CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

NITRACOR 2 mg/ml roztwor do infuzji

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

1 ml roztworu zawiera 2 mg glicerolu triazotai@lyceroli trinitras; nitrogliceryna)w
postaci 1 % roztworu etanolowego

1 amputka z 5 ml roztworu do infuzji zawiera 10 gigerolu triazotanu w postaci
1 % roztworu etanolowego

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwér do infuzji.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1. Wskazania do stosowania
» dlawica piersiowa niestabilna;
= zawal mesnia sercowego;
» obrzk ptuc w przebiegu ostrej niewydol§w lewej komory serca,;

= przelom nadsénieniowy przebiegapy z niewydolndcia krazenia (ostra

lewokomorowa niewydolni krazenia w przebiegu nadeiienia ztgliwego);
= kontrolowane obmianie cgnienia.
4.2. Dawkowanie i sposob podawania
Lek podaje si wylacznie we wlewach daylnych, rozciéczony w 5% glukozie lub

0,9% roztworze chlorku sodipatrz: tabele rozcieiczai/. Podanie dgylne glicerolu

triazotanu wymaga ggtego kontrolowania u pacjentasgienia ttniczego krwi,



czestoéci  akcji  serca, elektrokardiogramu, a u niektorygacjentow rownig
osrodkowego dinienia zylnego i ciénienia w ¢tnicy ptucnej. Nie naley powodowé
obnizenia cgénienia ttniczego skurczowego pamj 90 mmHg, ani przyspieszenia akcji

serca powyej 110 uderzena minug.
Dawkowanie <cisle wedtug przytego schematu:
Dtawica piersiowa niestabilna:

Zaleca st rozpoczcie leczenia od dawki 10 pg/min, zkszapc stopniowo o0 5 pg/min

do 10 pg/min w okoto 30 minutowych ogigsach czasu.
Zawat migsnia sercowego:

Dawka pocatkowa: 5 pg/min, zwkszana nagpnie co 5 do 10 minut o 5 pg/min do
10 pg/min, z jednoczesnkontroh czstaici rytmu serca i @hienia ttniczego,

najczsciej do osagnigcia dawki od 20 pg/min do 100 pg/min.

Wigksze dawki stosuje @i u pacjentow z towarzyseym obrzkiem phuc
z prawidtowym lub podwyszonym cinieniem &tniczym, w warunkacKcistej kontroli

wskaznikow hemodynamicznych.
Obrze¢k ptuc w przebiegu ostrej niewydolndci lewej komory serca:

Dawka pocatkowa: od 5 pg/min do 10 pg/min, w razie koniecgmawigkszana
0 5 pg/min do 10 pg/min co 5 minut, zazwyczaj diagrsgcia dawki od 40 pg/min do
100 pg/min.

Za kryterium zwgkszenia dawki przgio brak zmniejszania giobjawéw klinicznych

pod warunkiemze skurczowe énienie ttnicze nie obriy sie ponizej 90 mmHg.
Kontrolowane obnizenie cknienia:

Wymaga indywidualnego dawkowania w zadesci od rodzaju leku stosowanego do

znieczulenia ogolnego jak i docelowej wadiccisnienia ttniczego krwi.

Kontrolg obnizenia cgnienia podczas zabiegu chirurgicznego zalegaogipoczyna od
dawki 25 pg/min, zwgkszapc nasgpnie o 25 pg/min w odgbach 5-cio minutowych,
do osignieccia wymaganego spadkusgienia. Wekszai¢ pacjentéw reaguje wdaiwie
na dawki od 10 pg/min do 200 pg/min, ale w niektbrprzypadkach wymagane jest
podanie w¢kszych dawek.



Wymagana jest stata kontrola EKG oraz monitorowaiti@enia ttniczego krwi.
Okres stosowania wlewu:
W zaleznosci od oceny klinicznej pacjenta leczenie trwa zveytb 3 dni.

Konieczne jest jednoczesne kontrolowanie parametnémodynamicznych krenia

i stanu klinicznego pacjenta w celu ustalenia +glowania skutecznej dawki leku.
Uwaga:

Powyzsze dawkowanie dotyczy sytuacji, kiedy glicerchzotanu podawany jest przez

zestaw do wlewmie wykonany z polichlorku winylu (PCW).

W przypadku zastosowania zestawu z polichlorku mimalezy wzia¢ pod uwag, ze

powyzej 40% glicerol triazotanu zostaje zaabsorbowanisvoazywie.

4.3. Przeciwwskazania

- nadwraliwos¢ na glicerol triazotanu, inne azotany lub na ktd@lwiek substaneg

pomocnica;
- skurczowe cinienie ttnicze krwi < 90 mmHg, énienie rozkurczowe < 60 mmHg;
- wstrzs kardiogenny;
- ostra niewydoln& krazenia;

- ostry zawal misnia sercowego i ostra lewokomorowa niewydéthdkrazenia

Z niskim ciénieniem napetniania lewej komory;
- niewyréwnana hipowolemia;
- ciezka niedokrwistéc;
- krwawienie wewntrzczaszkowe;
- Swieze urazy czaszkowo-mozgowe;

- w trakcie leczenia produktem Nitracor nie wolno @ed inhibitorow 5-

fosfodiesterazy, np. syldenafilu.

4.4. Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ostraznie stosowau pacjentéw z:



- jaskm z wagskim katem (mae by konieczna korekta dawek lekéw stosowanych

z powodu jaskry);

- niedocgnieniem (nawet po matej dawce glicerolu triazotamtmoze wystpic

znaczny spadek @iienia ttniczego krwi!);
- hipoksemi;
- zwigkszonym dinieniem ¢tniczym wewntrzczaszkowym;

- niskim cBnieniem napelniania komoér serca, np. dwiezym zawale serca,

zaburzonej wydolnii lewej komory serca (niewydolé®lewokomorowa);
- cigzkimi zaburzeniami czynrigi nerek;
- cigzkimi zaburzeniami czynrigi watroby;
- nasilory hipotermg;
- niedoczynnécia tarczycy;,
- stanami niedoywienia.

U pacjentow z kardiomiopati przerostow produkt Nitracor mge nasilé objawy
dtawicy piersiowej. W tamponadzie serca i w zagigkan zapaleniu osierdzia lub przy
duzym zwezeniu lewego uicia zylnego, zmniejszenie powrotkylnego pogtbia juz

zaburzone napetnianie komér w fazie rozkurczu.

Produkt Nitracor zawiera glikol propylenowy, ktémnoze powodowé kwasie

mleczanow, dlatego nie naley stosowa go diwzej niz przez 3 kolejne dni.

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje inteakcji

Glicerol triazotanu nasila dziatanie innych lekédw stosowanych w charolieicowej

takich, jak: leki blokujce receptory beta, blokery kanatu wapniowego, synitha.

Alkohol etylowy, inne leki zmniejszage cknienie ttnicze krwi, trojpiegcieniowe leki
antydepresyjne oraz neuroleptyki rownieasilaj hipotensyjne dziatanie glicerolu

triazotanu.

Syldenafil mae zwiksza& hipotensyjne dziatanie azotandw.



Glicerolu triazotan podawany jednoémee z dihydroergotaminmoze zwkksza& jej
stezenie we krwi oraz zwksz& skurczowe @inienie ttnicze w ortostazie,

w poréwnaniu do podania samej dihydroergotaminy.

Glicerolu triazotan (w drej dawce - powsej 350 pg/min) podany we wlewie ggnym

z heparya maze zmniejszé jej dziatanie przeciwzakrzepowe.

Glicerolu triazotan podany jednoémée z dopamia i(lub) dobutamin dziata

korzystnie w leczeniu wstgu i niektorych postaci niewydolg krazenia.

4.6. Chza i laktacja
Cigza
Nie ustalono bezpiecastwa stosowania glicerolu triazotanu u kobiet weske cizy.

Dlatego produkt Nitracor nx@ by stosowany u kobiet w g1y jedynie w przypadkach

zdecydowanej konieczia.
Laktacja

Stosowanie produktu Nitracor nie jest przeciwwskaza kobiet karmicych piersa,

jednak decyzj o podaniu glicerolu triazotannalezy doktadnie rozway¢.

4.7. Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania

urzadzen mechanicznych w ruchu

Brak danych dotyccych wplywu produktu na zdoldé prowadzenia pojazdow

i obstugiwania urzdzex mechanicznych w ruchu.

4.8. Dziatania niep@adane

Dziatania niepgadane, ktore mag wystpi¢ podczas stosowania produktu podano
ponizej zgodnie z klasyfikagj uktadow i narzddéw oraz cgstoécia wyskpowania:
bardzo czsto ¢£1/10); czsto £1/100 do <1/10), niezbyt egto ¢1/1 000 do <1/100),
rzadko £1/10 000, do 1/1 000), bardzo rzadkolQ 000, w tym pojedyncze przypadki).
Zaburzenia naczyniowaiedocgnienie krwi (cinienie ttnicze mniejsze ni90 mmHg
jest wskazaniem do przerwania podawania produkigxucie gtnienia w gtowie;

zawroty gtowy; senn; bole gtowy jako nagpstwo rozszerzenia naazyn6zgowych;



zaczerwienienie skory, gtownie twarzy; zWszenie dnienia srodczaszkowego
i srédgatkowego.

Zaburzenia serca tachykardia (w bardzo rzadkich przypadkach - Ykaddia,
zwlaszcza podczas wd@nia leczenia); kotatanie serca; dyskomfort zanusyk
uczucie niepokoju.

Zaburzenia uktadu nerwowegeenna¢, zawroty gtowy, béle gtowy, uczucie
niepokoju, nasilone poceniesi

Zaburzenia misniowo-szkieletowe i tkanki¢znej drgania mgsniowe.
Zaburzeniaotqdka i jelit:

czesto: nudneci

rzadko: wymioty, bol brzucha.

Zaburzenia uktadu immunologicznego

niezbyt czsto: skérne odczyny alergiczne, np. wysypka, czaseamacznym nasileniu,

rzadko: ztuszczage zapalenie skory.

Objawy niepaadane maj charakter przemijagy.

4.9. Przedawkowanie

Objawami przedawkowaniaa:s spadek dnienia ttniczego krwi, a nawet zaga
(szczegolnie po szybkim wlewie #rch dawek), tachykardia, obfite pocenie, si
niepokoj, zaburzenia oddychania. Nalezastosowa leczenie objawowe, pacjenta
utozy¢ w pozycji lezacej z uniesionymi nogami i poéladozylnie wlew soli
fizjologicznej. W cezkich przypadkach maa zastosowadozylnie metoksamia lub

fenylefryre.

W ciezkim zatruciu mae dogé¢ do sinicy; methemoglobinemia wymagazgmego

podania 1% kkitu metylenowego w dawce od 1 mg/kg mc. do 2 mgrky

5. WELA SCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: azotany organiczne; Ko@€: CO1D A02.



Trojazotan glicerolu silnie i krétkotrwale rozkueczmisnie gtadkie scian naczy
krwionosnych. Mechanizm dziatania zgzany jest z uwalnianiem tlenku azotu. Skutek
farmakologiczny dziatania glicerolu triazotanu jeggnikiem zmniejszonego 2zycia

tlenu przez nisien sercowy ze wzghtu na:

- rozszerzenie naczykrwionasnych uktaduzylnego, zmniejszenie @ienia napetniania
serca, zmniejszenie okhgenia wsgpnego i cinienia p@noskurczowego w lewej

komorze,

- rozszerzenie matych naczyetniczych na obwodzie, co prowadzi do spadku oporu

obwodowego i zmniejszenia obzenia nasipczego,

- znoszenie skurczu i zapobieganie skurczoginid wiencowych i korzysta

redystrybuci krwi w niedokrwionym mgsniu sercowym.

W wyniku dziatania glicerolu triazotanu zmniejsz& $ub ustpuje niedokrwienie
migsnia sercowego w niewydoldc wiencowej, co powoduje ugbienie boléw
dtawicowych izmian niedokrwiennych w EKG; poprawsg rowniez objetosé

minutowa serca.

Nastpuje zmniejszenie émienia ttniczego krwi.

5.2. Wiasciwosci farmakokinetyczne

Glicerolu triazotan ulega szerokiej dystrybucji wganizmie. Pozorna ofpsé
dystrybucji u dorostych gkczyzn wynosi koto 200 |. Produkt jest natychmiast
metabolizowany do di- i monoazotanu, ktore chargktge krotki okres poitrwania,
wynoszcy przecgtnie od 1 do 4 minut. Skutkiem tego jest matgzeshie w osoczu po
wlewie dazylnym. Przy s¢zeniu triazotanu glicerolu w osoczu w granicach 6chg/ml

do 500 ng/ml, wgzanie z biatkami wynosi odpowiednio 60% i 30%. Lgdst
metabolizowany w wtrobie (glukuroniany) i w erytrocytach (dwuazotangnoazotan
glicerolu, glicerol). Giéwnym metabolitem triazotanglicerolu jest nieaktywny

monoazotan glicerolu. Metabolity svydalane w moczu.

Po podaniu drylnym lek dziata natychmiast. Dziatanie leku utraymse do 30 minut

po zaprzestaniu wlewu.



5.3. Przedkliniczne dane o bezpiecastwie
Dziatanie rakotworcze

U szczurdw, ktorym podawano w pokarmie glicerazatanu do 434 mg/kg mc./dob
przez 2 lata obserwowano zale od dawki, zmiany zwitoknieniowe i nowotworowe

w watrobie, z rakiem komorekrdédmigzszowych whcznie.
Dziatanie mutagenne

Glicerolu triazotan wykazat stabe dziatanie mutagenv técie Amesa. Jednak brak
dowodow dziatania mutagennego wsdie dominugcych mutacji letalnychin vivo
u szczuréw samcow, ktorym podawano dawki do okd@® Bg/kg mc./dob p.o. oraz

w testach cytogenetycznych przeprowadzorgichivona tkankach szczurow i psow.
Dziatanie teratogenne

Badanie dziatania teratogennego prowadzono u saezukroélikow, ktorym podawano
miejscowo glicerol triazotanu w dawce do 80 mg/kg./dolz albo 240 mg/kg
mc./dolg. Pozadnej z tych dawek nie obserwowano nigglanego dziatania na ptod i

na matk.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1. Wykaz substancji pomocniczych
Glikol propylenowy

6.2. Niezgodnéci farmaceutyczne
Roztwor glicerolu triazotanu do podania zgimego wykazuje niezgoddé z

polichlorkiem winylu (PCW), ktory mae stanowd czes¢ zestawu do wlewu; nxe on
absorbowé& powyzej 40% catkowite] iléci substancji czynnej. Zastosowanie

poliuretanu réwnig powoduje utrat czesci substanciji czynnej.
6.3. Okres wanosci

24 miesice

6.4. Specjaln&rodki ostroznosci dotyczace przechowywania

Przechowywaw temperaturze pongj 25C. Chrong przedswiattem.



6.5. Rodzaj i zawartéé¢ opakowania
Amputka z bezbarwnego szkta zawiaca 5 ml roztworu do infuzji.
10 lub 50 amputek w tekturowym pudetku.

6.6. Specjalnesrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do

usuwania

Produkt Nitracor podaje giwytacznie we wlewie daylnym, po rozciéczeniu w 5 %
roztworze glukozy lub 0,9% roztworze chlorku sodDtwarte amputki produktu
Nitracor powinny by uzyte natychmiast. Nie zyty roztwor naley usuraé zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z 0.0.
ul. Emilii Plater 53

00-113 Warszawa

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

7661; 7662

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

1998 r./2014 r.

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

27.02.2014 .



Tabela rozcieaczen
NITRACOR amputki 10 mg/5,0 ml

Liczba amputek
Nitracor

llos¢ substancji

Rozcierczenie i objtosé
rozcieaczalnika

Rozcieiczenie i objtosé
gotowego roztworu do

(objetos¢ roztworu czynnej do wlewdéw
do rozciéczenia) 1+20* E40** |1+20* E40**
1 (5,0 ml) 10 mg 100 ml 200 ml 105 ml 205 m|
2 (10 ml) 20 mg 200 ml 400 ml 210 ml 410 ml
3 (15 ml) 30 mg 300 mi 600 ml 315 ml 615 ml
4 (20 ml) 40 mg 400 ml 800 ml 420 ml 820 ml
Przyktady obliczania rozciezen:
*5 ml (1 amputka Nitracor + 20 x 5 ml rozdezalnika = 105,0 ml
** 5 ml (1 amputka Nitracor + 40 x 5 ml rozdiezalnika = 205,0 ml
Tabela stosowania infuz;ji
Wymagana ilé¢ glicerolu triazotanu Szybka¢ podawania wlewu glicerolu triazotapu
mg/godz. ml/godz.
rozcieaczenie 20 rozaiezenie 40
0,5 5,25 10,25
0,75 7,875 15,375
1,0 10,5 20,5
1,25 13,125 25,625
1,5 15,75 30,75
2,0 21,0 41,0
2,5 26,25 51,25
3,0 31,5 61,5
3,5 36,75 71,75
4,0 42,0 82,0
4,5 47,25 92,25
5,0 52,5 102,5
5,5 57,75 112,75
6,0 63,0 123,0
7,0 73,5 143,5
8,0 84,0 164,0
9,0 94,5 184,5
10,0 105,0 205,0
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