CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Isosorbidi mononitras Accord, 40 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka zawiera 40 mg monoazotanu izosorbidu.

Substancje pomocnicze: zawiera laktozg jednowodna, 10 mg/tabletke

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki

Isosorbidi mononitras Accord, 40 mg tabletki:

Biale Iub prawie biate, okragle, ptaskie, tabletki o $cigtych brzegach, z wyttoczonym oznaczeniem
"AT" na jednej stronie i linig podziatu po drugiej stronie. Tabletke mozna podzieli¢ na potowy.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Zapobieganie napadom dlawicy piersiowe;j.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Do podawania doustnego.

Dorosli

Zazwyczaj stosowana dawka to 1 tabletka Isosorbidi mononitras Accord, 20 mg 2 do 3 razy na dobe.
Jesli dziatanie leku jest niewystarczajace dawke mozna zwigkszy¢ do 1 tabletki Isosorbidi mononitras
Accord, 40 mg 2 do 3 razy na dobg.

Maksymalna dawka wynosi 3 tabletki Isosorbidi mononitras Accord,40 mg na dobe.

W celu zapobiegania mozliwosci wystapienia dziatan niepozadanych leczenie nalezy rozpoczyna¢ od
matych dawek, a nastepnie stopniowo je zwigkszac, az do uzyskania pozadanego dziatania
leczniczego.

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia zjawiska tolerancji nalezy stosowa¢ najmniejsza skuteczna
dawke oraz zapewni¢ odpowiednie przerwy pomigdzy kolejnymi dawkami tak, aby niski poziom
azotanéw pozwolil na przywrdcenie wrazliwosci (pierwsza dawka powinna by¢ przyjmowana rano a
kolejna péznym popotudniem np. 8 rano i 15 po poludniu).

Tabletke nalezy potykaé w catosci popijajac odpowiednia iloscia ptynu (np. 1 szklanka wody).

Czas trwania leczenia okresli lekarz.



Tak jak w przypadku innych azotanow, nie nalezy nagle przerywac leczenia monoazotanem
izosorbidu. Dawkg i czgsto$¢ podawania nalezy zmniejsza¢ stopniowo (patrz punkt 4.4).

Osoby w podesziym wieku

Nie ma koniecznoséci modyfikacji dawki leku.
Dzieci

Jak dotychczas brak danych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania monoazotanu
izosorbidu u dzieci.

4.3 Przeciwwskazania
Nadwrazliwo$¢ na azotany lub ktorakolwiek substancj¢ pomocnicza.

Monoazotanu izosorbidu nie nalezy stosowa¢ w przypadku ostrego zawatu migsnia sercowego z
niskim ci$nieniem wypelniania, ostrej niewydolnosci krazenia (wstrzas, zapas¢ naczyniowa) lub
kardiomiopatii przerostowej z zawezeniem drogi odptywu z lewej komory (HOCM), niskiego
ci$nienia napetniania komor serca, zwezenia zastawki aorty lub dwudzielnej i chordéb zwiazanych z
podwyzszonym cisnieniem wewnatrzczaszkowym, np. po urazach glowy i w przypadku krwotoku
mozgowego..

Monoazotanu izosorbidu nie nalezy stosowac u pacjentdw ze znaczng niedokrwistoscia, cigzkim
niedocis$nieniem tgtniczym, jaskrg z zamknigtym katem przesaczania lub hipowolemia.

Inhibitory 5-fosfodiesterazy, (np. syldenafil, tadalafil, wardenafil), nasilaja dzialanie obnizajace
ci$nienie tetnicze azotandéw, dlatego nie wolno przyjmowac ich jednoczesénie z azotanami lub
donorami tlenku azotu (patrz punkt 4.5).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

W przypadku ostrego napadu dusznicy bolesnej, zamiast produktu leczniczego Isosorbidi mononitras
Accord nalezy poda¢ podjezykowo nitrogliceryng w aerozolu lub w tabletkach..

Poszerzenie naczyn zylnych moze powodowac zaleganie krwi w uktadzie zylnym potaczone ze
zmniejszonym powrotem krwi zylnej do serca, niedoci$nieniem tgtniczym i1 odruchowa tachykardia.
Dlatego, doustne azotany nie powinny by¢ stosowane przez pacjentdow, ktorzy sa wrazliwi na dziatanie
obnizajace cisnienie, to jest przez pacjentow, u ktorych wystgpowato wezesniej niedocisnienie,
wstrzas, zapas$¢ naczyniowa lub powazna choroba naczyn mézgowych, znaczna niedokrwistos¢ lub
niedoczynno$¢ tarczycy. Produkt leczniczy Isosorbidi mononitras Accord nalezy stosowac ostroznie u
pacjentow, po niedawno przebytym zawale mig¢$nia sercowego oraz u pacjentéw z hipotermia,
niedozywionych i cigzka niewydolno$cia watroby lub nerek. Z tych samych powodow, doustne
azotany nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw z dtawica piersiowa o innym podtozu lub u pacjentow
z krazeniem hiperkinetycznym.

Azotany podawane doustnie powoduja rozszerzenie naczyn zylnych, dlatego nie nalezy ich stosowaé u
pacjentow ze zwigkszonym ci$nieniem wewnatrzczaszkowym (po dozylnym podaniu duzej dawki
nitrogliceryny obserwowano dalszy wzrost ci$nienia wewnatrzczaszkowego).

Opisano przypadki rozwoju tolerancji oraz tolerancji krzyzowej na inne azotany. Nie nalezy
dtugotrwale stosowac duzych dawek produktu leczniczego. Nalezy stosowac najmniejsza skuteczna
dawke.



Po podaniu dawki poczatkowej moga wystapi¢ objawy zapasci naczyniowej, zwlaszcza u pacjentow z
zaburzeniami krazenia.

Produkt leczniczy Isosorbidi mononitras Accord moze u niektorych pacjentow powodowac
niedocisnienie tetnicze lub omdlenie. Cigzka hipotonia ortostatyczna jest czgsto obserwowana po
jednoczesnym spozyciu alkoholu.

Niedociénieniu tetniczemu spowodowanemu przez azotany moze towarzyszy¢ paradoksalna
bradykardia i nasilenie dtawicy piersiowe;.

Tak jak w przypadku innych azotanow, nie nalezy nagle przerywac leczenia monoazotanem
izosorbidu. Dawke i czgstos¢ podawania nalezy zmniejszac stopniowo.

Produkt leczniczy nie powinien by¢ stosowany u pacjentéw z rzadko wystgpujaca dziedziczna
nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub zespolem ztego wchtaniania glukozy-
galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Przeciwnadci$nieniowe dziatanie produktu leczniczego Isosorbidi mononitras Accord moze by¢
nasilone przez jednoczesne stosowanie inhibitoréw fosfodiesterazy typu 5, ktore sa stosowane w
leczeniu zaburzen erekcji. Moze to prowadzi¢ do zagrazajacych zyciu powiktan sercowo-
naczyniowych. Z tego powodu chorym leczonym monoazotanem izosorbidu nie wolno przyjmowac
inhibitorow 5-fosfodiesterazy (patrz punkt 4.3).

Jednoczesne stosowanie innych lekéw o dziataniu hipotensyjnym, np. lekéw B-adrenolitycznych,
lekéw blokujacych kanat wapniowy, lekow rozszerzajacych naczynia (neuroleptyki i trojpierscieniowe
leki przeciwdepresyjne), alprostadilu, aldesleukiny, lekow przeciwnadci$nieniowych, lekow
moczopednych, antagonistow receptora angiotensyny Il itp. i ( lub) alkoholu moze nasili¢
hipotensyjne dziatanie monoazotanu izosorbidu. Podobna reakcja moze wystapi¢ w przypadku
naduzywania neuroleptykow i trojpierscieniowych lekow antydepresyjnych.

Istnieja doniesienia, ze jednoczesne stosowanie monoazotanu izosorbidu z dihydroergotaming moze
spowodowa¢ zwigkszenie jej stezenia we krwi i tym samym podwyzszenie ci$nienia tgtniczego krwi.

Brak danych dotyczacych interakcji z pokarmem.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Dane na temat stosowania monoazotanu izosorbidu w czasie cigzy sa niewystarczajace, aby mozna

byto oceni¢ mozliwos¢ jego szkodliwego wptywu na reprodukcj¢. Ograniczone dane z badan na
zwierzgtach nie wykazaty niekorzystnego wptywu na ciazg¢ lub nienarodzone dziecko. W celu
zachowania ostroznosci nie zaleca si¢ stosowania produktu Isosorbidi mononitras Accord w czasie

ciazy.

Karmienie piersia

Brak danych dotyczacych przenikania monoazotanu izosorbidu do mleka ludzkiego, prawdopodobnie
przenika on w niewielkim stopniu. Nie jest znany wptyw monoazotanu izosorbidu na dzieci karmione
piersia. W celu zachowania ostroznosci, karmienie piersia nalezy przerwaé w czasie leczenia
monoazotanem izosorbidu.




Plodnosé

Dane z badan na zwierzgtach nie wskazuja na wptyw leczenia monoazotanem izosorbidu na ptodnosc¢
samcow i samic. Brak badan dotyczacych wptywu na ptodno$é u ludzi..

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Na poczatku leczenia lub po zwigkszeniu dawki moze wystapi¢ spadek ci$nienia krwi, co moze

powodowaé zawroty gtowy.

4.8 Dzialania niepozadane

Wigkszo$¢ objawow niepozadanych wynika z farmakologicznych wtasciwosci produktu leczniczego i
zalezy od dawki. Bol glowy wystepuje u okoto 25% pacjentéw na poczatku leczenia i moze by¢
spowodowany rozszerzeniem naczyn krwionosnych przez monoazotan izosorbidu; bol zwykle
przemija w ciagu okoto jednego tygodnia. Zgltaszano przypadki niedoci$nienia (z zawrotami glowy i

nudnos$ciami), przemijajacego w trakcie leczenia.

Czestos¢ wystgpowania dziatan niepozadanych uszeregowano wedtug nastepujacych kryteriow:

Bardzo czgsto (= 1/10)

Czegsto (= 1/100 do <1/10)

Niezbyt czesto (= 1/1, 000 do <1/100)
Rzadko (= 1/10 000 do <1/1, 000)
Bardzo rzadko (<1/10 000),

Nieznana (czgstos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)

Klasyfikacja ukladow i narzadow

Czestos¢

Zdarzenie niepozadane

Zaburzenia uktadu nerwowego

Bardzo czesto

Bol gtowy

Czgsto Zawroty glowy, sennos¢
Rzadko Omdlenie
Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania Czesto Astenia
Zaburzenia naczyniowe Czesto Niedocis$nienie
Niezbyt czgsto Zapa$¢ z nasileniem objawow
dtawicy piersiowej (czasami wraz
z bradyarytmig i omdleniem);
Przemijajace niedobdr tlenu we
krwi wraz z niedotlenieniem
migénia sercowego u pacjentow z
choroba niedokrwienng serca.
Zaburzenia serca Czesto Tachykardia
Nieznane Napadowa bradykardia
Zaburzenia zotadka i jelit Czgsto Nudnosci

Niezbyt Czegsto

Wymioty, biegunka




Bardzo rzadko Niestrawnos¢ *

Zaburzenia skory i tkanki podskorne;j Rzadko Wysypka, §wiad

Nieznana Ztuszczajace zapalenie skory,
zaczerwienienie twarzy, reakcje
alergiczne skory **

* Prawdopodobnie ze wzgledu na indukowane azotanami rozluznienie zwieracza
** Czasami cigzkie

Aby zmniejszy¢ czgstos¢ wystgpowania bolow glowy nalezy w ciagu pierwszych 2-4 dni przyjmowac
30 mg monoazotanu izosorbidu a nastgpnie w razie potrzeby stopniowo zwigksza¢ dawke. Spadek
ci$nienia krwi moze powodowac¢ odruchowa tachykardie, zawroty glowy i omdlenia.

4.9 Przedawkowanie

Objawy

Bol gltowy, niedocisnienie, nudno$ci, wymioty, nadmierne pocenie si¢, tachykardia, zawroty glowy,
niepokdj, nadmierne ocieplenie i zaczerwienienie skory, zaburzenia widzenia, omdlenia. Wzrost
ci$nienia wewnatrzczaszkowego ze splataniem i ubytkami neurologicznymi wystepuje niezbyt czgsto.
Methemoglobinemia (sinica, hipoksemia, pobudzenie, depresja oddechowa, drgawki, zaburzenia
rytmu serca, niewydolno$¢ krazenia, podwyzszone ci$nienie wewnatrzczaszkowe) wystepuje rzadko.

Leczenie
Ponizsze zabiegi stanowia jedynie wytyczne co do postgpowania. Sposéb leczenia wybierze lekarz
prowadzacy.

Zasady ogdlne
* Zaprzesta¢ stosowania monoazotanu izosorbidu.

* Nalezy rozwazy¢ podanie wegla aktywowanego a w przypadku podejrzenia cigzkiego zatrucia
rozwazy¢ ptukanie zotadka (o ile to mozliwe w ciagu jednej godziny po przedawkowaniu).

» Zasady ogoélne w przypadku wystapienia niskiego cisnienie krwi spowodowanego azotanami:
- Polozy¢ chorego z uniesionymi konczynami dolnymi.

- Podawac tlen.

- Zwigkszy¢ objetos¢ osocza.

W przypadku utrzymujacego si¢ niedocisnienia
* Nalezy poda¢ chlorowodorek noradrenaliny lub dopaming.

Leczenie methemoglobinemii

* Zastosowac zwiazki redukujace:

- btekit metylenowy: do 50 ml 1% roztworu podanego dozylnie;

- witamina C - 1 g podanie doustne lub w postaci soli sodowej dozylnie;

- bigkit toluidynowy: poczatkowo doktadnie 2 - 4 mg / kg masy ciata dozylnie, w razie potrzeby
powtarza¢ kilkakrotnie podajac 2 mg/kg masy ciata co godzing.

* W razie potrzeby zastosowa¢ sztuczne oddychanie.

* W cigzkiej opornej methemoglobinemii (metHEB> 70%) nalezy zastosowa¢ hemodializg lub
transfuzje wymienna.

W przypadku objawow zatrzymania oddechu i krazenia, nalezy natychmiast rozpocza¢ zabiegi
resuscytacyjne.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE




5.1 Wiasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: LEKI ROZSZERZAJACE NACZYNIA STOSOWANE W
CHOROBACH SERCA; azotany organiczne
Kod ATC: C01DA14

Produkt leczniczy Isosorbidi mononitras Accord ma postac tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
aktywnego metabolitu diazotanu isosorbidu jakim jest monoazotan izosorbidu. Nitrozwiazki powoduja
zalezny od dawki rozkurcz migs$ni gtadkich. Efekt terapeutyczny jest zalezny od dawki i wrazliwosci
pacjenta.

Monoazotan izosorbidu powoduje rozszerzenie naczyn zylnych, zmniejszenie powrotu krwi zylnej do
serca (zmniejszenie obciazenia wstgpnego serca). Wysokie dawki powoduja rozszerzenie naczyn
tetniczych 1 zmniejszenie oporu naczyniowego (zmniejszenie obciazenia nastgpczego). Monoazotan
izosorbidu zmniejsza obciazenie serca poprzez rozszerzenie naczyn zylnych i tgtniczych i moze miec¢
bezposredni wptyw na rozszerzenie naczyn wiencowych. Poprzez zmniejszenie
koncoworozkurczowego ciSnienia oraz objetosci krwi, obniza ci$nienie wewnatrz komory, a tym
samym poprawia podwsierdziowy przeptyw krwi. Bezposredni efekt monoazotanu izosorbidu to
zmniejszenie obcigzenia serca i dotlenienie mig$nia sercowego.

Isosorbidi mononitras Accord jest stosowany w zapobieganiu napadom dtawicy piersiowe;.

Dhugotrwate stosowanie nitrozwiazkéw jest zwigzane z rozwojem tolerancji. Z tego powodu, tabletki
nalezy przyjmowac raz na dobg tak, aby zapewni¢ przerwy o niskim poziomie azotanow.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Monoazotan izosorbidu wchiania si¢ szybko, maksymalne stezenie w surowicy krwi wystepuje po
okoto 1 godzinie od podania doustnego.

Biodostgpno$¢ monoazotanu izosorbidu po podaniu doustnym wynosi 100%. Produkt leczniczy nie
podlega efektowi pierwszego przejscia przez watrobe.

Okres pottrwania monoazotanu izosorbidu w osoczu wynosi okoto 5,1 godziny. Metabolizowany jest
do glukuronidu 5-monoazotanu izosorbidu, ktory ma okres poltrwania okoto 2,5 godziny. Monoazotan
izosorbidu jest rowniez wydalany w formie niezmienionej wraz z moczem.

Po wielokrotnym podaniu doustnym stgzenie w osoczu jest zgodne z oszacowanym na podstawie
parametrow kinetycznych po jednorazowym podaniu.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne, uwzgledniajace wyniki konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym, genotoksycznosci,
mozliwego dziatania rakotworczego i toksycznego wplywu na reprodukcje, nie ujawniaja
wystepowania szczegolnego zagrozenia dla czlowieka.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna (PH 102)

Karboksymetyloskrobia sodowa (typ A)
Krzemionka koloidalna bezwodna



Magnezu stearynian

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  OKres waznoSci

2 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 30 ° C. Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blistry PVC/Aluminium i PVC/PVDC/Aluminium 20, 28, 30, 40, 50, 56, 60, 80, 84, 90, 100, 200 lub
500 tabletek w tekturowym pudetku.

Wielko$¢ opakowan: 20, 28, 30, 40, 50, 56, 60, 80, 84, 90, 100, 200 lub 500 tabletek powlekanych.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznoS$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez szczegodlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Accord Healthcare Polska Sp. z 0.0

Al. Krakowska 110/114, 02-256

Warszawa

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

18421

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

30.06.2011
10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

13.12.2012



