CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

SPIRONOL, 25 mg, tabletki

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 tabletka zawiera 25 mg spironolaktonu (Spironolactonum).
Substancje pomocnicze: laktoza jednowodna 63 mg.

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki.

Okragle, obustronnie ptaskie tabletki barwy prawie biatej do kremowej, z wytloczonym po jednej
stronie rowkiem. Tabletkg mozna podzieli¢ na potowy.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

- Diagnostyka hiperaldosteronizmu pierwotnego

- Krotkotrwate leczenie hiperaldosteronizmu pierwotnego przed planowanym zabiegiem
operacyjnym

- Dlugotrwate leczenie hiperaldosteronizmu pierwotnego u pacjentéw z nieoperacyjnym
gruczolakiem nadnercza lub u pacjentéw nie wyrazajacych zgody na leczenie operacyjne

- Leczenie obrzgkow spowodowanych hipernatremia u pacjentéw z zastoinowa niewydolnoécia
krazenia, u ktorych inne leki sg nieskuteczne badz przeciwwskazane

- Leczenie obrzgkéw lub przesigkéw u pacjentdw z marsko$cia watroby

- Leczenie obrzegkdw u pacjentéw z zespotem nerczycowym, gdy leczenie przyczynowe w
skojarzeniu z innymi lekami moczopednymi i ograniczeniem spozycia soli jest nieskuteczne

- Nadciénienie tgtnicze samoistne u pacjentdw, u ktérych inne leki przeciwnadcisnieniowe sg
nieskuteczne lub przeciwwskazane

- Leczenie odwadniajace u pacjentéw z niedoborem potasu, gdy inne leki s nieskuteczne lub
przeciwwskazane

- Zapobieganie wystapieniu hipokaliemii u pacjentéw przyjmujacych glikozydy naparstnicy, gdy
inne leki zapobiegajace hipokaliemii sa nieskuteczne lub przeciwwskazane

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Produkt przeznaczony do stosowania doustnego.

Diagnostyka hiperaldosteronizmu pierwotnego
Spironolakton moze by¢ stosowany jako wstgpny §rodek diagnostyczny przy podejrzeniu
hiperaldosteronizmu pierwotnego u pacjentéw niestosujacych dodatkowych ograniczen dietetycznych.

Diagnostyka moze by¢ prowadzona w oparciu o test dtugotrwaly (3 - 4 tygodnie) lub krétkotrwaty (4
dni).
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Test dlugotrwaly

Spironolakton podaje si¢ przez 3 - 4 tygodnie w dawce 400 mg/ dobe. Jeéli zastosowanie
spironolaktonu spowoduje wzrost stgzenia potasu w surowicy i obnizenie warto$ci ci$nienia tetniczego,
test uznawany jest za dodatni. '

Test krotkotrwaly

Spironolakton podaje sig przez 4 dni w dawce 400 mg/ dobe. Jesli stezenie potasu w surowicy
krwi wzro$nie podczas zastosowania spironolaktonu, a nastgpnie spadnie po jego odstawieniu, test
uznaje si¢ za dodatni.

Leczenie hiperaldosteronizmu pierwotnego

Po potwierdzeniu rozpoznania w oparciu o bardziej doktadne metody diagnostyczne,
spironolakton stosuje si¢ w dawkach od 100 mg/ dobg do 400 mg/ dobe do czasu planowego leczenia
operacyjnego. U pacjentow niewyrazajacych zgody na zabieg operacyjny lub u pacjentéw z
przeciwwskazaniami do zabiegu operacyjnego, spironolakton nalezy podawaé w najmniejszej
skutecznej dawce, indywidualnie ustalonej dla kazdego pacjenta.

Obrzeki

Obrzgki (zastoinowa niewydolno$¢ serca, marsko$¢ watroby, zespot nerczycowy) — dawka
poczatkowa wynosi §rednio 100 mg na dobg w dawce jednorazowej lub w dwoch dawkach
podzielonych. Dawkowanie wstgpne nalezy indywidualnie dostosowywaé w przedziale od 50 mg do
300 mg na dobg. Dawka podtrzymujaca wynosi §rednio od 50 mg do 100 mg na dobe.
W wodobrzuszu powstalym w przebiegu niewydolnoséci watroby poczatkowo podawaé 200 do 300 mg
na dobe.
W zespole nerczycowym podawaé wylacznie w przypadku nieskutecznoéci glikokortykosteroidéw w

dawce 50 — 150 mg na dobe. Dawkowanie wstgpne stosowad przez 3 - 5 dni, a nastepnie ustali¢ dawke
podtrzymujaca.

Nadciénienie tetnicze samoistne

Poczatkowa dawka dobowa spironolaktonu wynosi od 50 mg do 100 mg jednorazowo lub w 2
dawkach podzielonych, w skojarzeniu z innymi lekami przeciwnadci$nieniowymi. Oczekiwany efekt
dziatania hipotensyjnego spironolaktonu wystepuje zwykle po okoto 2 tygodniach podawania. Zaleca
si¢ ustala¢ dawke indywidualnie w zalezno$ci od potrzeb pacjenta.
Lek mozna podawaé w jednej dawce lub w dwoch dawkach podzielonych,

Hipokaliemia

Stosowane w leczeniu hipokaliemii polekowej (skutek stosowania glikozyddéw naparstnicy i/lub
innych lekow moczopednych, obnizajacych stezenie potasu) dawki wynosza od 25 mg do 100 mg na
dobe, w przypadkach, gdy doustna suplementacja potasu jest niewystarczajaca.

Dawkowanie u pacjentdéw z niewydolnoécig watroby
Metabolizm spironolaktonu i jego metabolitéw u pacjentéw z niewydolnoscia watroby jest
zaburzony. Biorac pod uwagg dluzszy okres péditrwania substancji czynnej i jej metabolitéw u

pacjentow z marskosécia watroby, zaleca si¢ podawanie spironolaktonu w dawce wstepnej od 100 do
200 mg na dobg w dawce jednorazowe;.

Dawkowanie u pacjentow z niewydolno$cia nerek

U pacjentéw z tagodnymi zaburzeniami czynno$ci nerek (pacjenci ze wspdtczynnikiem
przesaczania kiebuszkowego - GFR wyzszym niz 50 ml/ min) nalezy podzieli¢ zalecang dawke dobowa
na dawki podzielone, podawane co 6 lub co 12 godzin. U pacjentdéw z umiarkowang niewydolnoécig
nerek (pacjenci ze wspdtczynnikiem przesaczania ktgbuszkowego - GFR od 10 do 50 ml/min) nalezy
podzieli¢ dawkg dobowa na dawki podawane co 12 - 24 godziny. U pacjentéw ze wspdtczynnikiem

przesaczania kigbuszkowego - GFR nizszym niz 10 ml/ min nalezy unika¢ podawania leku (patrz punkt
4.3).
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Dawkowanie u pacjentéw w podesztym wieku
Dostosowanie dawkowania nie jest konieczne.

Dawkowanie u dzieci i mlodziezy w wieku ponizej 18 lat

Poczatkowa dawka dobowa wynosi zwykle od 2 do 3 mg na kilogram masy ciata dziecka. W
zaleznoSci od potrzeby produkt moze by¢ podawany w jednej dawce lub 2 — 4 dawkach podzielonych.
Maksymalna dawka nie powinna przekracza¢ 200 mg na dobe. Nastepnie dawka powinna by¢
zmniejszona do dawki podtrzymujacej. Dobowa dawka podtrzymujaca wynosi zwykle od 1 do 1,5 mg
na kilogram masy ciala dziecka. Lek mozna rozkruszy¢ i podawaé z ptynem w formie zawiesiny.
Przyjmowanie produktu Spironol z positkiem zwigksza biodostepnosé spironolaktonu (patrz punkt 5.2).

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwo$§¢ na substancje czynna lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza
- Bezmocz

- Hiperkaliemia
- Hiponatremia

- Ostra, cigzka lub szybko nasilajaca si¢ niewydolnoéé nerek (GFR < 10 ml/min).
- Choroba Addisona

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczgce stosowania

Wszyscy pacjenci leczeni lekami moczopednymi powinni mie¢ okresowo wykonywang
kontrolg gospodarki wodno-elektrolitowej ze wzgledu na ryzyko hipomagnezemii, hiponatremii,
zasadowicy hipochloremicznej i hiperkaliemii. Dodatkowej ostroznos$ci 1 kontroli wymagaja pacjenci
wymiotujacy oraz otrzymujacy parenteralng suplementacjg ptynowo-elektrolitowa, Ponadto nalezy
zwroci¢ uwagg pacjenta na nastgpujace objawy: sucho$é w jamie ustnej, wzmozone pragnienie, uczucie
ostabienia, sennoé¢, niepokdj ruchowy, bole migéniowe, ostabienie miesniowe, obnizone ci$nienie
tetnicze, skapomocz, tachykardia, zaburzenia czynno$ci przewodu pokarmowego, takie, jak nudnosci
lub wymioty. Wymienione objawy mogg towazyszy¢ zaburzeniom wodno-elektrolitowym i pacjenci,
ktorzy je u siebie stwierdzg powinni zgtosi¢ sie do lekarza.

Spironolakton nalezy stosowaé ostroznie u pacjentéw z niewydolno$cia nerek i u pacjentéw z
nefropatia cukrzycows z uwagi na ryzyko hiperkaliemii. Zwigkszone ryzyko hiperkaliemii moze
wystapi¢ podezas stosowania spironolaktonu w skojarzeniu z preparatami zawierajacymi potas oraz z
innymi lekami oszczgdzajacymi potas (amiloryd, triamteren) oraz z inhibitorami konwertazy
angiotensyny. W przypadku zwigkszonego ryzyka hiperkaliemii nalezy rozwazy¢ mozliwo§é
zmniejszenia dawki spironolaktonu i kontrolowaé stgzenie potasu we krwi. W przypadku wystapienia
hiperkaliemii spironolakton nalezy odstawié.

U pacjentdéw z marskos$cig watroby podczas stosowania spironolaktonu wystepuje zwiekszone
ryzyko kwasicy hiperchloremicznej i hiperkaliemii. Zaburzenia te moga wystapic¢ u pacjentéw z
marsko$cig watroby 1 prawidtowq czynnoécia nerek.

U pacjentéw w podesztym wieku oraz u pacjentdw z zaburzeniami czynnoéci nerek podczas
stosowania spironolaktonu wystgpuje zwigkszone ryzyko zaburzef wodno-elektrolitowych, ktore moga
by¢ przyczyng zaburzen rytmu serca.

W czasie leczenia spironolaktonem, szczegélnie w skojarzeniu z innymi lekami moczopednymi,
wystepuje zwiekszone ryzyko hiponatremii.

W czasie leczenia spionolaktonem nie nalezy spozywa¢ alkoholu.

Sportowey

Spironol powoduje pozytywne wyniki kontroli antydopingowych przeprowadzanych przez niektore
federacje sportowe i odnoéne wladze.
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Substancie pomocnicze biologicznie czynne

Spironol zawiera laktoze. Lek nie powinien by¢ stosowany u pacjentéw z rzadko wystepujaca

dziedziczna nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lappa) lub zespotem ztego wchtaniania
glukozy-galaktozy.

4.5 Interakeje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji

* Stosowanie spironolaktonu réwnoczeénie z produktami spozywezymi bogatymi w potas i/lub
z solami potasu moze powodowaé grozng dla zycia hiperkaliemie

e Spironolakton podawany w skojarzeniu z innymi lekami oszczedzajacymi potas (ACE-,
amiloryd, triamteren) moze powodowac grozng dla zycia hiperkaliemie

e Alkohol, barbiturany, narkotyki przyjgte réwnoczesnie ze spironolaktonem mogg powodowaé
nagle spadki ci$nienia tgtniczego Iub niedoci$nienie ortostatyczne.

¢ Sole litu nie powinny by¢ stosowane réwnoczesnie ze spironolaktonem. Diuretyki moga
zmniejszad klirens nerkowy soli litu i doprowadzaé do ich kumulacji w organizmie.

e Stosowanie niesteroidowych lekow przeciwzapalnych (NLPZ) réwnoczesnie ze
spironolaktonem moze spowodowaé cigzka niewydolno$¢ nerek, zmniejszenie sity dziatania
moczopednego, zmniejszenie sity dziatania natriuretycznego i zmniejszenie sity dziatania
hipotensyjnego spironolaktonu. Dodatkowo réwnoczesne podawanie niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych i spironolaktonu moze powodowaé ciezka hiperkaliemie. Je$li wskazane
jest rownoczesne podawanie niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych i spironolaktonu,
konieczne jest monitorowanie diurezy oraz stezenia elektrolitow; konieczne jest takze
monitorowanie skuteczno$ci dziatania hipotensyjnego spironolaktonu.

e Kortykosteroidy o dzialaniu ogdlnoustrojowym moga ostabiaé dziatanie hipotensyjne
spironolaktonu,

* Leki przeciwpsychotyczne i przeciwdepresyjne podawane réwnoczesnie ze spironolaktonem
moga nasila¢ jego dziatanie hipotensyjne oraz powodowaé niedoci$nienie ortostatyczne.

* Spironolakton nasila dziatanie innych produktéw leczniczych moczopednych i obnizajacych
ci$nienie tetnicze. Nalezy rozwazy¢ redukeje dawki produktéw leczniczych stosowanych w
takich potaczeniach.

» Spironolakton podawany réwnoczeénie z pochodnymi biguanidéw (metformina) moze
zwigkszaé ryzyko wystapienia kwasicy mleczanowe;.

e Stosowanie digoksyny w skojarzeniu ze spironolaktonem moze spowodowaé ostabienie jej
eliminacji z organizmu, wydhuzaé jej okres pditrwania i podwyzszaé stezenie w surowicy
przez ostabienie jej wiazania z biatkami. W przypadku koniecznoéci réwnoczesnego
podawania spironolaktonu i digoksyny nalezy z odpowiednig czestotliwo$cia monitorowad
stezenie digoksyny w osoczu oraz dziatania niepozadane, zwigzane ze stosowaniem
digoksyny lub zatruciem digoksyna.

e Spironolakton ostabia presyjne dziatanie katecholamin.

¢ Stosowanie spironolaktonu w skojarzeniu z cyklosporyng moze powodowaé hiperkaliemig.

e Preparaty ziolowe zawierajace korzen lukrecji, stosowane réwnoczesnie ze spironolaktonem

moga zwigkszaé ryzyko hiperkaliemii oraz zmniejsza¢ sile dziatania moczopednego i
hipotensyjnego spironolaktonu.

4.6 Ciaza i laktacja

Brak jest wystarczajacych danych dotyczacych stosowania {substancja czynna} u kobiet w cigzy.
Badania na zwierzetach dotyczace wpltywu na przebieg ciazy (i-lub) rozwoj zarodka/ ptodu (i-lub)
przebieg porodu (i-lub) rozwoj pourodzeniowy (patrz 5.3) sq niewystarczajace. Potencjalne zagrozenie
dla cztowieka nie jest znane.

Produktu Spironol nie wolno stosowaé w okresie cigzy jesli nie jest to bezwzglednie konieczne.
Zastosowanie spironolaktonu moze by¢ rozwazone w przypadku obrzekéw wynikajacych z przyczyn
patologicznych. Stosowanie diuretykéw nie wpltywa na redukeje metabolitéw toksycznych u kobiet
cigzarnych, stosowanie spironolaktonu w takim wskazaniu nie jest celowe.
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Kanrenon, metabolit spironolaktonu, przenika do mleka matki. Kobiety karmiace piersia nie powinny
przyjmowaé produktu Spironol.

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

Spironol wywiera umiarkowany wptyw na zdolno$§¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i
obstugiwania urzadzefi mechanicznych w ruchu. Produkt moze powodowaé nadmierne obnizenie
ci$nienia tetniczego oraz upo$ledzaé zdolnoé¢ koncentracji i zmniejszaé szybko§é reakeji.

4.8 Dzialania niepozadane

Do ciezkich dziatan niepozadanych, ktore byly zgtaszane w zwiazku ze stosowaniem
spironolaktonu w badaniach klinicznych lub byly zglaszane spontanicznie naleza: agranulocytoza,
trombocytopenia, cigzka hiperkaliemia z nastepujacymi objawami klinicznymi: porazenie wiotkie,
paraplegia, zaburzenia rytmu i przewodnictwa oraz krwawienie z blony $luzowej zotadka i
niewydolno$é nerek.

Ze wzgledu na zwigkszenie aktywnosci estrogenowej u kobiet moze byé podwyzszone ryzyko rozwoju
raka piersi.

Dziatania niepozadane zostaty podzielone wedtug grup uktadowo - narzadowych (SOC - zgodnie z
konwencjg MedDRA), nastgpnie wedtug czgsto$ci wystgpowania (jesli jest znana) oraz wedtug
ciezkosci.

W obrebie kazdej grupy objawy niepozadane sg wymienione zgodnie ze zmnigjszajacym sig nasileniem.
Czgstosé wystepowania dziatan niepozadanych podano zgodnie z nastgpujaca klasyfikacja:

Bardzo czesto (21/10)

Czgsto (=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, w tym pojedyncze przypadki)

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Bardzo rzadko: agranulocytoza, trombocytopenia, eozynofilia (pojedyncze przypadki)
Zaburzenia hematologiczne wystepuja czgéciej u pacjentow majacych nastepujace predyspozycije:
podeszty wiek, ple¢ zenska, zaburzenia czynnosci nerek i/lub watroby, konieczno$§¢é stosowania
wysokich dawek lub przewlektego dawkowania, stosowanie dodatkowego leku moczopgdnego
(furosemid), predyspozycja genetyczna.

Zaburzenia uktadu nerwowego
porazenie wiotkie, paraplegia, ataksja (zwiazane z hiperkaliemia), bol glowy

Zaburzenia serca
zaburzenia rytmu i przewodnictwa (zwiazane z hiperkaliemia)

Zaburzenia psychiczne
ospaloé¢ i letarg, dezorientacja, zaburzenia libido

Zaburzenia zotadka i jelit

krwawienie z blony §luzowej zotadka, owrzodzenie blony §luzowej zotadka, biegunka polaczona ze
skurczami jelit, bole brzucha, wymioty
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Zaburzenia watroby i drog zétciowych

Niezbyt czgsto: lekkie zazdlcenie powlok skérnych i blon §luzowych w przebiegu cholestazy wywotanej
lekiem.

Rzadko: niespecyficzne zmiany zapalne stwierdzane w miazszu watroby na podstawie biopsji

Opisane zaburzenia ustgpuja zwykle po odstawieniu leku.

Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej
U kobiet objawy tagodnego podraznienia skéry, §wiad, tysienie

Zaburzenia nerek i drég moczowych
Niewydolnoéé nerek

Zaburzenia mie$niowo-szkieletowe i tkanki tacznej
Osteomalacja u kobiet w podesztym wieku

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi

U kobiet: zaburzenia miesiaczkowania, hirsutyzm, pogrubienie gltosu, krwawienia postmenopauzalne.
Ze wzgledu na podwyzszenie aktywnosci estrogenowej u kobiet zaleca si¢ kontrole gruczotdéw
piersiowych ze wzgledu na potencjalng mozliwo$¢ rozwoju raka piersi.

U mezezyzn: ginekomastia, zmniejszenie potencji

Badania diagnostyczne

Hiperkaliemia, hiponatremia, hipomagnezemia, przemijajacy wzrost stgzenia mocznika i kreatyniny we
krwi, fagodna kwasica metaboliczna, wzrost poziomu enzyméw watrobowych

4.9 Przedawkowanie

Najbardziej prawdopodobne objawy przedawkowania spironolaktonu to: zawroty glowy, nudnoéci,
pokrzywka, rumien, splatanie, spadek ci$nienia tetniczego, hiperkaliemia i hiponatremia.

W przypadku przedawkowania produktu Spironol nalezy rozwazy¢ sprowokowanie wymiotow
lub ptukanie zotadka. Aby zmniejszy¢ wchtanianie pozostajacego jeszeze w przewodzie pokarmowym
produktu leczniczego, mozna podaé wegiel aktywowany.

W razie konieczno$ci nalezy zastosowa¢é leczenie objawowe 1 podtrzymujace. W celu normalizacji
poziomu potasu we krwi mozna podaé¢ we wlewie dozylnym mieszanine glukozy z insuling
krotkodziatajaca. Dhugo utrzymujace sie wysokie stezenie potasu we krwi moze wymagaé hemodializy.
Nie jest znane swoiste antidotum dla spironolaktonu.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki moczopgdne oszczgdzajace potas, antagonisci aldosteronu;
kod ATC: C03 DA 01

Spironolakton jest syntetycznym steroidem zaliczanym do antagonistéw aldosteronu o dziataniu
moczopednym. Za skutki dziatania spironolaktonu odpowiedzialne sg jego metabolity, gtéwnie
kanrenon. Jego dzialanie polega na konkurencyjnym wigzaniu zaleznych od aldosteronu receptoréw
cytoplazmatycznych odpowiedzialnych za wymiang sodowo-potasowa w dystalnych czgéciach
kanalikow nerkowych. Zwiazanie receptora powoduje zahamowanie wychwytu zwrotnego jonow
sodowych, zwigkszajac w ten sposob wydalanie sodu i powodujac umiarkowany wzrost wydalania
wody w moczu oraz zatrzymywanie jondw potasowych w surowicy.

Dziatanie hipotensyjne spironolaktonu zwigzane jest ze zmniejszeniem objgto$ci osocza i ptynu
zewnatrzkomorkowego, ktére nastepnie wptywa na kompensacyjne zmniejszenie oporu obwodowego.
Spironolakton wykazuje swoje dziatanie hipotensyjne obnizajac cisnienie skurczowe i rozkurczowe u
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pacjentow z pierwotnie zwigkszona aktywnoscig aldosteronu. Spironolakton nasila dziatanie innych
lekéw moczopednych.

Konkurencyjne hamowanie aldosteronu pozwala na zastosowanie spironolaktonu w obrzekach, w
ktérych wtorny hiperaldosteronizm rozwija si¢ w przebiegu niewydolno$ci serca, marskoéci watroby,

zespotu nerczycowego. Opisane, antagonistyczne w stosunku do aldosteronu dzialanie, wykorzystywane
jest w leczeniu hiperaldosteronizmu pierwotnego i wtérnego.

5.2 WiasciwoS$ci farmakokinetyczne

Wehlanianie
Spironolakton dobrze wchlania sig z przewodu pokarmowego. Biodostgpno$é po podaniu doustnym
wynosi w przyblizeniu 73%. Uzycie substancji mikronizowanej do przygotowania produktu leczniczego

utatwia wchtanianie. Pokarm zwigksza biodostgpnosé spironolaktonu o prawie 100% oraz zmniejsza
efekt pierwszego przejécia przez watrobe.

Dystrybucja
Stopien wigzania sig spironolaktonu z biatkami jest wysoki i wynosi ok. 90%. Kanrenon oraz inne

metabolity (7-alfa-tiometylospironolakton, 6-beta-hydroksy-7-alfa-tiometylospironolakton) réwniez
wiazg si¢ z biatkami w ok. 90%.

Metabolizm

Spironolakton jest szybko i intensywnie metabolizowany. Okoto 25-30% podanego spironolaktonu jest
przeksztalcane do kanrenonu, za$ reszta do pochodnych zawierajacych siarke (7-alfa-
tiometylospironolakton, 6-beta-hydroksy-7-alfa-tiometylospironolakton i inne). Wymienione
metabolity wykazuja zroznicowana aktywno$¢ terapeutyczna. Przynajmniej cze§ciowo za dzialanie
kliniczne spironolaktonu moga by¢ odpowiedzialne jego aktywne metabolity.

Aktywne terapeutycznie pochodne podlegaja dalszemu metabolizmowi do substancji nieaktywnych.

Eliminacja

Spironolakton i jego metabolity sg wydalane gtéwnie przez nerki (takze w postaci niezmienionej), a w
nastgpnej kolejno$ci wraz z zdlcia w kale.

Metabolity wydzielane z z6lcia podlegajg redystrybucii, uczestniczac w krazeniu jelitowo watrobowym.
Eliminacyjny okres péttrwania jest rézny dla spironolaktonu i jego metabolitéw. Dla spironolaktonu

wynosi odpowiednio od 1,3 do 1,4 godziny. Dla Kanrenonu wynosi od 8,9 do 23 godzin. Dla 7-alfa-
tiometylospironolaktonu wynosi 13,8 godziny.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach nieklinicznych dziatanie toksyczne obserwowano jedynie w przypadku narazenia
przekraczajacego w stopniu wystarczajacym maksymalne narazenie cztowieka, co wskazuje na
niewielkie znaczenie tych obserwacji w praktyce kliniczne;j.
W badaniach toksyczno$ci przewlektej spironolakton wykazal dzialtanie karcynogenne u szczuréw
otrzymujacych przez 20 miesiecy dawke doustng 267 razy wigkszg od dawki leczniczej u cztowieka
(2,9 mg/kg/dobg). Spironolakton podawany szczurom w czasie 18 miesigcznej obserwacji w dawkach
50, 150, 500 mg/kg mc./dobg wywotywal rozwdj gruczolakéw w uktadzie wydzielania wewnetrznego
oraz w watrobie. W innym badaniu, so! potasowa kanrenonu — metabolitu spironolaktonu, podawana
szczurom w dawce 20 mg/kg/dobg, wywolywata rozwoj biataczki szpikowej.

Stosowanie u samic szczuréw spironolaktonu podawanego doustnie w dawkach 15 1 50 mg/kg
mc./dobe nie wykazalo wplywu na ptodnoéé. Przy dawce 50 mg/kg mc./dobe rzadko wystepowaty

poronienia. Spironolakton powodowat feminizacjg ptodéw meskich i dziatat przeciwandrogennie na
samee SzZczurow.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Skrobia ryzowa

Laktoza jednowodna

Sodu laurylosiarczan

Talk

Magnezu stearynian

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoS$ci

3 lata.

6.4 Specjalne $rodki ostroznos$ci przy przechowywaniu
Przechowywadé w temperaturze ponizej 25°C.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blistry z folii A/PVC w tekturowym pudetku.

20 tabletek (1 blister po 20 tabletek).
100 tabletek (5 blistrow po 20 tabletek).

Nie wszystkie wielko$ci opakowan produktu leczniczego musza znajdowadé sie w obrocie.

6.6 Szczegodlne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak szczegdlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

GEDEON RICHTER POLSKA Sp. z o.0.
ul. ks. J. Poniatowskiego 5

05-825 Grodzisk Mazowiecki

tel.: (22) 755 50 81

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

Cert. Rej. MZiOS Nr 3675
Pozwolenie MZ Nr—R/1102

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

17.08.1992r.

29.04.1999 1.
04.03.2004 1.
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24.06.2004 r.
29.04.2005 .
17.07.2008 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

17.07.2008 r.
17.05.2010 r.

Gedeon Richter Polska Sp. z 0.0.
05-825 Grodzisk Mazowiecki

ul, Ks. J. Poniatowskiego 5

NIP: 529-16-56-994

REGON: 015228616
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