie. Zastosowanie
26 mg u dorostych nie pozostawiato zadncyh objawow zatrucia po ptukaniu zotadka.

Objawy

Objawy sa zwykle op6znione i moga wystapi¢ u dzieci po zastosowaniu wielokrotnej dawki
terapeutycznej. W przypadku przedawkowania (wlaczajac wzgledne przedawkowanie z powodu
zaburzen czynno$ci watroby) wystapi¢ moze zahamowanie czynnos$ci osrodkowego uktadu
nerwowego (ostupienie, zaburzenia koordynacji, sennos¢, zwezenie zrenic, hipertonia migsniowa i
depresja oddechowa), zatrzymanie moczu i niedroznos¢ jelit. Letarg, zawroty glowy, splatanie,
omamy, obnizona koncentracja, §piaczka. Bezdech. Zwigkszone lub obnizone napigcie mig$niowe,
opistotonus. Bradykardia, dodatkowy skurcz komorowy. Hiperglikemia. Nudno$ci, wymioty, zaparcia,
w rzadkich przypadkach porazenna niedroznos$¢ jelit.

Dzieci moga by¢ bardziej wrazliwe na dziatania ze strony osrodkowego uktadu nerwowego niz
dorosli.



Leczenie

Jesli uzasadnione, nalezy przeprowadzi¢ ptukanie zotadka i podanie wegla leczniczego aktywnego.
Obserwacje pacjenta nalezy wydtuzy¢ do 24 godzin, jesli zastosowana byta duza dawka leku. Jesli
wystapia objawy przedawkowania, jako antidotum zastosowa¢ mozna nalokson. Poniewaz czas
dziatania loperamidu jest dtuzszy niz naloksonu (1-3 godzin), wskazane moze by¢ powtorne
zastosowanie naloksonu. Dlatego tez, pacjent powinien by¢ Sci§le monitorowany przez co najmniej 48
godzin ze wzgledu na mozliwos¢ wystapienia objawow depresji osrodkowego uktadu nerwowego.
Jesli wystapi depresja OUN 1 oddechowa, nalezy poda¢ 0,4 mg iv. (0,01 mg/kg iv. u dzieci) naloksonu
natychmiast po wystapieniu objawoéw i powtdrzy¢ jesli konieczne. Nalezy kontrolowac czynnosé
oddechowa. W przypadku wystapienia reakcji dystonicznych lub skurczy migéni, nalezy poda¢
diazepam. Nalezy zastosowa¢ rowniez leczenie objawowe.

5. WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki hamujace perystaltyke przewodu pokarmowego
Kod ATC — A07DA03

Chlorowodorek loperamidu jest syntetycznym opioidem ktoéry hamuje ruchliwos$¢ jelita przez wiazanie
si¢ z receptorami opioidowymi w Scianie jelita i moze rOwniez zmniejsza¢ wydzielanie zotadkowo-
jelitowe, co skutkuje poprawa objawdéw biegunki. Loperamid zwigksza rowniez napigcie zwieracza
odbytu. Poczatek dziatania przeciwbiegunkowego obserwuje sig juz godzing po przyjgciu dawki 4 mg
loperamidu.

5.2  Wlasdciwosci farmakokinetyczne

Loperamid jest dobrze wchlaniany z jelita ale prawie catkowicie usuwany i metabolizowany

w watrobie, gdzie podlega sprzgzeniu i wydaleniu z z6tcia w kale. Ze wzgledu na jego duze
powinowactwo ze §ciang jelita i wysoki metabolizm pierwszego przejscia bardzo niewielka ilos¢
loperamidu przedostaje si¢ do krwioobiegu. Okres péltrwania wynosi ok. 11 godzin (9-14 godzin).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badania dotyczace ostrej 1 przewlektej toksycznos$ci loperamidu wykazaty brak szczegdlnej
toksycznos$ci. Wyniki badan in vitro i in vivo dotyczacych stosowania loperamidu i jego pro-leku,

np. tlenku loperamidu, wykazaly iz loperamid nie wykazuje dzialania genotoksycznego. W badaniach
dotyczacych toksycznego wptywu na reprodukcje u szczurdow, zastosowanie duzych dawek
loperamidu (40 mg/kg/doba — 240-krotno$¢ maksymalnej dawki u ludzi) byto zwiazane z toksycznym
wplywem na matke, zaburzeniami ptodnosci i zmniejszong przezywalnos$cia ptodéw. Mniejsze dawki
nie wptywaty na zdrowie matki ani plodu oraz nie wywieraly wptywu na rozwoj przed- i poporodowy.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Celuloza mikrokrystaliczna
Skrobia zelowana (kukurydziana)
Kroskarmeloza sodowa
Krzemionka koloidalna bezwodna



Magnezu stearynian

Otoczka tabletki:
Polidekstroza
Hypromeloza

Tytanu dwutlenek (E 171)
Makrogol 4000

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

3 lata.

6.4 Specjalne Srodki ostroznoS$ci przy przechowywaniu

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.
6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

8110 tabletek powlekanych w blistrze (PVC/Aluminium).

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowaé si¢ w obrocie.

6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania
Brak specjalnych wymagan.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposdb zgodny z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZILANY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Vitabalans Oy
Varastokatu 8
FI-13500 Hameenlinna
FINLANDIA

Tel: +358 (3) 615600
Fax: +358 (3) 6183130

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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