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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Dopegyt, 250 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka zawiera 250 mg metyldopy (Methyldopum).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka

Tabletki sa; biale lub szarobiate, plaskie tabletki dwuwypukle, ze $cigtymi brzegami, z
napisem Dopegyt po jednej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

¥ .agodne i umiarkowane nadci$nienie t¢tnicze.
42  Dawkowanie i sposéb podawania

Tabletki do stosowania doustnego.

Dawkowanie ustala si¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta.

Tabletki mozna przyjmowac przed lub po positku.

Dorosli: poczatkowa dawka metyldopy wynosi zwykle 250 mg w ciagu dwoch pierwszych
dni. Dawke mozna zwieksza¢ co drugi dzien o 250 mg az do uzyskania oczekiwanego
obnizenia ci$nienia. Maksymalna dawka dobowa wynosi 2 g w 2-4 dawkach podzielonych.
Nastepnie dawke mozna stopniowo zmniejsza¢ co drugi dzien o 250 mg az do osiagnigcia
dawki podtrzymujacej.

Po 2 lub 3 miesiacach leczenia moze rozwina¢ sig tolerancja na lek. Skuteczna kontrolg
ciénienia mozna przywrécié¢ poprzez dodanie leku moczopednego lub zwigkszenie dawki
metyldopy.

Pacjenci w podeszlym wieku: zazwyczaj stosowana dawka poczatkowa wynosi 125 mg

na dobe. Dawka poczatkowa nie powinna by¢ wieksza niz 250 mg, gdyz u 0s6b starszych
czesciej wystgpuje niepozadane dziatanie sedatywne. W razie potrzeby dawke mozna
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zwieksza¢ w odstepach co dwa dni do maksymalnej dawki 2000 mg, ktorej nie nalezy
przekraczac.

Pacjenci z zaburzong czynnoscig nerek: konieczne sa mniejsze dawki leku. W
przypadku niewielkiej niewydolnosci nerek (wskaznik przesaczania kiebuszkowego
(GFR) > 50 ml/min) odstgpy migdzy poszczegdlnymi dawkami powinny wynosic¢ 8
godzin, w niewydolnosci nerek umiarkowanego stopnia (GFR = 10-50 ml/min) — od 8 do
12 godzin a w cigzkie] niewydolnosci nerek (GFR > 10 ml/min) — od 12 do 24 godzin.
W zwiazku z tym, ze metyldopa jest usuwana w czasie dializy, aby unikna¢ zwigkszenia
ci$nienia tetniczego nalezy podac po dializie dodatkowa dawke 250 mg leku (patrz
rowniez punkt 4.4).

Dzieci: zalecana dawka poczatkowa metyldopy wynosi 10 mg/kg mc. na dobg i jest
podawana w 2 — 3 dawkach podzielonych. W razie potrzeby dawke dobowa mozna
stopniowo zwigksza¢, w odstgpach czasu nie mniejszych niz co dwa dni, do dawki 65
mg/kg mec. Dawka dobowa nie powinna przekracza¢ 2000 mg.

4.3 Przeciwwskazania

nadwrazliwo$é na metyldope lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza leku,
czynna choroba watroby (np. ostre zapalenie watroby, marskos¢ watroby),
choroba watroby indukowana metyldopa w wywiadzie,

jednoczesne leczenie inhibitorem MAO,

depresja,

guz chromochionny,

o niedokrwisto$é¢ hemolityczna z autoagresji,

e porfiria,

e zaburzenia seksualne (zaburzenia ejakulacji, ginekomastia, obnizenie libido).

4.4  Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Podczas rozpoczynania leczenia metyldopa, w ciagu pierwszych 6 do 10 tygodni leczenia
nalezy wykonaé¢ morfologie krwi i bezposredni test Coombsa a nastgpnie powtarzac te
badania co p6t roku lub rok. U 10 do 20 % leczonych metyldopa spotyka si¢ dodatni test
Coombsa, zwlaszeza u pacjentéw otrzymujacych dawki wigksze niz 1000 mg na dobg
przez p6t roku lub rok. U tych pacjentow w okolo 5% przypadkéw moze rozwingg sig
niedokrwistos¢ hemolityczna. W takiej sytuacji bezwzglgdnie nalezy odstawi¢ metyldopg.
Niedokrwistoéé hemolityczna ustepuje po odstawieniu metyldopy. Jesli nie ustapi,
konieczne jest leczenie kortykosteroidami. Nalezy rowniez wziaé pod uwage inne
ewentualne przyczyny niedokrwistodei hemolitycznej. Jesli przyczyna anemia
hemolitycznej byta metyldopa taki pacjent nigdy wiecej nie powinien przyjmowac
metyldopy. Dodatni test Coombsa staje si¢ ujemny w ciagu kilku tygodni lub miesigcy po
odstawieniu leku.

Sam dodatni wynik testu Coombsa, obecny wezesniej lub pojawiajacy si¢ w czasie
leczenia, nie stanowi przeciwwskazania do leczenia metyldopa. Jesli dodatni test Coombsa
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pojawi sig w czasie stosowania metyldopy, nalezy sprawdzic, czy pacjent nie ma
niedokrwistoéci hemolitycznej i czy dodatni test Coombsa nie stanowi problemu
klinicznego. Na przyktad, oprécz dodatniego bezposredniego testu Coombsa rzadziej
moze pojawi¢ si¢ dodatni wynik posredniego testu Coombsa, ktéry moze utrudniaé probg
krzyzowa krwi. Jesli u pacjenta leczonego lekiem Dopegyt zaistnieje potrzeba
przeprowadzenia transfuzji krwi, nalezy wykona¢ zarowno bezposredni jak i posredni test
Coombsa. Jesli nie ma anemii hemolitycznej zwykle dodatni bedzie tylko bezposredni test
Coombsa. Jesli tylko bezposredni test Coombsa jest dodatni nie przeszkadza to w
oznaczaniu grupy krwi ani w probie krzyzowej. Jesli dodatni jest réwniez posredni test
Coombsa potrzebna bgdzie pomoc hematologa lub transfuzjologa.

W czasie pierwszych 6 do 12 tygodni leczenia lub w razie goraczki o nieznanej przyczynie
konieczne jest wykonanie badan czynnoéci watroby. Jesli poj awig si¢ nieprawidiowe
stezenia enzymow watrobowych lub zoltaczka nalezy podejrzewac reakcje
nadwrazliwogci, ktora moze powodowac cholestaze, uszkodzenie komorki watroby lub
zapalenie watroby. Bardzo rzadko moze doj$¢ do martwicy watroby prowadzacej do
zgonu. Dlatego jesli pojawig sig nieprawidtowe stezenia enzymow watrobowych lub
objawy niewydolnosci watroby nalezy natychmiast zakonczy¢ leczenie metyldopa. Tacy
pacjenci nigdy wigcej nie powinni otrzymywaé metyldopy. Goraczka i zaburzenia
czynno$ci watroby, ktore byly wywolane nadwrazliwoécia na metyldope, ustgpuja po
odstawieniu leku. U tych chorych nie wolno ponownie stosowaé metyldopy.

U pacjentow z chorobami watroby lub zaburzeniami czynno$ci watroby w wywiadzie
nalezy zachowa¢ bardzo duza ostroznos¢.

W rzadkich przypadkach w czasie leczenia moze wystapi¢ granulocytopenia i
trombocytopenia, ktore zwykle ustepuja po odstawieniu metyldopy.

U niektérych pacjentow w czasie stosowania metyldopy moga pojawic sie obrzeki 1
zwiekszenie masy ciala, ktére mozna leczy¢ dodaniem leku moczopednego. Nie nalezy
kontynuowa¢ leczenia metyldopa jesli obrzgki nasilaja sig lub jesli pojawia sie objawy
niewydolnosci serca.

Metyldopa jest usuwana w czasie dializy i dlatego po zabiegu ponownie moze pojawié sig
wysokie cisnienie tgtnicze (patrz réwniez punkty 4.2 15:2).

Poniewaz metyldopa wykazuje fluorescencje przy takiej same] dtugosci fal jak
katecholaminy moga zostaé wykryte duze ilosci katecholamin w moczu, o utrudnia
rozpoznanie guza chromochtonnego. Metyldopa nie ma jednak wplywu na oznaczanie
VMA (kwasu wanilinomi gdatowego).

U pacjentéw stosujacych metyldopg nalezy stosowa¢ mniejsze dawki lekow
znieczulajacych. Jesli w czasie znieczulenia wystapi hipotonia nalezy zastosowac leki
wazopresyjne. Receptory adrenergiczne zachowuja wrazliwoéé w czasie leczenia
metyldopa (patrz réwniez punkt 4.5).

U pacjentow z cigzka obustronna chorobg naczyn mézgowych w rzadkich przypadkach
moga wWystgpowac mimowolne ruchy choreoatetotyczne (patrz réwniez punkt 4.8).
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Nalezy zachowaé bardzo duza ostroznos¢ stosujac metyldope u pacjentéw z porfirig
watrobowa i u ich bliskich krewnych.

Podczas terapii metyldopa nie wolno spozywac napojow alkoholowych (patrz punkt 4.5).
4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Nie wolno stosowa¢ leku jednoczesnie z:

- Inhibitorami MAO (patrz rowniez punkt 4.3).
Nalezy zachowaé ostrozno$c jesli jednoczesnie stosuje si¢ nastgpujace leki:
Leki oslabiajace hipotensyjne dziatanie Dopegytu:

- Sympatykomimetyki,

- Tréjpiericieniowe leki przeciwdepresyjne,

- Fenotiazyny,

- Doustne preparaty zelaza (dostgpno$¢ biologiczna metyldopy moze si¢

zmnigjszyc),
- Niesteroidowe leki przeciwzapalne,
- Leki zawierajace estrogeny.

Leki nasilajace hipotensyjne dziatanie Dopegytu:
- Inne leki hipotensyjne (addycyjny efekt hipotensyjny),
- Preparaty znieczulajace (patrz rowniez punkt 4.4).

Metyldopa i ponizsze leki moga nawzajem modyfikowad swoje dzialanie:

- lit (niebezpieczenstwo nasilenia sig toksycznosci litu),

- lewodopa (ostabienie dzialania przeciwparkinsonowskiego, nasilenie
niepozadanego dziatania na OUN),

- alkohol, leki o depresyjnym dziataniu na OUN (nasilenie depresyjnego
dziatania na OUN),

- leki przeciwzakrzepowe (nasilony efekt przeciwkrzepliwy, niebezpieczenstwo
krwawienia),

- bromokryptyna (mozliwy niekorzystny wptyw na stezenie prolaktyny),

- haloperydol (mozliwe zaburzenia funkeji poznawczych — dezorientacja, stan
splatania).

4.6  Cigza i laktacja

Dane przedkliniczne:

Badania dotyczace reprodukcji przeprowadzone z duzymi doustnymi dawkami metyldopy
(1000 mg/kg u myszy, 200 mg/kg u krolikow, 100 mg/kg u szczuréw) nie dostarczyty
dowodéw toksycznego dziatania na ptod.

Dane dotyczace cztowieka:
Cigza
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Badania kliniczne: W czasie leczenia metyldopa w drugim i trzecim trymestrze cigzy nie
obserwowano szkodliwego dziatania leku na ptéd ani na noworodka. Nie ma jednak
odpowiednich lub dobrze kontrolowanych badan dotyczacych pierwszego trymestru ciazy.
U dzieci urodzonych przez matki z nadci$nieniem tetniczym leczone metyldopa od 26.
tygodnia ciazy nie stwierdzono niepozadanego dziatania leku. U kobiet w trzecim
trymestrze ciazy rokowanie dla ptodu bylo lepsze u kobiet leczonych niz nieleczonych.
Poniewaz badania dotyczace reprodukcji prowadzone u zwierzat nie zawsze pozwalajg
przewidzie¢ reakcje na lek u czlowieka, leczenie metyldopa mozna stosowaé jedynie w
przypadkach zdecydowanej koniecznosci, po starannej ocenie korzysci i ryzyka.

Laktacja
Metyldopa przenika do mleka kobiecego. Leczenie metyldopa u kobiet karmiacych piersia
mozna rozpoczaé tylko po starannej ocenie korzysci 1 ryzyka.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugi urzadzen mechanicznych
w ruchu

Metyldopa moze powodowa¢ przemijajace objawy sedatywne szczegdlnie na poczatku
leczenia i w czasie zwiekszania dawki leku. Jesli objawy sedatywne wystapia nie nalezy
prowadzi¢ samochodu ani obstugiwaé urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8  Dzialania niepozadane

Na poczatku leczenia lub w okresie zwickszania dawki moze wystgpowacé przemijajaca
sennog¢, bole glowy i ostabienie.
Ponadto mogg wystapi¢ inne objawy niepozadane wymienione ponizej.

Zaburzenia serca:

zaostrzenie dlawicy piersiowej, zastoinowa niewydolno$¢ serca, bradykardia zatokowa,
nadwrazliwosé zatoki tetnicy szyjnej, hipotonia ortostatyczna, obrzeki, zwigkszenie masy
ciala.

Obrzek i zwigkszenie masy ciata zwykle ustepuja po zastosowaniu leku moczopgdnego.
Jesli obrzek nasili sig lub pojawia sig objawy niewydolnosci serca nalezy przerwac
leczenie metyldopa.

Zaburzenia krwi i uktadu chlonnego:
dodatni test Coombsa (patrz punkt 4.4), anemia hemolityczna, leukopenia,
granulocytopenia, trombocytopenia, depresja szpiku kostnego.

Zaburzenia uktadu nerwowego:

parkinsonizm, samoistne porazenie nerwu twarzowego, ruchy choreatetotyczne,
zaburzenia krazenia mézgowego (prawdopodobnie na skutek obnizenia cisnienia
tetniczego), zaburzenia psychiczne takie jak koszmary nocne, tagodne psychozy lub
depresja, bole glowy, sedacja (zwykle przemijajaca), astenia lub ostabienie, zawroty
glowy, parestezje, zmniejszenie libido.
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7aburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej 1 srodpiersia:
przekrwienie blony $luzowej nosa.

Zaburzenia zotadka i jelit:
zapalenie trzustki, jelit, biegunka, zapalenie $linianek, bol lub czarny jezyk, nudnosci,
zaparcia, wzdecia, gazy, suchos¢ jamy ustne;j.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej:
toksyczna nekroliza naskorka, egzema lub liszaj.

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki tacznej:
bole stawow z lub bez obrzeku, bole migsni.

Zaburzenia endokrynologiczne:
hyperprolaktynemia, ginekomastia, powiekszenie piersi, mlekotok, brak miesigczki.

Zaburzenia uktadu immunologicznego:
zapalenia mie$nia sercowego, zapalenie osierdzia, zapalenie naczyn, zesp6t
toczniopodobny, goraczka polekowa, eozynofilia.

Zaburzenia watroby i drog zélciowych:
zapalenie watroby, martwica watroby, cholestaza, zbttaczka, zaburzenia aktywnoS$ci
enzyméw watrobowych (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi:
impotencja, zaburzenia ejakulacji.

Badania diagnostyczne:
zwiekszenie stezenia azotu mocznikowego we krwi, dodatnie wyniki badan dotyczace
przeciwciat przeciwjadrowych, komoérek LE i czynnika reumatoidalnego.

4.9 Przedawkowanie

Objawy: nagle obnizenie ci$nienia, znaczna sennos¢, ostabienie, bradykardia, zawroty
glowy, zaparcie, wzdgcie brzucha, gazy, biegunka, nudnosci, wymioty.

Leczenie: tuz po przedawkowaniu: ptukanie zotadka i indukowanie wymiotdw moga
zmniejszy¢ ilo$¢ wehlonigtego leku. Gdy lek juz zostal wehioniety infuzje ptynéw moga
zwiekszy¢ oddawanie moczu. Nalezy starannie monitorowaé czynnosé serca, objgtos¢
krwi, rtownowagg elektrolitowa, prace jelit, czynno$¢ nerek i funkcje mozgowe. W razie
potrzeby mozna podac¢ leki sympatykomimetyczne (np. adrenaling).

5 WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1  Wilaéciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: metyldopa Kod ATC: C02A BO1
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Metyldopa, substancja czynna leku Dopegyt, jest to lek hipotensyjny o dziataniu
osrodkowym. Mechanizm dziatania metyldopy nie zostal w pelni poznany. Po
przeniknigciu do osrodkowego uktadu nerwowego lek wywiera dzialanie hipotensyjne
poprzez swoj aktywny metabolit (alfa-metyl-noradrenaling) w kilku mechanizmach:
- zmniejsza napigcie ukladu wspolczulnego poprzez stymulacjg¢ osrodkowych,
hamujacych receptorow presynaptycznych alfa,
- dziala jako fatszywy neurotransmiter zastepujac endogenna dopaming na
sakonczeniach nerwéw dopaminergicznych,
- zmniejsza aktywno$¢ reninowg 0s0cza i obwodowy opor naczyniowy,
- hamujac enzym dopa-dekarboksylazg zmniejsza syntezg noradrenaliny,
dopaminy, serotoniny i stezenia noradrenaliny i adrenaliny w tkankach.

Metyldopa nie ma bezposredniego wptywu na czynno$¢ serca, nie zmniejsza rzutu serca,
nie wywotuje odruchowej tachykardii, nie zmniejsza przesaczania kiebuszkowego,
nerkowego przeptywu krwi ani frakeji przefiltrowanej. W rzadkich przypadkach powoduje
zwolnienie czestosci serca. Obniza ciénienie krwi zardwno w pozycji lezace] jak 1 stojacej
i rzadko powoduje hipotoni¢ ortostatyczna.

Maksymalny spadek ciénienia krwi pojawia sig 4 do 6 godzin po podaniu doustnym 1
utrzymuje sig przez 12 do 24 godziny.

Po dawkach wielokrotnych maksymalny efekt hipotensyjny uzyskuje si¢ W ciagu2do 3
dni. Po odstawieniu leku ci$nienie tgtnicze powraca do wartogci sprzed leczenia w ciagu 1
do 2 dni.

52  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wechianianie metyldopy z przewodu pokarmowego jest zmienne i wynosi okoto 50%. Lek
w nieznacznym stopniu wiaze si¢ z biatkami osocza (<20%).

Metyldopa jest intensywnie metabolizowana, gléwnie w watrobie. J ej aktywny metabolit,
alfametylnoradrenalina pochodzi z osrodkow neuronéw adrenergicznych. Znanych jest
jeszcze wiele innych metabolitow, ktore wydalaja si¢ z moczem.

Okoto 70% metyldopy wydala si¢ z moczem jako metyldopa lub w postaci sprzgzonej z
siarczanem, reszta jest usuwana z katem jako metyldopa. Przy prawidiowej czynnosci
nerek potokres eliminacji wynosi 1,7 godz. Substancja aktywna jest catkowicie usuwana z
organizmu w ciggu 36 godzin.

Metyldopa podlega dializie. Podczas szesciogodzinnej hemodializy z krazenia zostaje
usunietych 60% wchionigtej metyldopy, podczas dializy otrzewnowej trwajacej 20 do 30
godzin z organizmu zostaje usunigtych okoto 22 do 39% leku.

Metyldopa przechodzi przez bariere lozyskows i jest wydzielana do mleka kobiecego.
Szczegdlne populacje:

W przypadku niewydolnosci nerek, wydalanie metyldopy jest zwolnione w zaleznosci od
stopnia zaburzenia czynnosci nerek. W ciezkiej niewydolnosci nerek (bez dializ) potokres
eliminacji metyldopy jest 10 razy diuzszy (patrz rowniez punkt 4.2).

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
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W badaniach na zwierzetach nie stwierdzono dziatania rakotwoérczego podczas stosowania
metyldopy przez 2 lata. Lek nie miat réwniez wptywu na ptodnos¢. Lek nie miat dzialania
mutagennego w tescie Amesa ani nie powodowat aberracji chromosomalnych.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1  Wykaz substancji pomocniczych

Etyloceluloza N-100, magnezu stearynian, skrobia kukurydziana, kwas stearynowy, sodu
glikolan skrobi typ A, talk.

6.2  Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  OKkres waZnoSci

5 lat

6.4  Specjalne §rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.
Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Butelka z oranzowego szkla z nakretka polietylenowa, w tekturowym pudetku.
W butelce znajduje si¢ 50 tabletek.

6.6  Szczegélne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowywania leku do
stosowania.

Brak szczegdlnych wymagan.

7- PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EGIS PHARMACEUTICALS LTD.
1106 BUDAPESZT, Kereszturi it 30-38.
WEGRY

Telefon: (36-1) 265-5555

Faks: (36-1) 265-5529

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

12.02.1979, 20.05.1999, 9.07.2004, 23.05.2005

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

2008 -g3- g g
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