1.

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Sinomenorm, 20 mg, kapsutki dojelitowe, twarde

2.

SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda kapsutka zawiera 20 mg omeprazolu.

Substancja pomocnicza: zawiera sacharoze, patrz punkt 4.4.

Kazda kapsutka 20 mg zawiera od 102 do 116 mg sacharozy.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.

POSTAC FARMACEUTYCZNA

Kapsutka dojelitowa, twarda.

Sinomenorm, 20 mg: nieprzezroczyste, zotte kapsutki nr 2, zawierajace okragle mikrogranulki barwy
od prawie biatej do kremowo-biate;j.

4.

4.1.

SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

Wskazania do stosowania

Preparat Sinomenorm, kapsuiki jest stosowany w:

leczeniu choroby wrzodowej dwunastnicy;

zapobieganiu nawrotom choroby wrzodowej dwunastnicy;

chorobie wrzodowej zotadka;

zapobieganiu nawrotom choroby wrzodowej zotadka;

eradykacji zakazenia bakteria Helicobacter pylori (H. pylori) u pacjentdw z chorobg wrzodowa
dwunastnicy i zotagdka w skojarzeniu z odpowiednio dobranymi antybiotykami;

leczeniu owrzodzen dwunastnicy i zotadka wywolanych niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi (NLPZ);

zapobieganiu owrzodzeniom dwunastnicy i1 zotagdka wywotanym niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi (NLPZ) u pacjentdow z grupy ryzyka;

leczeniu refluksowego zapalenia przetyku;

Leczenie podtrzymujace u pacjentdow po wyleczeniu refluksowego zapalenia przetyku;
leczeniu objawow refluksu zotadkowo — przeltykowego;

leczeniu zespotu Zollingera i Ellisona.

Stosowanie u dzieci

Dzieci w wieku powyzej 1. roku Zycia o masie ciata > 10 mg

leczenie refluksowego zapalenia przetyku;
objawowe leczenie zgagi i zarzucania kwasnej tresci pokarmowej w przebiegu refluksu
zotadkowo — przelykowego.



Milodziez i dzieci w wieku powyzej 4 lat

e w skojarzeniu z antybiotykami w leczeniu wrzodow dwunastnicy wywotanych obecnos$cia
bakterii H. pylori.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Stosowanie u dorostych

Choroba wrzodowa dwunastnicy

U pacjentéw z chorobg wrzodowa dwunastnicy zalecana dawka preparatu Sinomenorm wynosi 20 mg
raz na dobe. U wigkszoS$ci pacjentdow wyleczenie nastgpuje w ciggu 2 tygodni. U pacjentéw, u ktorych
w tym czasie nie doszto do zagojenia, nastgpuje ono zwykle podczas kolejnych 2 tygodni.

U pacjentéw z chorobg wrzodowa dwunastnicy oporng na leczenie stosuje si¢ preparat Sinomenorm
w dawce 40 mg raz na dobg, a proces gojenia trwa zwykle okoto 4 tygodni.

Zapobieganie nawrotom choroby wrzodowej dwunastnicy

W leczeniu podtrzymujacym zapobiegajacym nawrotom owrzodzen dwunastnicy u pacjentow

u ktérych nie stwierdzono obecnosci H. pylori lub u pacjentdéw u ktorych eradykacja H. pylori nie jest
mozliwa, zalecana dawka preparatu Sinomenorm wynosi 20 mg raz na dobg¢. U niektorych pacjentéw
wystarczajgca jest dawka 10 mg. W przypadku, gdy terapia nie daje spodziewanych wynikow, dawka
moze by¢ zwickszona do 40 mg.

Choroba wrzodowa zotgdka

Zalecana dawka preparatu Sinomenorm wynosi 20 mg raz na dobe. U wigkszosci pacjentow gojenie
nastgpuje w ciggu 4 tygodni. U pacjentow, u ktorych po tym czasie nie doszto do zagojenia,
wyleczenie nastgpuje zwykle podczas kolejnych 4 tygodni leczenia. U pacjentow z chorobg
wrzodowa zotadka oporng na leczenie stosuje si¢ preparat Sinomenorm w dawce 40 mg raz na dobg,
a wyleczenia nastepuje zwykle w ciggu 8 tygodni.

Zapobieganie nawrotom choroby wrzodowej Zolqdka

W celu zapobiegania nawrotom choroby wrzodowej zotadka zaleca si¢ stosowanie preparatu
Sinomenorm w dawce 20 mg raz na dobg. W razie koniecznosci dawka ta moze by¢ zwickszona
do 40 mg raz na dobg.

Eradykacja H. pylori w przebiegu choroby wrzodowej
W eradykacji H. pylori nalezy rozwazy¢ odpowiedni dobor antybiotykéw w zalezno$ci od tolerancji
pacjenta, zgodnie z narodowymi, regionalnymi i lokalnymi wytycznymi dotyczacymi leczenia:

e  Sinomenorm, 20 mg + klarytromycyna 500 mg + amoksycylina 1000 mg dwa razy na dobg
przez tydzien
lub
e  Sinomenorm, 20 mg + klarytromycyna 250 mg (lub 500 mg) + metronidazol 400 mg (lub
500 mg badz tynidazol 500 mg) dwa razy na dob¢ przez tydzien
lub
e  Sinomenorm, 40 mg raz na dob¢ w polaczeniu z amoksycyling 500 mg i metronidazolem
400 mg (lub 500 mg lub tynidazol 500 mg) stosowanymi trzy razy na dobg¢ przez tydzien.

Jesli po zakonczeniu kuracji zgodnie z ktorymkolwiek z podanych wyzej schematow terapeutycznych,
u pacjenta utrzymuje si¢ zakazenie H. pylori, leczenie mozna powtorzy¢.

Leczenie owrzodzen dwunastnicy i Zolgdka wywolanych niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi
(NLPZ)

W leczeniu owrzodzen dwunastnicy i zotadka wywotanych niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi
zalecana dawka preparatu Sinomenorm wynosi 20 mg raz na dobg. U wigkszoS$ci pacjentdéw gojenie
nastgpuje w ciggu 4 tygodni. U pacjentow, u ktorych po tym czasie nie doszto do zagojenia,
wyleczenie nastgpuje zwykle podczas kolejnych 4 tygodni leczenia.



Zapobieganie owrzodzeniom dwunastnicy i zolqgdka wywotanymi niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi (NLPZ) u pacjentow z grupy ryzyka

W zapobieganiu owrzodzeniom dwunastnicy i zotadka wywotanymi niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi u pacjentéw z grupy ryzyka (wiek >60 lat, epizody wczesniejszego wystepowania
wrzodow zoladka lub dwunastnicy, przypadki krwawienia z gornej czgsci uktadu pokarmowego)
zalecana dawka preparatu Sinomenorm wynosi 20 mg raz na dobg.

Refluksowe zapalenie przetyku

Zalecana dawka preparatu Sinomenorm wynosi 20 mg raz na dobg. U wigkszosci pacjentow gojenie
nastgpuje w ciaggu 4 tygodni. U pacjentdw, u ktérych nie doszto do zagojenia w czasie pierwszego
etapu, wyleczenie nastepuje zwykle podczas kolejnych 4 tygodni leczenia. U pacjentow z cigzkim
refluksowym zapaleniem przetyku zalecana dawka wynosi 40 mg raz na dobe, a proces gojenia trwa
zwykle 8 tygodni.

Leczenie podtrzymujqce u pacjentow po wygojeniu refluksowego zapalenia przetyku

W dhugotrwatym leczeniu pacjentéw po wygojeniu refluksowego zapalenia przetyku zalecana dawka
preparatu Sinomenorm wynosi 10 mg raz na dobe. Jesli jest to konieczne dawke mozna zwigkszy¢ do
20 mg — 40 mg raz na dobe.

Leczenie objawow refluksu zolgdkowo — przelykowego

Zalecana dawka preparatu Sinomenorm wynosi 20 mg raz na dobg. Pacjenci moga reagowac rowniez
na dawke 10 mg, dlatego w kazdym przypadku dawkowanie nalezy ustala¢ indywidualnie. Jesli
objawy nie ustgpuja po 4 tygodniach leczenia preparatem Sinomenorm w dawce 20 mg na dobg,
zaleca si¢ wykonanie dalszych badan diagnostycznych.

Leczenie zespotu Zollingera i Ellisona

U pacjentow z zespotem Zollingera i Ellisona dawke leku nalezy dobiera¢ indywidualnie, a leczenie
kontynuowac¢ dopoki istnieja wskazania kliniczne. Zalecana dawka poczatkowa preparatu
Sinomenorm wynosi 60 mg raz na dob¢. U wigcej niz u 90% pacjentdow z nasilonymi objawami,
stabo reagujacych na inne sposoby leczenia, skuteczne jest zwykle leczenie podtrzymujace dawka od
20 mg do 120 mg na dobe. Dawki preparatu Sinomenorm wigksze niz 80 mg na dobg nalezy
podawac¢ w dwoch dawkach podzielonych.

Stosowanie u dzieci

Dzieci w wieku powyzej 1. roku Zycia i masie ciala > 10 kg

Leczenie refluksowego zapalenia przetyku.

Objawowe leczenie zgagi i zarzucania kwasnej tresci pokarmowej w przebiegu refluksu zotgdkowo —
przelykowego.

Zalecany schemat dawkowania:

Wiek Masa ciala Dawkowanie

> 1. rok 10 mg raz na dobg. Jesli jest to konieczne dawke
C 10-20kg . . .
zycia mozna zwiekszy¢ do 20 mg raz na dobe.

20 mg raz na dobe. Jesli jest to konieczne dawke

=2 lata >20mg mozna zwiekszy¢ do 40 mg raz na dobe.

Refluksowe zapalenie przelyku: czas leczenia trwa 4-8 tygodni.

Objawowe leczenie zgagi i zarzucania kwasnej tresci pokarmowej w przebiegu refluksu zotqgdkowo —
przelykowego: czas leczenia trwa 2 - 4 tygodnie. Jesli po tym czasie leczenia objawy nie ustepuja,
zaleca si¢ wykonanie dalszych badan.
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Leczenie choroby wrzodowej dwunastnicy wspdlistniejqcej z zakazeniem H. pylori

Przy wyborze odpowiedniej terapii skojarzonej nalezy kierowac si¢ narodowymi, regionalnymi
i lokalnymi wytycznymi dotyczacymi oporno$ci bakteryjnej, czasem trwania leczenia (najczesciej

7 dni, niekiedy jednak do 14 dni), jak réwniez doborem odpowiednich lekow przeciwbakteryjnych.

Leczenie powinno przebiegac¢ pod nadzorem specjalisty.

Zalecany schemat dawkowania:

Masa ciala Dawkowanie

15-30kg w skojarzeniu z dwoma antybiotykami: Sinomenorm 10 mg +
amoksycylina 25 mg/kg mc. + klarytromycyna 7,5 mg/kg mc. dwa
razy na dobe przez tydzien

31-40kg w skojarzeniu z dwoma antybiotykami: Sinomenorm 20 mg +
amoksycylina 750 mg + klarytromycyna 7,5 mg/kg mc. dwa razy
na dobg przez tydzien

>40 kg w skojarzeniu z dwoma antybiotykami: Sinomenorm 20 mg +
amoksycylina 1g + klarytromycyna 500 mg dwa razy na dobg
przez tydzien

Szczegbdlne populacie
Pacjenci z niewydolnosciq nerek
U pacjentdow z niewydolnoscia nerek nie jest wymagane dostosowanie dawki (patrz, punkt 5.2).

Pacjenci z niewydolnoscig wgtroby
U pacjentéw z niewydolno$cia watroby dawkowanie 10 mg — 20 mg raz na dobg powinno by¢
wystarczajace (patrz, punkt 5.2).

Pacjenci w podesziym wieku (>65 lat)
Nie jest wymagane dostosowanie dawki u pacjentéw w podesztym wieku (patrz, punkt 5.2)

Sposdb podawania

Zaleca sig, aby preparat Sinomenorm przyjmowac rano, na pusty zotadek. Kapsutke nalezy potykac
w calosci popijajac odpowiednig iloscia ptynu (np. szklanka wody).

Kapsulek nie nalezy zu¢ ani rozgryzac.

Pacjenci, ktorzy majg problem z polykaniem oraz dzieci, ktore mogg pic lub przyjmowac poiptynne
pokarmy

Kapsultke nalezy otworzy¢, a jej zawarto$¢ wymiesza¢ z woda (1/2 szklanki) lub z lekko kwasnym
plynem, np. jogurtem, sokiem owocowym lub przecierem z jabtek. Tak sporzadzona mieszaning
nalezy spozy¢ w czasie nie dluzszym niz 30 minut od przygotowania, zawsze mieszajac przed
zazyciem. Nastepnie nalezy ponownie napehni¢ szklanke woda do potowy, wymieszac i wypic.

Pacjent moze rowniez rozpusci¢ kapsutke w ustach, a uwolnione peletki popi¢ szklankg wody. Peletki
pokryte sa warstwa ochronng zabezpieczajaca przed dziataniem kwasu solnego w zotadku, dlatego nie
wolno ich zu¢.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na omeprazol, pochodne benzoimidazolu lub ktorakolwiek substancje pomocnicza.

Omeprazolu, podobnie jak innych lekéw z grupy inhibitoréw pompy protonowej, nie nalezy podawac
jednoczesnie z nelfinawirem (patrz, punkt 4.5).



4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Przed rozpoczgciem leczenia choroby wrzodowej zotadka, lub w razie wystapienia jakichkolwiek
niepokojacych objawow (tj. znaczna, niespodziewana utrata masy ciala, nawracajace wymioty,
zaburzenia potykania, wymioty z domieszkg krwi, smoliste stolce), nalezy wykluczy¢ mozliwy
nowotworowy charakter choroby, poniewaz leczenie omeprazolem moze ztagodzi¢ objawy i op6znié
rozpoznanie.

Jednoczesne stosowanie atazanawiru z inhibitorem pompy protonowej nie jest zalecane (patrz punkt
4.5). Jesli stosowanie atazanawiru z inhibitorem pompy protonowej jest niezbedne zalecany jest
doktadna kontrola kliniczna (np. miana wirusa) oraz jednoczesne zwigkszenie dawki atanazawiru do
400 mg w skojarzeniu ze 100 mg rytonawiru. Dawka omeprazolu nie powinna by¢ wieksza niz 20 mg.

Omeprazol, jak wszystkie leki hamujace wydzielanie kwasu w zotadku, moze zmniejsza¢ wchianianie
witaminy By, (cyjanokobalamina) z powodu hipo- lub achlorhydrii. W przypadku leczenia
dhugoterminowego nalezy to wzia¢ pod uwage u tych pacjentow, u ktérych wystepuje niedobor
cyjanokobalaminy Iub u ktérych wystepuja dodatkowe czynniki, ktére moga wplywac na zmniejszenie
wchtlaniania witaminy By,

Omeprazol jest inhibitorem CYP2C19. Podczas rozpoczynania lub konczenia leczenia omeprazolem
nalezy rozwazy¢ ryzyko wystapienia interakcji z lekami, ktore sa metabolizowane przez CYP2C19.
Obserwowano wystgpienie interakcji pomiedzy klopidogrelem i omeprazolem (patrz punkt 4.5).
Kliniczny zwigzek tej interakcji nie jest znany. Dlatego nalezy zachowac ostroznos¢ podczas
jednoczesnego stosowania omeprazolu i klopidogrelu.

U niektorych dzieci, u ktorych wystepuja choroby przewlekle, moze wystapi¢ koniecznosé
zastosowania terapii dlugoterminowej mimo, ze nie jest ona zalecana.

Preparat Sinomenorm zawiera sacharoze, dlatego nie nalezy go stosowac u pacjentéw z rzadko
wystepujaca nietolerancja fruktozy, zespotem ztego wchtaniania glukozy — galaktozy lub niedoborem
sacharazy — izomaltazy.

Stosowanie inhibitorow pompy protonowej moze nieznacznie zwickszaé¢ ryzyko zakazen zotagdkowo —
jelitowych powodowanych przez bakterie Salmonella lub Campylobacter (patrz punkt 5.1).

Pacjenci leczeni dtugotrwale (szczegolnie leczeni dtuzej niz rok), powinni pozostawac¢ pod regularng
kontrolg lekarska.

Inhibitory pompy protonowej, szczegdlnie stosowane w duzych dawkach oraz w dhugotrwatej terapii
(powyzej 1 roku), moga nieznacznie zwicksza¢ ryzyko wystepowania ztaman kosci biodrowe;j, kosci
nadgarstka i kregostupa, szczegodlnie u 0s6b w podesztym wieku lub u pacjentéw z innymi
rozpoznanymi czynnikami ryzyka. Wyniki przeprowadzonych badan wskazuja, ze inhibitory pompy
protonowej moga zwigksza¢ ogdlne ryzyko zlaman na poziomie 10-40%. Moze by¢ to rowniez
spowodowane innymi czynnikami ryzyka. Pacjenci z ryzykiem wystapienia osteoporozy powinni
otrzymac opieke zgodnie z obecnymi wytycznymi klinicznymi oraz powinni przyjmowac
odpowiednig dawke witaminy D oraz wapnia.

Hipomagnezemia

U pacjentéw leczonych inhibitorami pompy protonowej, jak omeprazol, przez co najmniej trzy
miesigce oraz u wiekszosci pacjentdow przyjmujacych inhibitory pompy protonowej przez rok,
odnotowano przypadki wystepowania ciezkiej hipomagnezemii. Moga wystepowac ciezkie objawy
hipomagnezemii, takie jak zmeczenie, tezyczka, majaczenie, drgawki, zawroty glowy oraz arytmie
komorowe, jednakze mogg one rozpocza¢ si¢ niepostrzezenie i pozosta¢ niezauwazone. U pacjentow
najbardziej dotknigtych choroba, hipomagenezemia zmniejszyta si¢ po uzupetnieniu niedoboréw
magnezu i odstawieniu inhibitorow pompy protonowe;j.

U pacjentoéw, u ktorych przypuszcza sig, ze leczenie bedzie dtugotrwate lub przyjmujacych inhibitory
pompy protonowej tacznie z digoksyna lub innymi lekami mogacymi wywota¢ hipomagnezemie (np.



diuretyki) nalezy rozwazy¢ pomiar stezenia magnezu we krwi przez rozpoczeciem leczenia
inhibitorami pompy protonowej oraz okresowe pomiary w trakcie leczenia.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Wplyw omeprazolu na farmakokinetyke innych lekow

Leki, ktorych wchianianie uzaleznione jest od pH

Zmniejszona kwasno$¢ soku zotadkowego podczas przyjmowania omeprazolu moze zwigkszaé lub
zmniejsza¢ wchianianie substancji czynnych, ktoérych biodostgpnosé zalezy od pH w zotadku.

Nelfinawir, atazanawir
W przypadku jednoczesnego stosowania z omeprazolem zmniejsza si¢ stezenie nelfinawiru
1 atazanawiru w surowicy.

Jednoczesne stosowanie omeprazolu i nefinawiru jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3).
Jednoczesne podawanie omeprazolu (w dawce 40 mg raz na dob¢) powodowato zmniejszenie
ekspozycji na nelfinawir o okoto 40% oraz zmniejszenie ekspozycji na farmakologicznie czynny
metabolit M8 o okolo 75% - 90%. Interakcje moga rowniez obejmowac hamowanie CYP2C19.

Jednoczesne stosowanie omeprazolu i atazanawiru nie jest zalecane (patrz punkt 4.4).

Jednoczesne podanie zdrowym ochotnikom omeprazolu (w dawce 40 mg raz na dob¢) z atazanawirem
300 mg / rytonawirem 100 mg powodowato zmniejszenie ekspozycji na atazanawir o okoto 75%.
Zwigkszenie dawki atazanawiru do 400 mg nie wyrdwnywato wptywu omperazolu na ekspozycje
atazanawiru. Jednoczesne podawanie zdrowym ochotnikom omeprazolu (w dawce 20 mg raz na
dobe) z 400 mg atazanawiru /100 mg rytonawiru powodowato zmniejszenie ekspozycji na atazanawir
o okoto 30% w porownaniu z atazanawirem w dawce 300 mg/rytonawir 100 mg raz na dobg.

Digoksyna

Podczas jednoczesnego podawania omeprazolu (w dawce 20 mg) i digoksyny obserwowano u
zdrowych os6b zwigkszenie biodostepnosci digoksyny o 10%. Rzadko zglaszano toksycznosé
digoksyny. Jednakze nalezy zachowac ostroznos$¢ stosujac wicksze dawki omeprazolu u pacjentéw
w podesztym wieku. U tych pacjentdw nalezy zwickszy¢ kontrole stezenia digoksyny.

Klopidogrel

W krzyzowym badaniu klinicznym podawano klopidogrel (300 mg w dawce poczatkowej, a nastepnie
75 mg na dobe) w potaczeniu z omeprazolem (w dawce 80 mg podawanej jednoczesnie z
klopidogrelem) przez 5 dni. Ekspozycja na aktywny metabolit klopidogrelu zmniejszyta si¢ o 46%
(1 dzien) i 0 42% (5 dzien) w przypadku, gdy klopidogrel stosowany byt z omeprazolem. Srednia
wartos¢ zahamowania agregacji ptytek (ang. inhibition of platelet aggregation. IPA) ulegta
zmniejszeniu 0 47% (po 24 godzinach) oraz o 30% (5 dzien) podczas jednoczesnego stosowania
klopidogrelu i omeprazolu.

W innym badaniu wykazano, ze stosowanie klopidogrelu i omeprazolu w réznym czasie nie
zapobiegato powstawaniu interakcji, prawdopodobnie ze wzgledu na hamowanie CYP2C19 przez
omeprazol. Istniejg niejednoznaczne doniesienia z badan obserwacyjnych i klinicznych dotyczace
klinicznych nastepstw interakcji farmakodynamicznych i farmakokinetycznych w przypadku
powaznych incydentdow sercowo — naczyniowych.

Inne leki

Wchtanianie pozakonazolu, erlotynibu, ketokonazolu oraz itrakonazolu jest znacznie zmniejszone,
z tego powodu ich dzialanie kliniczne moze zosta¢ ostabione. Nalezy unika¢ jednoczesnego
stosowania pozakonazolu oraz erlotynibu z omeprazolem.

Leki metabolizowane przez CYP2C19




Omeprazol jest umiarkowanym inhibitorem CYP2C19, ktory w gldéwnej mierze odpowiada za jego
metabolizm. Z tego powodu metabolizm lekow towarzyszacych, ktore sg metabolizowane przez
CYP2C19 moze zosta¢ zmniejszony, zas$ ekspozycja uktadowa na te leki moze si¢ zwigkszy¢.
Przyktadem takich lekdéw jest R-warfaryna lub inni antagonisci witaminy K, cylostazol, diazepam
i fenytoina.

Cylostazol

W badaniu krzyzowym przeprowadzonym na zdrowych osobach, omeprazol w dawce 40 mg
zwigkszatl C,.c 1 AUC cylostazolu odpowiednio o 18% i 26%, za$ jednego z jego aktywnych
metabolitéw odpowiednio 0 29% i 69%.

Fenytoina

Przez pierwsze dwa tygodnie od rozpoczecia leczenia omeprazolem zaleca si¢ kontrolowanie stgzenia
fenytoiny w osoczu. Kiedy dawka zostanie ustalona, kolejng kontrole i dostosowanie dawki fenytoiny
nalezy wykona¢ po zakonczeniu leczenia omeprazolem.

Nieznany mechanizm

Sakwinawir

Jednoczesne stosowanie omeprazolu z sakwinawirem/rytonawirem powodowato zwigkszenie
stezenia sakwinawiru w surowicy o okoto 70% i byto dobrze tolerowane przez pacjentow zakazonych
wirusem HIV.

Takrolimus

Jednoczesne stosowanie omeprazolu zwickszato stezenie takrolimusu w surowicy. Podczas
jednoczesnego stosowania tych preparatow nalezy zwigkszy¢ kontrolg stezenia takrolimusu, jak
rowniez kontrolowaé czynnos$é¢ nerek (stezenie kreatyniny) i jesli to konieczne dostosowaé dawke
takrolimusu.

Whplyw innych lekéw na farmakokinetyke omeprazolu

Inhibitory CYP2C19 i (lub) CYP3A44

Poniewaz omeprazol jest metabolizowany przez CYP2C19 oraz CYP3A4 leki, ktore hamujg CYP2C19
oraz CYP3A4 (takie jak klarytromycyna lub worykonazol) moga prowadzi¢ do zwickszenia st¢zenia
omeprazolu w surowicy poprzez zmniejszenie szybkosci jego metabolizmu. Jednoczesne stosowane
worykonazolu powodowato ponad dwukrotne zwickszenie ekspozycji na omeprazol. Poniewaz duze
dawki omeprazolu byly dobrze tolerowane, dostosowanie dawki omeprazolu z reguty nie jest
wymagane. Jednakze stosowanie duzych dawek omeprazolu nalezy rozwazy¢ u pacjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynnos$ci watroby lub w przypadku leczenia dlugoterminowego.

Induktory CYP2C19 i (lub) CYP3A4

Stosowanie lekow, ktore indukuja CYP2C19 i (lub) CYP3 A4 (takie jak ryfampicyna i ziele dziurawca)
moze prowadzi¢ do zmniejszenia stezenia omeprazolu w surowicy poprzez zwigkszenie szybkosci jego
metabolizmu.

4.6 Cigzailaktacja
Dane pochodzace z trzech prospektywnych badan epidemiologicznych (opartych na wigcej niz 1000
wynikow) wskazuja, ze omeprazol nie wywiera niekorzystnego wptywu zardwno na cigzg jak i na

zdrowie ptodu/noworodka. Omeprazol moze by¢ stosowany podczas cigzy.

Omeprazol przenika do mleka matki, jest jednak mato prawdopodobne, aby wywieralt wptyw na
niemowle w przypadku, gdy stosowany jest w dawkach leczniczych.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Jest mato prawdopodobne, aby preparat Sinomenorm wywieral wptyw na zdolno$¢ prowadzenia



pojazdéw i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu. Niemniej jednak moga wystapic¢ dziatania
niepozadane, takie jak zawroty gtowy lub zaburzenia widzenia (patrz punkt 4.8). W przypadku ich
wystgpienia pacjent nie powinien prowadzi¢ pojazdow lub obstugiwa¢ maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Najczgsciej wystgpujacymi dziataniami niepozadanymi (1-10% pacjentow) sa: bole glowy, bole
brzucha, zaparcia, biegunka, wzdecia oraz nudnosci/wymioty.

W programie badan klinicznych oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu zidentyfikowano oraz
podejrzewano wystapienie ponizej przedstawionych dzialan niepozadanych. Zadne z nich nie byto
zalezne od dawki.

Ponizej przedstawione dzialania niepozadane zostaty sklasyfikowane zgodnie z cze¢stoscia
wystgpowania oraz wedtug klasyfikacji uktadow i narzadoéw (ang. System Organ Class, SOC).
Wymienione dziatania niepozadane zostaly podzielone w zaleznos$ci od czestosci wystgpowania:
czesto (>1/100, <1/10), niezbyt czesto (>1/1000, <1/100), rzadko (>1/10 000, <1/1000), bardzo
rzadko (< 10 000), nie znane (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

Klasyfikacja ukladow i narzadow

1 . Dzialania niepozadane
/czestos¢ wystepowania

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego

Rzadko: leukopenia, trombocytopenia

Bardzo rzadko: agranulocytoza, pancytopenia

Zaburzenia ukladu immunologicznego

Rzadko: reakcje nadwrazliwos$ci, np. goraczka, obrzek

naczynioruchowy i wstrzas anafilaktyczny

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Rzadko: hiponatremia

Nieznana: hipomagnezemia (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia psychiczne

Niezbyt czesto: bezsenno$¢

Rzadko: pobudzenie, splatanie, depresja

Bardzo rzadko: agresja, omamy

Zaburzenia ukladu nerwowego

Czesto: boéle glowy

Niezbyt czgsto: zawroty glowy, parestezje, sennos$é

Rzadko: zaburzenia smaku

Zaburzenia oka

Rzadko: | niewyrazne widzenie

Zaburzenia ucha i blednika

Niezbyt czesto: | zawroty glowy pochodzenia btednikowego

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srédpiersia

Rzadko: | skurcz oskrzeli

Zaburzenia zoladka i jelit

Czgsto: boéle brzucha, zaparcia, biegunka, wzdgcia,
nudno$ci/wymioty

Niezbyt czgsto: suchos$¢ btony sluzowej jamy ustnej, zapalenie

btony sluzowej jamy ustnej, zakazenie
grzybicze (kandydoza) przewodu

pokarmowego

Zaburzenia watroby i drég zélciowych

Niezbyt czgsto: zwigkszona aktywno$¢ enzymow
watrobowych

Rzadko: zapalenie watroby z zo6ttaczka lub bez
z6Maczki

Bardzo rzadko: niewydolnos$¢ watroby, encefalopatia u

pacjentéw z istniejaca wezesniej choroba




| watroby
Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Niezbyt czgsto: zapalenie skory, swiad, wysypka, pokrzywka
Rzadko: lysienie, nadwrazliwo$¢ na §wiatto
Bardzo rzadko: rumien wielopostaciowy, zespol Stevensa
i Johnsona, martwica toksyczno — rozptywna
naskodrka
Zaburzenia miesniowo — szkieletowe, tkanki lacznej i kosci
Niezbyt czesto: ztamania kosci biodrowej, kosci nadgarstka
lub kregostupa (patrz punkt 4.4)
Rzadko: bole stawow, bole miesni
Bardzo rzadko: ostabienie sity miesniowej
Zaburzenia nerek i dréog moczowych
Bardzo rzadko: | $rodmigzszowe zapalenie nerek
Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi
Bardzo rzadko | ginekomastia
Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podawania
Niezbyt czgsto: zle samopoczucie, obrzek obwodowy
Rzadko: nasilone pocenie si¢
Dzieci

Bezpieczenstwo omeprazolu byto oceniane na grupie 310 dzieci w wieku od 0 do 16 lat, u ktérych
wystepowaty choroby zwigzane z zaburzeniami wydzielania kwasu solnego w zotadku. Istnieja
ograniczone dane dotyczace bezpieczenstwa dlugoterminowego stosowania pochodzace z badan
klinicznych od 46 dzieci, ktore otrzymywaly omeprazol przez 749 dni w celu wyleczenia cigzkich
nadzerek przewodu pokarmowego. Profil dzialan niepozadanych byt generalnie taki sam jak dla
dorostych — zaréwno w krotko- jak i dlugoterminowym leczeniu. Brak jest danych dotyczacych
wptywu dhugoterminowego leczenia omeprazolem na okres dojrzewania i wzrost.

4.9 Przedawkowanie

Istniejg ograniczone dane dotyczace objawow przedawkowania omeprazolu u ludzi. W danych
literaturowych opisywano dawki powyzej 560 mg, natomiast pojedyncze raporty dotyczyly
jednorazowego doustnego przyjecia omeprazolu w dawce 2400 mg (120 razy wiecej niz zalecana
dawka kliniczna). Obserwowano wystapienie nudnosci, wymiotow, zawrotow gtowy, bolow brzucha,
biegunki i bolow glowy. W pojedynczych przypadka obserwowano wystgpienie apatii, depresji oraz
splatania.

Opisane objawy byly krotkotrwale i nie odnotowano zadnego powaznego powiktania. Szybkos¢
wydalania byta niezmieniona (kinetyka pierwszego rzedu) po zwickszeniu dawek. Jesli istnieje
konieczno$¢ stosuje si¢ leczenie objawowe.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: inhibitor pompy protonowej, kod ATC: A02B C01

Mechanizm dziatania

Omeprazol, racemiczna mieszanina dwoch enancjomeréw, zmniejsza wydzielanie kwasu solnego
poprzez wysoce wybiorczy mechanizm dziatania. Omeprazol jest specyficznym inhibitorem pompy
dziatajacej w komoérkach oktadzinowych Zzotadka. Omeprazol dziala natychmiast i zapewnia kontrolg
poprzez odwracalne zahamowanie wydzielania kwasu solnego po przyjeciu jednorazowej dawki
dobowe;.

Omeprazol jest staba zasada, ktora kumuluje si¢ i jest przeksztatcana do postaci czynnej w kwasnym



srodowisku kanalikow wewnatrzkomorkowych komorek oktadzinowych, gdzie hamuje aktywnos$é
enzymu H™, K" - ATP-azy (pompy protonowej). Hamowanie koncowego etapu wydzielania kwasu
solnego w zotadku jest zalezne od dawki i w konsekwencji omeprazol zapewnia skuteczne hamowanie
zardwno podstawowego, jak 1 stymulowanego wydzielania kwasu solnego w zotadku, niezaleznie od
rodzaju czynnika pobudzajacego to wydzielanie.

Farmakodynamika
Wszystkie obserwowane dzialania farmakodynamiczne moga by¢ wyjasnione dziataniem omeprazolu
na wydzielanie kwasu solnego.

Wplyw na wydzielanie kwasu solnego w zotqdku

Doustne przyjecie omeprazolu raz na dobe prowadzi do szybkiego i skutecznego zahamowania
dziennego i nocnego wydzielania kwasu solnego, przy czym maksymalny dzialanie jest osiggane
w ciggu 4 dni. Po podaniu 20 mg omeprazolu $rednie zmniejszenie kwasnosci soku zotagdkowego
u pacjentow z wrzodem dwunastnicy wynosi 80% w ciggu 24 godzin, ze $§rednim zmniejszeniem
wydzielenia kwasu solnego o 70% u pacjentow stymulowanych pentagastryng w czasie 24 godzin
od podania.

U pacjentéw z wrzodem dwunastnicy po podaniu doustnym omeprazolu w dawce 20 mg pH soku
zotadkowego utrzymuje na poziomie >3 przez 17 godzin na dobg.

Jako konsekwencja zmniejszonego wydzielania kwasu solnego w zotadku oraz zmniejszenia
kwasnosci soku zotadkowego omeprazol (w zalezno$ci od dawki) zmniejsza/normalizuje wpltyw
kwasu na przetyk u pacjentow z refluksowym zapaleniem przetyku.

Stopien hamowania wydzielania kwasu jest bezposrednio powigzany z polem powierzchni pod
krzywa (AUC), a nie ze stezeniem w osoczu w jednostce czasu.

Podczas leczenia omeprazolem nie obserwowano szybko rozwijajacej si¢ tolerancji leku.

Dziatanie na H. pylori

Obecnos¢ H. pylori jest zwigzana z wystepowaniem choroby wrzodowej wiaczajac chorobe wrzodowa
zoladka i dwunastnicy. H. pylori jest gtbwnym czynnikiem odpowiedzialnym za rozwdj zapalenia
btony §luzowej zotadka. H. pylori w potaczeniu z kwasem solnym sg gldéwnymi czynnikami
odpowiedzialnymi za rozw6j choroby wrzodowej. H. pylori jest gtdwnym czynnikiem
odpowiedzialnym za atroficzne zapalenie btony $luzowej zotadka, ktore jest zwiazane ze
zwickszonym ryzykiem rozwoju raka zotadka.

Terapia eradykacyjna Helicobacter pylori omeprazolem w skojarzeniu z lekami przeciwbakteryjnymi
daje duzy odsetek wygojen oraz dlugotrwalg remisje wrzodoéw trawiennych.

Wykazano, ze terapia dwusktadnikowa jest mniej skuteczna niz terapia trojsktadnikowa, dlatego jej
zastosowanie powinno by¢ rozwazane w przypadku, gdy nadwrazliwos¢ na jeden z lekoéw
uniemozliwia zastosowanie terapii trojsktadnikowe;.

Inne skutki zwigzane z zahamowaniem wydzielania kwasu solnego w zolgdku.

Podczas dlugotrwalego leczenia preparatami zmniejszajagcym wydzielanie kwasu solnego w zotadku,
nieznacznie wzrasta czgstos¢ wystepowania torbieli gruczotowych zotadka. Zmiany te sg
fizjologicznym nastgpstwem znacznego zahamowania wydzielania kwasu. Sa one fagodne i wydaja si¢
by¢ przemijajace.

Zmniejszona kwasnos¢ soku zotagdkowego wywotana roznymi czynnikami, w tym zastosowaniem
inhibitor6w pompy protonowej, zwigksza ilos¢ bakterii obecnych w przewodzie pokarmowym.
Leczenie z zastosowaniem inhibitoréw pompy protonowej moze prowadzi¢ do nieznacznego
zwickszenia ryzyka zakazen przewodu pokarmowego bakteriami Salmonella lub Campylobacter.

Stosowanie u dzieci
W niekontrolowanych badaniach przeprowadzonych u dzieci (w wieku od 1 do 16 lat), u ktorych
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stwierdzono silne refluksowe zapalenie przetyku, omeprazol w dawce 0,7-1,4 mg/kg powodowat
zmnigjszenie stanu zapalnego przetyku w 90% przypadkow i znaczaco zmniejszat objawy refluksu.
W badaniach z uzyciem §lepej proby, dzieci w wieku 0-24 miesiace u ktorych kliniczne potwierdzono
refluks zotagdkowo — przetykowy otrzymywaty omeprazol w dawce 0,5, 1,0 lub 1,5 mg/kg. Czgstos¢
wystgpowania wymiotow/cofania si¢ tresci pokarmowej do przetyku zmniejszyta si¢ o 50% po

8 tygodnia leczenia, niezaleznie od dawki.

Eradykacja H. pylori u dzieci

W randomizowanym badaniu z uzyciem $lepej proby (badanie Héliota) wykazano, ze omeprazol

w skojarzeniu z dwoma antybiotykami (amoksycylina i klarytromycyna) byt bezpieczny i skuteczny
w leczeniu zakazenia H. pylori u dzieci w wieku 4 lat i starszych, u ktorych zdiagnozowano zapalenie
btony §luzowej zotadka: (stosunek eradykacji H. pylori: 74,2% (23/31 pacjentow) leczonych
omeprazolem + amoksycyling + klarytromycyng versus 9,4% (3/32 pacjentow) leczonych
amoksycyling + klarytromycyng). Brak jest jednak dowodow na kliniczng skuteczno$¢ leczenia
objawow dyspeptycznych. Badania nie obejmuja dzieci w wieku ponizej 4 lat.

5.2  Wlasciwos$ci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Omeprazol jest odporny na dziatanie kwasu, poniewaz podawany jest w postaci peletek dojelitowych
w twardych kapsutkach zelatynowych. Wchianianie omeprazolu jest szybkie, zas§ maksymalne
stezenie w osoczu wystepuje po okoto 1-2 godzinach po podaniu. Wchtanianie omeprazolu odbywa
si¢ w jelicie cienkim i zazwyczaj przebiega w ciagu 3-6 godzin. Jednoczesne przyjgcie pokarmu nie
wplywa na biodostepnos¢. Dostepnosc uktadowa omeprazolu (biodostepnosé) po podaniu pojedyncze;j
dawki w postaci doustnej wynosi okoto 40%. Po powtdrnym podaniu raz na dobg, biodostgpnosé
wzrasta o okoto 60%.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji omeprazolu w zdrowych ochotnikéw wynosi okoto 0,3 1/kg me. Omeprazol

w okoto 97% wiaze si¢ z biatkami osocza.

Metabolizm

Omeprazol jest catkowicie metabolizowany przez uktad cytochromu P-450 (CYP), gtownie za
posrednictwem polimorficznej postaci izoenzymu CYP2C19, bioracego udziat w przemianie
omeprazolu do hydroksyomeprazolu, gldéwnego metabolitu wystepujacego w osoczu. Pozostata czes¢
leku jest metabolizowana przez inny, specyficzny izoenzym - CYP3A4, bioracy udziat w powstawaniu
sulfonowej pochodnej omeprazolu. Ze wzgledu na duze powinowactwo omeprazolu do CYP2C19
istnieje mozliwos¢ jego kompetycyjnego hamowania oraz wystapienia interakcji z innymi lekami,
ktore sa substratami dla CYP2C19. Jednakze, w zwiazku z matym powinowactwem do CYP3A4,
omeprazol nie ma mozliwosci hamowania metabolizmu innych substratow CYP3A4. Dodatkowo
omeprazol nie wywiera hamujacego wptywu na glowne enzymy CYP.

Okoto 3% rasy kaukaskiej oraz 15-20% rasy azjatyckiej nie wykazuje aktywnos$ci enzymu CYP2C19
— jest to tak zwana populacja ,,wolno metabolizujaca”. W takich przypadkach metabolizm omeprazolu
jest glownie katalizowany przez CYP3A4. Po powtérnym przyjeciu dawki dobowej omeprazolu

20 mg, $rednia wartos¢ AUC byta 5 — 10 razy wigksza u populacji ,,wolno metabolizujace;j”

w pordéwnaniu z populacjg z aktywnym enzymem CYP2C19 (pacjenci ,,szybko metabolizujacy”.
Sredni stezenie w surowicy bylo rowniez 3-5 razy wicksze. Powyzsze wyniki nie maja wptywu na
dawkowanie omeprazolu.

Wydalanie
Okres pottrwania omeprazolu w surowicy jest zwykle krétszy niz 1 godzina zarowno po podaniu

pojedynczym, jak i po po powtarzanym podawaniu pojedynczej dawki dobowej. Omeprazol jest
catkowicie eliminowany z osocza pomig¢dzy kolejnymi dawkami i nie ma tendencji do kumulowania
si¢ po podaniu raz na dobg. Prawie 80% doustnej dawki omeprazolu jest wydalane

z moczem w postaci metabolitow, pozostata czgs¢ wydalana jest z katem, glownie z zokcia.
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Pole pod krzywa zaleznos$ci st¢zenia omeprazolu w osoczu od czasu (AUC) zwigksza si¢ po
wielokrotnym podaniu leku. Zjawisko to jest zalezne od dawki i ma charakter nieliniowy. Zaleznos¢
od dawki i czasu wynika ze zmniejszonego efektu pierwszego przejécia przez watrobe oraz
zmnigjszenia klirensu ogélnoustrojowego, spowodowanego prawdopodobnie hamowaniem
aktywnosci izoenzymu CYP2C19 przez omeprazol i (Iub) jego metabolit (np. sulfon).

Zaden z metabolitow nie wykazywat wptywu na wydzielanie kwasu zotadkowego.

Szczegdblne populacje

Zaburzenia czynnosci wqtroby

U pacjentdéw z niewydolnoscig watroby metabolizm omeprazolu jest spowolniony, co znajduje
odzwierciedlenie w zwickszeniu AUC. Omeprazol nie wykazuje tendencji do kumulowania si¢
w organizmie po jednokrotnym przyjeciu dawki dobowe;.

Zaburzenia czynnosci nerek
Farmakokinetyka omeprazolu, wlaczajac biodostepnos$¢ uktadowsg oraz szybkos¢ wydalania,
pozostaja niezmienione u pacjentdOw z zaburzong czynnoscig nerek.

Pacjenci w podesztym wieku
Szybko$¢ metabolizmu omeprazolu zmniejsza si¢ u pacjentow w podesztym wieku (75-79 lat)

Dzieci

U pacjentéw w wieku powyzej 1. roku zycia leczonych omeprazolem w zalecanych dawkach, stezenia
w osoczu sg podobne jak u dorostych. U niemowlat w wieku 6 miesiecy i mtodszych, eliminacja
omeprazolu jest dluzsza ze wzgledu na mata zdolno$¢ jego metabolizowania.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Po dtugotrwatym podawaniu omeprazolu szczurom obserwowano rozrost komérek ECL Zotadka oraz
wystgpowanie rakowiakéw. Zmiany te sg spowodowane wtornym do hamowania wydzielania soku
zotadkowego dlugotrwatym zwigkszeniem stezenia gastryny w soku zotadkowym. Podobne wyniki
obserwowano po podaniu antagonistow receptora H2, inhibitorow pompy protonowej oraz po
czesciowym wycigciu dna zotadka. Dlatego obserwowane zmiany nie sa wynikiem bezposredniego
wplywu zadnej z poszczegdlnych substancji czynnych.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Wypetnienie kapsutki:

Sacharoza, ziarenka (zawierajace skrobi¢ kukurydziang i sacharoze)
Sodu laurylosiarczan

Disodu fosforan bezwodny

Mannitol

Hypromeloza 6 cP

Makrogol 6000

Talk

Polisorbat 80

Tytanu dwutlenek (E 171)

Kopolimer kwasu metakrylowego i akrylanu etylu (1:1)

Otoczka kapsudki:

Zelatyna

Zobkcien chinolinowa (E104)
Tytanu dwutlenek (E171)
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6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

3 lata

Butelka HDPE: po otwarciu zuzy¢ w ciggu 3 miesiecy.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu
Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C.

Blistry OPA/Aluminium/PVC/Aluminium: przechowywac w oryginalnym opakowaniu w celu
ochrony przed wilgocia.

Butelki HDPE: przechowywac butelke szczelnie zamknigtg w celu ochrony przed wilgocia. Po uzyciu
nalezy szybko zamkna¢ pojemnik.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania
Blistry OPA/Aluminium/PVC/Aluminium zawierajace: 7, 14, 15, 28, 30, 50, 56, 60, 90, 98, 100, 140
lub 280 kapsutek.

Opakowanie stosowane w lecznictwie szpitalnym: 500 kapsutek

Butelka HDPE z polipropylenowym zamknigciem i §rodkiem pochtaniajagcym wilgo¢ zawierajaca 5, 7,
14, 15, 28, 30, 50, 56, 60, 90 lub 100 kapsutek.

Nie wszystkie rodzaje opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.
6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania
Brak szczegolnych wymagan.
7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU
+pharma arzneimittel gmbh
HafnerstraPe 211
8054 Graz, Austria
8. NUMERY POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
17587

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

2010-12-16

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

12.01.2013
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