CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

AMANTIX, 100 mg, tabletki powlekane

2. SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg siarczanu taaamy @mantadini sulfas).
Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: lakta#aien pomaraczowa (E 110).

Peiny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Tabletki koloru pomangczowego z rowkiem dzigtym po jednej stronie. Linia podziatu na tabletce
utatwia tylko jej rozkruszenie, w celu tatwiejszegatkniecia, a nie podziat na rowne dawki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

- Leczenie objawow wyspujagcych w chorobie Parkinsona oraz zespotach parkosskich,
takich jak sztywn&c, drzenie, hipokinezja i akinezja.

- Pozapiramidowe dziatania niedane neuroleptykéw i innych lekéw o podobnym
mechanizmie dzialania, takie jak wczesne dyskinakgtyzja i parkinsonizm.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie

Przed rozpocgxiem leczenia i podczas jego trwania aglerykonat EKG w sposob opisany

w punkcie 4.4. Przestrzegajpowyszych ostrzeen i przeciwwskaza podanych w punkcie 4.3
mozna zapobiec bardzo rzadkiemu, ale zagjggemuzyciu dziataniu niepggdanemu w postaci
czestoskurczu komorowedorsade de pointes.

Dawka jednorazowa oraz dawka dobowa:

Leczenie pacjentéw z zespotami parkinsonowskimz @a@ekowymi zaburzeniami ruchowymi naje
rozpoczyna od podawania matych dawek leku, stopniowogkazapc dawki adekwatnie do stanu
klinicznego pacjenta.

Leczenie natgy rozpoca¢ od podawania 1 tabletki powlekanej produktu leczego AMANTIX
(co odpowiada 100 mg siarczanu amantadyny) ranbamzez 4 do 7 dni. Naginie dawk dobowg
nalezy zwieksza o 100 mg w odgpach tygodniowychzado uzyskania dawki podtrzymygiej.

Zazwyczaj skuteczndawlg jest 1 do 3 tabletek powlekanych produktu leczegezrAMANTIX
podawanych dwa razy na dofro odpowiada 200 do 600 mg siarczanu amantadgrdolz).

Leczenie pacjentéw w podesztym wiglszczegolnie w stanach pobudzeniagtgplia lub z objawami
majaczenia, nakly rozpoczyna od podawania mniejszych dawek.



W przypadku terapii skojarzongjinnymi lekami przeciwparkinsonowskimi dawka pukth
leczniczego AMANTIX powinna by dobierana indywidualnie.

W przypadku pacjentow wcgaiej leczonych amantadynw postaci roztworu do infuzji, dawka
pocatkowa mae by wieksza.

W przypadku ostrego nasilenig sibjawow parkinsonowskich w postaci przetomu akioetego
amantadya nalezy pod& w postaci roztworu do infuzji.

Dawkowanie u pacjentéw z zaburzeniami czynni nerek:

U pacjentéw z zaburzeniami czyriconerek dawkowanie natge dostosowa do wartdci klirensu
nerkowego (okrdonego za pomacwskanika przegczania ktbuszkowego — GFR), jak
przedstawiono w pomszej tabeli:

GFR (ml/min) Dawka siarczanu amantadyny ©pshicdzy dawkami

80-60 100 mg co 12 godzin

60-50 200 mgi 100 mg * naprzemiennie co 24 godziny
50-30 100 mg co 24 godziny

30-20 200 mg dwa razy w tygodniu

20-10 100 mg trzy razy w tygodniu

<10 oraz u 200 mg lub 100 mg raz w tygodniu lub co dwa tygodnie
pacjentow

dializowanych

* mozna uzyska poprzez naprzemienne podawanie 1 x 1 lub 1 x|2tkati00 mg
siarczanu amantadyny

Wskaznik przegczania ktbuszkowego (GFR) mima oszacowawg nas¢pujacego wzoru:

(140 — wiek)x masa ciata
Cly =

72x kreatynina

gdzie:
Cler = klirens kreatyniny w ml/min
kreatynina = stzenie kreatyniny w surowicy w mg/100 ml

Klirens kreatyniny wyliczony zgodnie z tym wzoremnmsi s¢ tylko do nezczyzn (odpowiednie
wartasci u kobiet stanovdi w przyblizeniu 85% tych wartei) i moze by¢ rownowany z klirensem
inuliny dla okrglenia GFR (120 ml/min u dorostych).

Amantadyna jedynie w niewielkim stopniu jest elimivana w trakcie dializy (okoto 5%).

Dzieci i mtodziez
Brak danych dotyecych bezpieczestwa i skuteczriwi stosowania produktu leczniczego AMANTIX
u dzieci i mtodziey.

Sposob podawania
Tabletki powlekane AMANTIX nalgy przyjmowa doustnie popijajc niewiellq iloscia ptynu,
najlepiej rano i po potudniu. Ostatnia dawka nigvipma byt przyjeta p&niej niz o godzinie 16.

Czas trwania leczenia zajeod charakteru i ¢zkosci przebiegu choroby. Czas trwania leczenia
okreslany jest przez lekarza prowagego. Pacjenci nie magamodzielnie przerywdeczenia.



Nalezy unikat nagtego przerwania przyjmowania produktu leczrgozZRMANTIX, poniewaz

u pacjentéw z choradParkinsona mae to prowad# do nasilenia objawdw pozapiramidowych,
wihacznie z przetomem akinetycznym oraz vapéenia objawdw odstawiennych, czasami
przebiegajcych z majaczeniem.

4.3 Przeciwwskazania

Nie wolno stosowaproduktu leczniczego AMANTIX u pacjentow z:

- nadwraliwosciag na zwizki amantadynyzotcien pomaraczowy (E 110) lub na kté@kolwiek
substang pomocnicz wymieniory w punkcie 6.1

- cigzkg zastoinow niewydolndcia serca (NYHA stopie V)

- kardiomiopati lub zapaleniem ménia serca

- blokiem przedsionkowo-komorowym Il lub 11l stopnia

- bradykardi (ponizej 55 uderzé na minug)

- wydtuzonym odsgpem QT (Bazett QTc > 420 ms) lub dostrzegalnynarfalu lub wrodzonym
zespotem wydtzonego odspu QT w wywiadzie rodzinnym

- cigzkimi komorowymi zaburzeniami rytmu serca, w tymabarzeniamtor sade de pointes
w wywiadzie

- jednoczénie przyjmugcych leki, ktére wydtaajg odstp QT (patrz punkt 4.5)

- zmniejszonym steniem potasu lub magnezu we krwi

- u pacjentek w gzy lub karmicych piersy

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nalezy zachowa szczegdln ostraznosé podczas stosowania produktu leczniczego AMANTIX

u pacjentow z:

- rozrostem gruczotu krokowego

- jaskrn z waskim katem przegczania

- niewydolndgcig nerek o réanym stopniu nasilenia (ryzyko kumulacji leku z paugogorszenia
filtracji nerkowej; patrz punkt 4.2)

- stanami pobudzenia lub gfnia

- zespotami majaczeniowymi lub egzogennymi psychozanviywiadzie

- jednoczénie leczonych memantyr(patrz punkt 4.5)

Srodki ostranosci
Przed rozpocgxiem leczenia oraz po uptywie 1 i 3 tygodni od mzgcia terapii nalgy wykona
EKG oraz okréli¢ wartas¢ QT skorygowaa metod, Bazetta (QTc).

EKG powinno by takze wykonane przed zekszeniem dawki oraz dwa tygodnie padtam
zwigkszeniu dawki. Kolejne kontrolne badania EKG powiliyé wykonywane co najmniej raz

w roku. Leczenia nafg unikat lub przerwé u pacjentéw, u ktérych stwierdzono: pegikowe

wartasci QTc wigksze nk 420 ms, zwgkszenie o wjcej niz 60 ms podczas stosowania produktu
leczniczego AMANTIX lub czas QTc wkszy niz 480 ms podczas stosowania produktu leczniczego
AMANTIX oraz u pacjentow z dostrzegalnymi falami U.

Pacjenci zagreni zaburzeniami rownowagi elektrolitowej (np. grawvijacy leki moczopdne, czsto
wymiotujacy i/lub z biegunk, stosugcy insulire doranie w stanach nagtych, z chorobami nerek lub
anoreksj) musz mie¢ zapewnione odpowiednie monitorowanie parametrderiaoryjnych

i odpowiednj poda elektrolitow, szczegdlnie potasu i magnezu.

W przypadku wysipienia takich objawow jak kotatanie serca, zawglowy lub omdlenie, natsy
natychmiast przerwaprzyjmowanie produktu leczniczego AMANTIX, a patjg@owinien by
poddany 24-godzinnej obserwacji w celu stwierdzemiantualnego wydhenia odsipu QT. Jéli nie
stwierdza si wydtuzenia odsfpu QT, przyjmowanie produktu leczniczego AMANTIX pma
wznowi¢, biorac pod uwag przeciwwskazania i interakcje.



W przypadku pacjentéw z rozrusznikami serca nierjexliwe doktadne okrdenie ods¢pu QT,
dlatego te decyzg co do zastosowania produktu leczniczego AMANT DXepna podejmowaé
indywidualnie dla kadego pacjenta, po konsultacji z kardiologiem.

Podawanie amantadyny w profilaktyce i leczeniuknfiewirusem grypy typu A jest niewskazane
i nalezy tego uniké ze wzgédu na niebezpiecastwo przedawkowania.

Pacjenci przyjmujcy jednoczénie leki neuroleptyczne i produkt leczniczy AMANTES - w
przypadku nagtego przerwania podawania produkizniezego AMANTIX - naraeni na wysipienie
zagraajacegozyciu ztosliwego zespotu neuroleptycznego.

U pacjentéw z zaburzeniami czyriconerek mae wystpi¢ zatrucie lekiem.

Szczegoln ostraznos¢ zaleca si przy stosowaniu produktu leczniczego AMANTIX u jeatow
Z organicznym zespotem mdozgowym lub sklafuipdo drgawek, poniewamaze wystpi¢ nasilenie
indywidualnych objawow oraz magvystypi¢ drgawki (patrz punkty 4.2 i 4.8).

Pacjenci z chorobami uktadu sercowo-naczyniowegszgnu trakcie leczenia produktem leczniczym
AMANTIX pozostawa pod stad kontroh lekarsk.

U pacjentéw z chorapParkinsona ¢sto obserwuje giobjawy kliniczne, takie jak: obabne
cisnienie krwi,slinotok, pocenie si, podwyzszona temperatura ciata, retencja ptynéw oraz dggpore
Stosujc produkt leczniczy AMANTIX w tej grupie pacjentdvalery szczegolnie bkapod uwag
jego dziatania niepgdane oraz interakcje.

W przypadku wysipienia utraty ostrei widzenia lub niewyranego widzenia pacjent powiniendy
zbadany przez lekarza okutist celu wykluczenia obeku rogowki jako maliwej przyczyny
zaburzé. W przypadku rozpoznania obku rogowki naley przerwa podawanie produktu
AMANTIX. Obrzek rogéwki spowodowany produktem AMANTIX jest prégpwy i przewanie
uskepuje w cagu miesyca.

Nalezy poinformowa pacjentéw o konieczrioi skontaktowania giz lekarzem jdi wystapia
trudncci w oddawaniu moczu.

Barwnik z6lcien pomaraczowa (E 110) mee powodowa reakcje alergiczne.

Laktoza: produkt leczniczy AMANTIX nie powinien bgtosowany u pacjentow z rzadko
wystepujaca dziedziczi nietolerangj fruktozy, nietolerangj galaktozy, galaktozemiub zespotem
zlego wchianiania glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Przeciwwskazane jest jednoczesne stosowanie anyagtabkow powodujcych wydhzenie

odstpu QT, jak np.:

- niektére leki przeciwarytmiczne klasy | A (nfhiidyna, dizopiramid, prokainamid) oraz klasy
Il (np. amiodaron, sotalol)

- niektore leki przeciwpsychotyczne (np. tioridaay chloropromazyna, haloperidol, pimozyd)

- niektore trojpiefcieniowe i czteropigcieniowe leki przeciwdepresyjne (np. amitryptylina)

- niektére leki przeciwhistaminowe (np. astemizetfenadyna)

- niektore antybiotyki makrolidowe (np. erytromyey klarytromycyna)

- niektore inhibitory gyrazy (np. sparfloksacyna)

- azolowe produkty przeciwgrzybicze

- inne produkty lecznicze, jak np. budypina, haitfyna, kotrimoksazol, pentamidyna, cizapryd,
bepridyl



Powyzsza lista mge by niepelna. Przed zastosowaniem amantadyny razakirzijolwiek innym
lekiem naley zapozna sie z CharakterystykProduktu Leczniczego tego leku w celu zdobycia
informacji dotycacych maliwych interakcji, w szczegdlrigi dotycacych maliwosci wydtuzenia
odstpu QT.

Mozliwe jest leczenie skojarzone produktem lecznicAMANTIX i innymi lekami
przeciwparkinsonowskimi. W celu wyeliminowania dafaniepazadanych (np. reakcji
psychotycznych) konieczne by zmniejszenie dawki podawanego produktu lub obualyktdw.

Nie ma specyficznych badlaotyczcych wystpowania interakcji po podaniu produktu leczniczego
AMANTIX w skojarzeniu z innymi lekami przeciwparlsonowskimi (np. lewodopa, bromokryptyna,
trineksyfenidyl, itd.) lub z memantyr(patrz punkt 4.8).

Jednoczesne leczenie produktem leczniczym AMANTK&zdym z typow lekéw lub substanciji
czynnych wymienionych po#ej maze prowadz do wysgpienia nasipujgcych interakcii:

Leki przeciwcholinergiczne:
Nasilenie dziala niepazagdanych (spitanie, omamy) lekéw przeciwcholinergicznych
(np. trineksyfenidyl, benzatropina, skopolamingéoyden, orfenadryna itp.).

Sympatykomimetyki p&rednio aktywne wobecsoodkowego uktadu nerwoweqo:
Nasilenie dziataniasvpodkowego amantadyny.

Alkohol:
Zmniejszenie tolerancji alkoholu.

Lewodopa (lek przeciwparkinsonowski):
Wzajemne nasilenie dziatania terapeutycznego @aiwvodopa mie by podawana razem
Z produktem leczniczym AMANTIX).

Memantyna (lek stosowany wegieniu):
Memantyna mge nasilé dziatanie i dziatania nieggdane produktu leczniczego AMANTIX
(patrz punkt 4.4).

Inne leki:

Jednoczesne stosowanie lekéw moedogch zawierajcych triamteren w patzeniu

z hydrochlorotiazydem nie powodowa zmniejszenie klirensu osoczowego amantadyny, piayea
do osagniccia toksycznych gten w surowicy. Dlatego tenalezy unikat jednoczesnego stosowania
amantadyny i tego typu preparatow.

4.6 Wplyw na ptodnaé¢, ciaze i laktacje

Cigza

W badaniach na zwiegiach wykazanaze amantadyna podawana wzgch dawkach ma dziatanie
embriotoksyczne i teratogenne u szczuréw. Obserwowastsze wystpowanie obrgkow,
nieprawidtowego ustawienia kozyn, nieprawidtowéci w budowie szkieletu. Obserwowano
negatywny wptyw na ptodr$é. Nie prowadzono badav okresie okotoporodowym i poporodowym.
Istnieja doniesienia o stosowaniu amantadyny podczgy ci ludzi, gdzie obserwowano zaréwno
urodzenia zdrowych noworodkéw jak i powiktanigzgi oraz wady wrodzone u ptodéw (wady ukiadu
sercowo-naczyniowego, krotszenkayny).

Amantadyna stosowana w czasigzgimaze powodowa ciezkie wady wrodzone (patrzagunkt
5.3). Produkt AMANTIX 100 mg tabletki powlekane fggzeciwwskazany do stosowania Wi
(patrz punkt 4.3).



Karmienie piersig

Amantadyna jest wydzielana do mleka matki. ProdMANTIX 100 mg tabletki powlekane jest
przeciwwskazany do stosowania przez kobiety kazenpiersi.

4.7 Wplyw na zdoln@g¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Nie mazna wykluczy wptywu produktu AMANTIX na czuwanie i akomodacgzczegolnie
w polgczeniu z dziataniem innych lekdéw przeciwparkinsoskish.

Na pocatku leczenia mee wystpi¢ dalsze pogorszenie zdokwd prowadzenia pojazdéw
i obstugiwania maszyn, wksze nk upcgledzenie spowodowane sarchoroly. Dotyczy to zwtaszcza
przypadkéw jednoczesnego gpwania alkoholu.

4.8 Dzialania niepagadane

Czestas¢ wystepowania dziata niepazadanych zostata zdefiniowana ngatjaco:

Bardzo czsto > 1/10

Czesto >1/100 do < 1/10

Niezbyt czsto >1/1 000 do < 1/100

Rzadko >1/10 000 do < 1/1 000

Bardzo rzadko <1/10 000

Czestaé¢ nieznana nie me byt okreslona na
podstawie dogpnych danych

Zaburzenia ukladu nerwowego:

Czesto: zawroty gtowy.

Bardzo rzadko: napady padaczkowe (wpsfa zazwyczaj po przekroczeniu zalecanych
dawek), mioklonie, objawy neuropatii obwodowych.

Zaburzenia psychiczne:

Czsto: zaburzenia snu, pobudzenie ruchowe i psychjegzogenne psychozy
paranoidalne z towarzygzymi omamami wzrokowymi (szczegolnie
u predysponowanych pacjentow w podesztym wieku)

Dziatania niepgadane tego typu magvystpowa czgsciej przy podawaniu amantadyny
jednoczénie z innymi lekami przeciwparkinsonowskimi (npwiedopa, bromokryptyna)
lub z memantyn

Zaburzenia nerek i drég moczowych:
Czsto: zatrzymanie moczu u pacjentéw z rozrostamozgiu krokowego

Zaburzenia skoéry i tkanki podskoérneyj:
Czsto: sinica marmurkowatdiedo reticularis), niekiedy z towarzyszymi
obrzkami podudzi i kostek

Zaburzeniagotadka i jelit:
Czsto: nudnéci, sucha¢ w jamie ustnej

Zaburzenia serca:
Bardzo rzadko: zaburzenia czysobserca, takie jak: estoskurcz komorowy, migotanie
komdr, torsade de pointes oraz wydtienie odsfpu QT.




W wiekszaci przypadkdw zaburzenia te wgptlja po przekroczeniu zalecanych dawek lub
w przypadku stosowania amantadyagznie z innymi lekami o dziataniu proarytmicznynb liez
w przypadku wysgpowania innych czynnikdéw ryzyka zabufizg/tmu serca (patrz punkty 4.3 i 4.5)

Zaburzenia naczyniowe:
Czsto: niedodinienie ortostatyczne.

Zaburzenia oka:

Rzadko: niewyrane widzenie*
Bardzo rzadko: tymczasowa utrata wzroku*, gkgzona wraliwos¢ naswiatto
Czstaé¢ nieznana: obek rogdéwki (usépujacy po przerwaniu leczenia)

* W przypadku wystpienia zaburzg ostrgci widzenia lub tymczasowej utraty wzroku pacjent
powinien by skonsultowany przez lekarza okuist celu wykluczenia obeku rogéwki jako
mozliwej przyczyny (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego:
Bardzo rzadko: leukopenia, trombocytopenia

Zgtaszanie dziata niepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottnistiest zgtaszanie podejrzewanych dfiata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo ryzyka zwazanego
ze stosowaniem produktu leczniczego. Osobymetedo fachowego personelu medycznego powinny
zgtaszé wszelkie podejrzewane dziatania niegaane za p@ednictwem Departamentu
Monitorowania Niepggdanych Dziata Produktéw Leczniczych Uedu Rejestraciji Produktéw
Leczniczych, Wyrobéw Medycznych

i Produktéw Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail:_ ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepgadane mana zgtaszarowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie
Posipowanie w stanie nagtym, objawy, antidotum

Nalezy zawsze brapod uwag mozliwos¢ zatrucia kilkoma produktami (na przyktadzyeie wigcej
niz jednego leku w celach samobdjczych).

a)  Objawy przedawkowania:

Ostre zatrucie charakteryzuje siudngciami, wymiotami, nadpobudlivégia, drzeniami, ataksj,
niewyraznym widzeniem, letargiem, deprgsgaburzeniami mowy i drgawkami mézgowymi.
W jednym przypadku opisano Z#tw g arytmk serca.

Po jednoczesnym podaniu amantadyny i innych lekésosvanych w chorobie Parkinsona
obserwowano psychozy w postacigs@hia z omamami wzrokowymi, czasampe#nie zespigczka
oraz mioklonie.

b) Postepowanie w przypadkach przedawkowania:

Nie jest znanaadna specyficzna farmakoterapia ani antidotum.



W przypadku zatrucia tabletkami powlekanymi AMANTDR&alery wywotaé wymioty i (lub) wykona
ptukaniezotagdka.

W przypadku zatrucia zagr@acegozyciu konieczna jest intensywna terapia. Bostvanie
terapeutyczne powinno obejmofvgpodawanie ptynow i zakwaszenie moczu w celu szastys
wydalenia substancji toksycznejsljemozliwe sedagj, podawanie lekow przeciwdrgawkowych
i przeciwarytmicznych (lidokaina dglnie).

W leczeniu objawdw neurotoksyczuo (takich jak opisano powsj) mazna podjyé préke dazylnego
podawania fizostygminy w dawce 1 - 2 mg co 2 gogrirdorostych oraz 0,5 mg z przery
5-10 min, do maksymalnej dawki 2 mg u dzieci.

Ze wzgkdu na toze amantadyna w niewielkim stopniu eliminowana pegiczas dializy (ok. 5%),
hemodializa nie jest polecana.

Zaleca s $ciste monitorowanie pacjentéw, szczegdlnie paigi wydhzenia odstpu QT oraz
czynnikow, ktore predysporaugdo wystpieniatorsade de pointes, np. zaburzé elektrolitowych
(szczegOlnie hipokaliemii i hipomagnezemii) oraadykardii.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna:
Leki przeciwparkinsonowskie, leki dopaminergiczne,
kod ATC: NO4 BB 01

Amantadyna posiada wielokierunkowe dziatanie famohadiczne. Wykazuje goednie dziatanie
agonistyczne w stosunku do receptoréw dopaminargdzw pgzkowiu.

W badaniach na zwiegtach wykazanaoze amantadyna zeksza pozakomérkoweegenie dopaminy
poprzez nasilenie jej uwalniania jak rowhf@oprzez blokowanie wychwytu zwrotnego przez neyron
presynaptyczne. Weteniach terapeutycznych amantadyna hamuje uwalniaeiylocholiny

za parednictwem receptorow NMDA i przez to wykazuje dame antycholinergiczne
(cholinalityczne). Amantadyna ma dziatanie syndygisne w stosunku do lewodopy.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie
Po podaniu doustnym amantadyna wchtari@alkowicie z przewodu pokarmowego.

Maksymalne stzenie w osoczu krwi oggiane jest w a@igu 2-8 godzin (t.) po podaniu pojedynczej
dawki. Latwo rozpuszczalny chlorowodorek amantadyoyoduje wiksze maksymalne gtenia
amantadyny ri gorzej rozpuszczalny siarczan amantadyny, ktorgsyraalne stzenie w osoczu krwi
(Cmax) Oshga pé&niej niz chlorowodorek. Po podaniu doustnym pojedynczejkil250 mg
chlorowodorku amantadyny agiane jest senie maksymalne (£, 0,5pg/ml.

Przy dawce 200 mg na dobtan réwnowagi czynisoiowej zostaje oggniety po 4-7 dniach
a stzenia w osoczu krwi wynogz00-900 ng/ml. Po podaniu 100 mg siarczanu amgnyaGax
wynosi 0,15ug/ml.

Calkowita ilgs¢ wchtanianej substancji czynnej (AUC) jest taka aatia obydwu soli amantadyny.



Dystrybucja
Pozorna olgitos¢ dystrybucji (4,2 1,9 I/kg) jest zalena od wieku; u starszych pacjentdw wynosi
6,0 I/kg.

Amantadyna wgjze st z biatkami osocza w okoto 67%n(vitro). Okoto 33% leku znajdujesi
w osoczu krwi w postaci niezgdanej. Lek przenika przez bagedtrew-moézg za pomaaulegaacego
wysyceniu ukfadu transportigego.

Metabolizm
Amantadyna nie jest metabolizowana u ludzi.

Eliminacja
Amantadyna wydalana jest z moczem w postaci praatieowicie niezmienionej (90% pojedynczej
dawki). Niewielkie ilgci wydalane gz kalem.

Okres pottrwania w fazie eliminacji wynosi od 10 8 godzinsrednio okoto 15 godzin i w dym
stopniu zalgy od wieku pacjenta.

Amantadyna w matym stopniu ulega dializie, okoto péticzas jednej dializy.
Szczegolne grupy pacjentoW:mezczyzn w podesztym wieku (62-72 lata) okres pottrizam fazie

eliminacji wynosi 30 godzin. U pacjentow z niewyalaicia nerek kacowy okres pottrwania
w osoczu krwi mee by znacznie wydhzony, do 68+ 10 godz.

Stwierdzonoze klirens osoczowy jest identyczny z klirensem penkm i wynosi 17,7 10 l/godz.
u zdrowych starszych ochotnikow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Amantadyna ma wplyw na elektrofizjolegserca, w tym na wydienie czasu trwania potencjatu
czynngciowego poprzez zahamowanie naptywu repolagigh jondw potasu. W rzadkich
przypadkach dziatania te mpgowodowa wystipienie szczegolnych zabufzeytmu serca u ludzi
(np. arytmiatorsade de pointes).

Badania przewlekiej toksyczém amantadyny wykazaty efekt stymujay na OUN.
W pojedynczych przypadkach u pséw i matp obserwanskurcze dodatkowe serca oraz u psow
obserwowano niewielkie sttuszczeniechnia serca.

Badania mutagensdoi w testachin vitro i in vivo nie wykazaty dowodéw na jakikolwiek potencjat
genotoksyczny amantadyny.
Nie przeprowadzano dtugoterminowych badatyczcych rakotworczéci amantadyny.

W badaniach embriotoksyczst przeprowadzonych na szczurach, myszach i krétikeylko

u szczurow, przy podawaniu dich dawek, zaobserwowano letalny wpltyw na ptédvwpdowanie
wad rozwojowych. Ze zwkszory czestascia obserwowano obegk, nieprawidtowe ustawienie
konczyn tylnych, nieprawidtow&ei w budowie szkieletu.

Whplyw na ptodnéc¢ nie zostat dostatecznie zbadany, aczkolwiek igtmiewody na zaburzenia
ptodngici u szczurdw.

Nie przeprowadzono bafi&oksyczndci amantadyny w okresie okotoporodowym i poporodawy



6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wpykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna
Skrobia ziemniaczana

Zelatyna

Powidon

Kroskarmeloza sodowa

Talk

Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Skiad otoczki:

Talk

Kopolimer metakrylanu butylu zasadowy
Tytanu dwutlenek (E 171)

Magnezu stearynian

Zbtcien pomaraczowa (E 110)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

5 lat

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania
Nie przechowywaw temperaturze powgj 25C.
6.5 Rodzaj i zawartéé opakowania

Blistry z folii PP/Aluminium w tekturowym pudetku.

30 sztuk (3 blistry po 10 szt.)
100 sztuk (5 blistréw po 20 szt.)

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa si¢ w obrocie.

6.6 Specjalngrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez specjalnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Merz Pharmaceuticals GmbH

Eckenheimer Landstrasse 100

60318 Frankfurt /Main
Niemcy
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8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie Nr 16179

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO OBROTU
| DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia ha dopuszczenabrotu: 20.11.2009

Data ostatniego przedienia pozwolenia: 09.06.2015

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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