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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO N~
1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO a0
A6 -10- 1

DIGOXIN WZF; 250 pg, tabletki

2. SKLAD ILOSCIOWY I JAKOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNYCH
Jedna tabletka zawiera 250 mikrogramdéw digoksyny (Digoxinum).

Produkt zawiera laktoz¢ jednowodna.
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz: punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki.

Tabletki Digoxin WZF sa barwy biatej (dopuszczalny odcien szarawy), okragle, plaskie ze
scietym obrzezem, z jednostronnie umieszcrona kreska dzielaca tabletke na potowe.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1, Wskazania do stosowania

Migotanie przedsionkow z szybka czynnoscia komor, w przebiegu niewydolnosci migsnia
SErCOWego.

Zaawansowana niewydolnosé migdnia sercowego w skojarzeniu z innymi lekami.

4.2. Dawkowanie i sposob podawania
Dawki produktu nalezy ustala¢ indywidualnie, w zaleznosci od wicku, masy ciala oraz

czynnosci nerek. Podane ponizej dawki maja charakter orientacyjny.

Z uwagi na rdznice w biodostegpnosci postaci doustnej i dozylnej digoksyny, podczas zmiany
postaci z tabletek na roztwor do wstrzykiwan, dawkowanie powinno by¢ zmniejszone o 33%.

Dorosli:

Pierwsza dawka: 500 pg do 750 pg, nastepnie co 6 do 8 godz. od 125 pg do 375 pg do
uzyskania klinicznych objawdéw poprawy.

Laczna dawka nasycajaca dla pacjenta o masie ciata 70 kg wynosi zwykle od 750 pg do
1-250 pg.

Dawka podtrzymujaca: zwykle od 250 pg do 500 pg na dobe.

Dzieci:
Dzieci w wieku od 2 do 5 lat:
dawka nasycajaca (laczna): od 30 do 40 pg/kg me.

o0

dawka podtrzymujaca: od 25% do 35% dawki nasycajace].

Dzieci w wieku od 5 do 10 lat:
dawka nasycajaca (laczna): od 20 do 35 pg/kg me.
dawka podtrzymujaca: od 25% do 35% dawki nasycajace).
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Dzieci w wieku powyzej 10 lat:
dawka nasycajaca (laczna); od 10 do 15 pg'kg me.
dawka podtrzymujaca: od 25% do 35% dawki nasycajacej.

Stosowanie u pacjentow w podesziym wieku

Pogarszajaca si¢ na ogol czynnosé nerek oraz mata masa ciala pacjentow w podesziym wieku
wplywaja na farmakokinetyke digoksyny, powodujac wigksze prawdopodobienstwo
zwiekszenia stezenia digoksyny we krwi i zwigzanej z nim toksycznodci. Dlatego tez zaleca
sie okresowe oznaczanie stezenia digoksyny we krwi i unikanie hipokaliemii.

4.3. Przeciwwskazania

e Nadwrazliwosé na digoksyng, inne glikozydy nasercowe lub ktérykolwiek skiadnik leku.

e Okresowo wystepujacy catkowity blok serca lub blok przedsionkowo-komorowy II
stopnia, zwlaszcza z napadami Stokesa - Adamsa w wywiadzie.

¢ Niemiarowosci wywolane zatruciem glikozydami nasercowymi.

e Niemiarowosci nadkomorowe z dodatkowa droga przewodzenia przedsionkowo-
komorowego, takie jak zespol Wolffa - Parkinsona - White'a.

¢« Kardiomiopatia przerostowa ze zwezeniem drogi odptywu komory lewe].

¢ Czestoskurez komorowy, migotanie komdr.

4.4. Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Toksyezne dzialania digoksyny moga wywola¢ zaburzenia rytmu, z ktérych niektore moga
takze przypominaé niemiarowosci bedace wskazaniem do zastosowania tego leku.
Przykladowo, czestoskurcz przedsionkowy ze zmiennym blokiem przedsionkowo-
komorowym wymaga zachowania szczegolnej ostroznosci, gdyz klinicznie rytm ten
przypomina migotanie przedsionkow.

Pacjentom przyimujacym digoksyne nie wolno wstrzykiwac dozylnie soli wapnia.

W niektorych przypadkach zatokowo-przedsionkowych zaburzen przewodnictwa (tj. zespol
chorego wezla) digoksyna moze wywolvwaé lub nasila¢ bradykardie zatokowa badz
powodowa¢ blok zatokowo-przedsionkowy.

W podjeciu decyzji o dalszym leczeniu digoksyng moze by¢ pomocne oznaczenie stgzenia
digoksyny w osoczu, lecz dawki toksyczne innych glikozydéw moga wywolywac reakcje
krzyzowa i wplywaé na wyniki badan. Bardziej odpowiednie moze by¢ czasowe odstawienie
digoksyny i obserwacja pacjenta.

Jezeli pacjent stosowal glikozydy nasercowe w okresie ostatnich dwéch tygodni, nalezy
ponownie rozwazy¢ zalecenia dotyczace dawek nasycajacych i zastosowac mniejsza dawke.

U pacjentéw w podesztym wieku lub ze zmniejszonym klirensem nerkowym nalezy rozwazyc
zmniejszenie dawek, zardwno nasycajacych, jak i podtrzymujacych.

Hipoksja, hipokaliemia, hipomagnezemia i znacznego stopnia hiperkalcemia zwigkszajg
wrazliwos¢ migsnia sercowego na glikozydy nasercowe.

Podawanie digoksyny pacjentom z chorobami tarczycy wymaga zachowania ostroznosci.
W niedoczynnosei tarezyey dawki nasyeajace i podtrzymujace digoksyny powinny byé
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W nadezynnosci tarczyey powstaje wzglegdna opornosé na digoksyng 1 nalezy wiedy
zwiekszyé dawke; w miare uzyskiwania kontroli nadezynnosci tarczycy, dawkowanie
digoksyny nalezy zmniejszac.

Pacjenci z zespotem zlego wehlaniania lub po zabiegach rekonstrukeyjnych na przewodzie
pokarmowym moga wymagaé wiekszych dawek digoksyny.

W przypadku toksycznego dziatania digoksyny znacznie zwigksza si¢ ryzyko wywolania
niebezpiecznych zaburzen rytmu podczas wykonywania kardiowersji pradem stalym 1 jest
ono proporcjonalne do zastosowanej w kardiowersji energii.

Jesli u pacjenta stosujacego digoksyne planowana jest kardiowersja elektryczna, produkt
nalezy odstawié¢ minimum 24 godziny przed zabiegiem. W stanach naglych, takich jak
zatrzymanie krazenia, gdy ma by¢ zastosowana kardiowersja, nalezy uzy¢ najmniejsze;]
skutecznej energii. Nie nalezy stosowac kardiowersji elektrycznej u pacjentow z
niemiarowosciami, ktore pojawily sig po zastosowaniu glikozydéw nasercowych.
Digoksyna dziata korzystnie w niemiarowosciach prawdopodobnie dlatego, ze w pewnym
stopniu wywoluje blok przewodzenia przedsionkowo-komorowego. Jednak przy obecnosci
niecatkowitego bloku przedsionkowo-komorowego nalezy spodziewac sig szybkiego
poglebienia sie bloku. W calkowitym bloku, zastepezy rytm komorowy moze ulec sttumieniu.

Podawanie digoksyny w okresie bezposrednio po zawale serca nie jest przeciwwskazane.
Zastosowanie lekéw inotropowych u takich pacjentéw moze jednak skutkowaé niepozadanym
zwigkszeniem zapotrzebowania migsnia sercowego na tlen oraz niedokrwieniem, a wyniki
niektdrych retrospektvwnych badan sugeruja, e podanie digoksyny moze wigzac sig ze
zwickszonym ryzykiem zgonu. Stwierdzono, Ze u pacjentow z hipokaliemig po zawale
migénia sercowego i niestabilnych kardiologicznie istnieje ryzyko wystapienia niemiarowosci.

Nalezy unika¢ leczenia digoksyna pacjentéw z niewydolnoscig serca ze wspolistniejacy
skrobiawica serca. Jezeli jednak zastosowanie innego alternatywnego leczenia nie jest
mozliwe, digoksyne nalezy stosowaé ostroznie, kontrolujac rytm komorowy u pacjentow ze
skrobiawica serca oraz migotaniem przedsionkdw.

Digoksyna moze wywolaé zwezenie naczyn i dlatego nalezy unika jej stosowania u
pacjentdow z zapaleniem migsnia sercowego.

Pacjenci z beri-beri serca moga nie wykazywa¢ wlasciwej odpowiedzi na digoksyne, dopoki
niedobér tiaminy nie zostanie jednoczesnie leczony. Publikowane informacje wskazuja, ze
digoksyna moze hamowaé wychwyt tiaminy w mioeytach w przypadku choroby beri-beri
Serca.

Digoksyny nie nalezy stosowaé w przypadku zaciskajacego zapalenia osierdzia, dopoki nie
uzyska sie kontroli rvtmu komorowego w przypadku migotania komor lub poprawy zaburzen
skurczowych serca.

Digoksyna poprawia tolerancje wysilkowa u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci skurczowej
lewej komory i z rytmem zatokowym. Moze to by¢ zwiazane, ale nie musi, z poprawa profilu
hemodynamicznego. Stwierdzono, ze korzysci dla pacjentéw z niemiarowosciami
nadkomorowymi sa bardziej znaczace w spoczynku niz po wysitku.
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U pacjentow stosujacych leki moczopedne i inhibitory konwertazy angiotensyny lub tylko
leki moczopedne, odstawienie digoksyny powoduje pogorszenie stanu klinicznego.

Zastosowanie dawek terapeutycznych digoksyny moze powodowaé wydluzenie odstepu PR
i obnizenie odcinka ST w elektrokardiogramie.

Digoksyna moze powodowa¢ falszywie dodatnie zmiany w zespotach ST-T na obrazie EKG
podczas przeprowadzania testow. Zmiany te odzwierciedlaja spodziewane dzialanie produktu
1 ni¢ wskazuja na jego toksycznosc.

U pacjentéw otrzymujacych digoksyne nalezy okresowo badaé stezenia elektrolitéw we krwi
i czynnos¢ nerek (stgzenie kreatyniny w osoczu); czestosé badania zalezna jest od stanu
klinicznego pacjenta.

Pomimo, ze u wielu pacjentéw z przewlekly zastoinowa niewydolnoscia serca dorazne
zastosowanie digoksyny przynosi korzysci, u wielu z tych pacjentéw nie obserwuje si¢ stalej,
znamiennej lub trwalej poprawy hemodynamicznej. Dlatego tez istotna jest ocena
indywidualnej reakcji kazdego pacjenta przy dtugookresowej terapii digoksyna.

Pacjenci z cigzka niewydolnoscia oddechowa moga wykazywaé zwigkszong wrazliwosé
migénia sercowego na glikozydy naparstnicy.

Ze wzgledu na zawartos¢ laktozy, produkt nie powinien byé stosowany u pacjentow z rzadko
wystepujgeq dziedziczng nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub zespolem
zlego wehlaniania glukozy-galaktozy.

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Wystapienie interakcji zalezy od stopnia wydalania leku przez nerki, wigzania przez tkanki,
wigzania z biatkami osocza, dystrybucji w organizmie, stopnia wchlaniania digoksyny

1 wrazliwosci na t¢ substancje. Nalezy wzigé pod uwage mozliwosé wystapienia interakcji
poderzas stosowania terapil ztozonych, a w przypadkach jakichkolwiek watpliwosci nalezy
okresli¢ stezenie digoksyny.

Digoksyna w skojarzeniu z lekami blokujacymi receptory beta-adrenergiczne moze
powodowac wydluzenie czasu przewodzenia przedsionkowo-komorowego.

Leki powodujace hipokaliemie lub wewnatrzkomdrkowy niedobor potasu moga powodowad
zwickszong wrazliwosé na digoksyne; naleza do nich leki moczopedne, sole litu,
kortvkosteroidy oraz karbenoksolon.

Pacjenci otrzymujacy digoksyne sg bardziej wrazliwi na dzialanie suksametonium, ktore
nasila hiperkaliemieg.

Wapn wsirzykniety szyvbko dozylnie moze wywolac cigzka niemiarowos¢ u pacjentow
stosujacych digoksvne.

Stgzenie digoksyny w osoczu zwigksza sig podezas jednoczesnego stosowania nastepujacych
lekdw: alprazolamu, amiodaronu, difenoksylatu z atroping, flekainidu, gentamycyny,
indometacyny, itrakonazolu, prazosyny, propafenonu, chinidyny, chininy, spironolakionu,
antybiotykéw makrolidowych, tetracykliny (i prawdopodobnie innych antybiotykow),
trimetoprimu, propantelinu.
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Stezenie digoksyny w osoczu zmniejsza si¢ podezas jednoczesnego stosowania
nastepujacych lekow: adrenaliny, lekow zobojetniajacych, srodkow przeczyszczajacych,
kaolin-pektyny, kolestyraminy, akarbozy, salbutamolu, sulfasalazyny, neomycyny,
ryfampicyny, niektorych cytostatvkéw, fenytoiny, metoklopramidu, penicylaminy,
preparatow zawierajacych wyciag z dziurawca zwyczajnego ( Hypericum perforatum).

Antagonisci kanalu wapniowego moga zwigkszac lub nie zmieniac stgzenia digoksyny

w osoczu. Werapamil, felodypina i tiapamil zwigkszajg stezenie digoksyny w osoczu.
Nifedypina i diltiazem moga zwigkszaé lub nie wplywaé na stezenie digoksyny w osoczu.
Isradypina nie zmienia stezenia digoksyny w osoczu. Inhibitory konwertazy angiotensyny
(ACEI) moga takze powodowac zwigkszenie lub nie zmienia¢ stezenia digoksyny w osoczu.

Milrinon nie wplywa na stezenie digoksyny w osoczu.

4.6. Ciaza i laktacja
Nie ma danych dotyczacych wplywu na plodnosé lub dzialania teratogennego digoksyny.

Stosowanie digoksyny w cigzy nie jest przeciwwskazane, jednak dawkowanie 1 kontrola
moga byé mniej przewidywalne u kobiet w cigzy niz u kobiet nie bedacych w cigzy, przy
czym niektore pacjentki moga wymagac stosowania wickszyvch dawek w okresie ciazy.
Stosowanie digoksyny u kobiet w ciazy jest dopuszezalne tylko w przypadku, jeshi w opinii
lekarza korzysé dla matki przewaza nad potencjalnym zagrozeniem dla ptodu.

Pomimo duzego narazenia na preparaty naparstnicy przed urodzeniem, nie zaobserwowano
znamiennych dzialan niepozadanych u plodu lub noworodka, gdy stgZzenia digoksyny w
osoczu utrzymywane sg w zakresie normy. Przypuszeza sie, ze digoksyna poprzez
bezposredni wplyw na blong migsniowa macicy, moze byé przyczyng wezesniactwa i malej
masy urodzeniowej dzieci. Digoksyna podawana matce moze by¢ stosowana do leczenia
czestoskurczu u plodu oraz zastoinowe] niewydolnoser serca.

Odnotowano dzialania niepozadane u plodéw, w przypadkach gdy u ich matek stwierdzano
zatrucie digoksyna.

Digoksyna przenika do mleka kobiecego w minimalnych ilosciach, dlatego karmienie piersig
nie jest przeciwwskazane.

4.7. Wplyw na zdolnoéé prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzgdzen

mechanicznych w ruchu
Obserwowano zaburzenia ze strony osrodkowego ukladu nerwowego i zaburzenia widzenia
u pacjentéw przyjmujacych digoksyne, dlatego powinni oni zachowa¢ ostroznodé podczas
prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8. Dzialania niepozadane
Ponizej wymienione dziatania niepozadane pogrupowano biorac pod uwage podzial na uklady

oraz czg¢stos¢ wystepowania.

Czestodé wystepowania zdefiniowano w nastgpujacy sposob: bardzo czesto (= 1/10), czgsto
(= 1/100 do < 1/10), niezbyt ¢zesto (= 1/1000 do < 1/100), rzadko (= 1/10 000 do < 1/1000),
bardzo rzadko (< 1/10 000, w tym pojedyncze przypadki).
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Zaburzenia krwi [ ukladu chfonnego:
Bardzo rzadko: malophvtkowosé.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:
Bardzo rzadko: anoreksja.

Zaburzenia psychiczne:
Niezbyt czesto: depresja.
Bardzo rzadko: psvchoza, apatia, splatanie.

Zaburzenia wkladu nerwowego:
Czesto: zaburzenia osrodkowego uktadu nerwowego, zawroty glowy.,
Bardzo rzadko: bol glowy.

Zaburzenia oka:
zaburzenia widzenia (niewyrazne widzenie lub widzenie w zohtym kolorze).

Zaburzenia serca

Czgsto: arytmia, zaburzenia przewodzenia, bigeminia, trigeminia, wydluzenie odstepu PR,
bradykardia zatokowa.

Bardzo rzadko: nadkomorowa tachyarytmia, czestoskurcze przedsionkowe (z blokiem lub bez
bloku serca), wezlowa tachykardia, arytmia komorowa, przedwczesne skurcze komorowe,

obnizenie odcinka ST.

Zaburzenia zolgdka i jelir:
Czesto: nudnoscel 1 wymioty, biegunka.
Bardzo rzadko: niedokrwienie jelit, martwica jelit.

Zaburzenia skory i thanki podskornej:
Cresto: wysypki skorne w postaci pokrzywki lub przypominajace plonice; moze im
towarzyszy¢ znacznego stopnia eozynofilia.

Zaburzenia ukiadu rozrodczego i piersi:
Bardzo rzadko: ginekomastia (po dlugotrwatym stosowaniu).

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania:
Bardzo rzadko: ostabienie, zmeczenie, zle samopoczucie.

4.9. Przedawkowanie
Objawy zostaly wymienione w punkcie 4.8 — Dzialania niepozadane, ale moga wystgpowac

czescle] 1 o wiekszym nasileniu.

Objawy toksycznosel digoksyny wystepuja czescie] w przypadku stezenia powyze]

2,0 nanograméw/ml (2,56 nanomol/1), aczkolwiek moga wstapi¢ indywidualne roznice.
Jednak w przypadku podjecia decyzji, czy objawy wystgpujace u pacjenta wywolane zostaly
przez digoksyne, nalezy ocenié wazne czynniki, takie jak stan kliniczny, stgzenie elektrolitow
W 0S0CZU OTaZ CZYNnosé tarczycy.
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Wedtug klinicznych obserwacji, przedawkowanie digoksyny w ilosci 10 do 15 mg
u doroslych bez wspélistniejacej choroby serca bylo $miertelne dla polowy pacjentéw.

Objawy ze strony serca o
Wystepuja czescie] 1 majq cigszy przebieg zardwno po zatruciu ostrym, jak 1 przewlekltym.
Objawy ze strony serca wysigpujg zwykle po 3 do 6 godzinach po przedawkowaniu i mogg
utrzymywac sig przez 24 godziny lub dhuzej. Toksyezne dzialanie digoksyny moze
powodowac wystapienie réznego rodzaju niemiarowosci. U niektérych pacjentow czesto
wystepuja jednoczesnie roznego rodzaju zaburzenia rytmu serca. Mogg wystapi¢ napadowe
czgstoskurcze komorowe z blokiem przedsionkowo-komorowym, przyspieszenie rytmu
wezlowego, spowolnione migotanie przedsionkdw (z niewielkimi zmianami rytmu komor)
oraz dwukierunkowa komorowa tachykardia.

Przedwczesne skurcze komorowe sg zazwyczaj najwezesniej i najczescie] wyslepujgeymi
zaburzeniami rytmu serca. Bigeminia i trigeminia rowniez wystepuja cresto.

Bradvkardia zatokowa i inne bradyarytmie wystepuja czesto.
Bloki serca stopnia I, 11 1 I 1 rozkojarzenie przedsionkowo-komorowe rowniez wystepuje

czesto.
Wezesne objawy toksyeznosel przejawiajg sie tylko wydluzeniem odstgpu PR.
Tachykardia komorowa moze by¢ rdwniez objawem toksycznosci.

Zatrzymanie serca w wyniku asystolii lub migotania przedsionkéw po zastosowaniu
digoksyny ma zazwyczaj zle rokowanie.

Hipokaliemia moze przyczynic sig do wystapienia toksycznosci.

Inne dzialtania niepozqdane
Po ostrym masywnym przedawkowaniu digoksyny moze wystapi¢ hiperkaliemia w wyniku

hamowania pompy sodowo-potasowej.

Zaburzenia zoladkowo-jelitowe wystepuja czgslo, zardwno po przedawkowaniu ostrym, jak
i przewleklym. Wedtug danych literaturowych objawy ze strony serca dotyczg okolo polowy
pacjentéw. Anoreksja, nudnosci i wymioty odnotowano u prawie 80%. Objawy te wystgpuja
najczescie] we wezesnym okresie po przedawkowaniu.

Objawy neurologiczne i zaburzenia widzenia wystgpuja zardwno po zatruciu ostrym, jak 1
przewlektvm, Zawroty glowy, réznego rodzaju zaburzenia osrodkowego ukladu nerwowego,
zmeczenie, zte samopoczucie wystepuja bardzo czesto. Najezestszym zaburzeniem widzenia
jest zaburzenie widzenia barw (dominuje widzenie w zottym kolorze). Objawy neurologiczne
i zaburzenia widzenia moga utrzymywacé si¢ nawet po ustapieniu innych objawow zatrucia.

Po zatruciu przewleklym moga dominowaé objawy niespecyficzne, inne niz ze strony serca,
takie jak zle samopoczucie i oslabienie.
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Dzieci

W przypadku dzieci w wieku od 1 do 3 lat bez wspdlistniejace] choroby serca po
przedawkowaniu digoksyny w ilodci od 6 do 10 mg odnotowano zgon u polowy pacjentow.
Wigkszosc objawéw toksycznoscei po podaniu digoksyny u dzieci wystgpuje krétko po fazie

nasycajace).

Zaburzenia serca

Niemiarowosci lub mieszane rodzaje niemiarowoscl, ktore wystepuja u dorostych, moga
wystapi¢ u dzieci. Zatokowa tachykardia, nadkomorowa tachvkardia oraz szvbkie migotanie
przedsionkow wystepuje rzadziej u dzieci w pordwnaniu z dorostymi.

U dzieci bardziej prawdopodobne jest wystapienie zaburzen przewodzenia przedsionkowo-
komorowego lub zatokowej bradykardii.

Ektopia komorowa wystgpuje rzadziej, jednak w przypadku masywnego przedawkowania,
odnotowywano przyspieszenie czynnosci komor i migotanie przedsionkow,

Ka#da arytmia lub zmiany przewodzenia w sercu, ktére rozwijajg sie u dziecka
przyimujgcego digoksyng nalezy przypisywac digoksynie do momentu wyjasnienia przyczyn.

Inne dziatania niepozadane

Czestosc innych dzialan niepozadanych niz ze strony serca jest podobna do obserwowanych
u dorostych: zaburzenia zoladkowo-jelitowe, o$rodkowego uktadu nerwowego, zaburzenia
widzenia. Nudnosci 1 wymioty nie wystepuja czgsto u niemowlat i matych dzieci.

Dzialania niepozadane obserwowane po stosowaniu zalecanych dawek — zmniejszenie masy
ciala u starszych dzieci i brak prawidtowego rozwoju i wzrostu u niemowlat i malych dzieci,
béle brzucha zwigzane z niedokrwieniem zyly krezkowej, sennosc i zaburzenia zachowania,
w tym zaburzenia psychotyczne odnotowywano po przedawkowaniu.

Leczenie
Po potknigeiu, przypadkowym lub samobdjezym digoksyny nalezy przeprowadzi¢ ptukanie

zotadka, aby zapobiec dalszemu wchianianiu.

Pacjenci po polknigciu duzej ilosci digoksyny powinni otrzymacé duza dawke wegla
aktywowanego, aby zapobiec wigzaniu si¢ i wehlanianiu digoksyny.

W przypadku zastosowania ponad 25 mg digoksyny przez osobe dorosta, bez choroby serca,
obserwuje sie zgon lub postepujace objawy toksyczne reagujace tylko na leczenie
przeciwciatami Fab skierowanymi przeciw digoksynie.

W przypadku przyjecia digoksyny w dawce powyzej 10 mg u dzieci w wieku od 1 do 3 lat
bez stwierdzonej choroby serca, zaniechanie podania przeciwcial Fab moze zakonczy¢ sie

zgonem dziecka.

Hipokaliemie nalezy wyrdwnaé. W przypadkach polknigcia znacznych ilosci digoksyny moze
pojawic si¢ hiperkaliemia w wyniku uwalniania potasu z miesni szkieletowych. Dlatego tez
przed podaniem potasu w przypadku przedawkowania digoksyny, nalezy okresli¢ stezenie
polasu w 0s0czZuU.
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W przypadku wystapienia bradyarytmii moZna podaé atroping, ale konieczne moze okazaé sie
przeprowadzenie stymulacji serca. Niemiarowosci komorowe moga reagowaé na podawanie
lidokainy lub fenytoiny.

Dializa nie jest skuteczng metoda usuwania digoksyny z organizmu.

W przypadkach powaznego zatrucia digoksyna, digitoksyna lub innymi glikozydami, jesli
inne metody nie sg skuteczne, nalezy podaé dozylnie przeciwciata Fab skierowane przeciw

digoksynie.
5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki stosowane w chorobach serca. Glikozydy nasercowe.

Kod ATC: CO1AAQS

Digoksyna zwigksza kurczliwosé migénia sercowego. Dziatanie to jest proporcjonalne do
dawki w dolnym jej zakresie, dlatego juz przy stosowaniu matych dawek osiagany jest
pewien efekt; obserwowany jest on nawet w zdrowym miesniu sercowym, chociaz nie
przynosi witedy zadnych korzysci fizjologicznych. Glowne dzialanie digoksyny polega na
swoistym blokowaniu trifosfatazy adenozynowej, a przez to wymiany jonéw sodowych i
potasowych (Na'/K"), w wyniku czego zmieniona dystrybucja Jjondw po obu stronach blony
komorkowej powoduje zwigkszenie naptywu jonow wapnia i zwigkszenie stgzenia wapnia
w czasie sprzgzenia pobudzenie-skurcz.

Sita dziatania digoksyny zwigksza sie przy malym stezeniu jonow potasu
zewngtrzkomorkowego. natomiast hiperkaliemia wywiera przeciwne dzialanie.

Digoksyna hamuje mechanizm wymiany jonéw Na /K~ w komdrkach autonomicznego
uktadu nerwowego, co prowadzi do posredniego wplywu na czynno$¢ serca. W wyniku
nasilenia bodzcow eferentnych z nerwu blednego zmniejsza sie napigcie uktadu
wspdlezulnego 1 zwalnia si¢ przewodzenie bodzcow w przedsionkach i wezle przedsionkowo-
komorowym. Stad gléwne korzystne dzialanie digoksyny polega na zwolnieniu pracy komor.,

Posrednie zmiany kurczliwosci migsnia sercowego wynikaja takze z modyfikacji podatnosci
zyl spowodowanej przez zmieniona aktywnos¢ uktadu wegetatywnego oraz bezposrednia
stymulacjg ukladu zylnego. Pelna odpowiedz ukdadu krazenia na digoksyng jest wypadkowa
miedzy wymienionymi dzialaniami bezposrednimi i posrednimi i moze réznic si¢

u indywidualnych pacjentow. W obecnosei niektérych niemiarowosci nadkomorowych,
najwigksze znaczenie ma neurogenne zwolnienie przewodzenia przedsionkowo-komorowego.

Stopien aktywac)i neurochormonalnej wystepujacej u pacjentéw z niewydolnoscig serca
Zzwiazany jest z pogorszeniem klinicznym i1 zwiekszonym ryzvkiem zgonu.

Digoksyna zmniejsza aktywacje zardéwno ukladu wspdlezulnego, jak 1 ukladu renina-
angiotensyna, niezaleznie od dziatania inotropowego 1 w ten sposob moze zwigkszacé szanse
przezycia pacjenta. Nie jest jasne, czy dzialanie takie jest zwigzane z bezposrednim
hamujgcym wplywem na uklad wspdlczulny, czy tez ze zwiekszeniem wrazliwosci odruchu
z baroreceptorow.
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5.2. Whasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu doustnym digoksyna ulega wchlanianiu w Zoladku i w gomej czesci jelita
cienkiego. Wchtanianie opéznia obecnosé pokarmu, lecz catkowita ilosé wehlonietego leku
pozostaje niezmieniona. Po przyjeciu doustnym preparatu, dzialanie rozpoczyna sie w ciagu
0,5 do 2 godzin i osiaga maksimum w ciagu 2 do 6 godzin. Dostepnosé biologiczna
digoksyny w postaci tabletek wynosi okolo 63%.

Poczatkowa dystrybucja digoksyny z kompartmentu centralnego do obwodowego trwa
zazwycza) 6 do 8 godzin. Mogg wystapi¢ wahania stezenia digoksyny w osoczu, zaleznie od
stopnia eliminacji digoksyny z organizmu, Objetosé dystrybuciji jest duza (Vg = 510 litréw

u zdrowych ochotnikow), co wskazuje na silne wigzanie digoksyny przez tkanki. Najwicksze
stgzenia digoksyny wystepuja w sercu, watrobie i nerkach, przy czym stgzenie w sercu osiaga
wartosci 30-krotnie wigksze od stezenia w krwi obwodowej. Pomimo, Ze stezenie digoksyny
w migsniach szkieletowych jest znacznie nizsze, sq one waznym rezerwuarem produktu, gdyz
stanowia 40% catkowitej masy ciata. Z niewielkiej czesei digoksyny krazacej w osoczu,
okoto 25% jest zwiazane z biatkami.

Digoksyna jest wydalana glownie w moczu w postaci niezmienione;.

Wykazano, ze catkowity klirens digoksyny jest wprost proporcjonalnie zwigzany z
czynnoscig nerek, a procentowa utrata dobowa odzwierciedla klirens kreatyniny.

Catkowity i nerkowy klirens digoksyny wynosi odpowiednio 193 + 25 ml/min i

152 + 24 ml/min w zdrowej populacji kontrolne;j.

U niewielkiego odsetka osob digoksyna podana doustnie ulega przemianie przez flore
bakteryjna jelita grubego do produktéw redukeji digoksyny, ktére nie wykazuja dziatania
nasercowego. U tych osoéb do 40% podanej dawki moze ulegac¢ wydaleniu w postaci
produktow redukeji digoksyny w moczu.

Klirens nerkowy dwoéch glownych metabolitow, dihydrodigoksyny i digoksvgeniny wynosi:
79 £ 13 ml/min i 100 + 26 ml/min.

Okres poltrwania digoksyny w fazie konicowej u pacjentéw z prawidlowa czynnoscig nerek
wynosi 30 do 40 godzin i przediuza si¢ u pacjentdw z zaburzeniami czynnosci nerek,
natomiast u 0s6b z bezmoczem moze wynosié¢ 100 godzin.

W okresie noworodkowym klirens nerkowy digoksyny jest mniejszy, szczegolnie dotyezy to
wozesniakow, gdyz klirens nerkowy odzwierciedla stopien dojrzalosci czynnosci nerek.
Klirens digoksyny wynosi 65,6 30 ml/min/1,73m’ powierzchni ciata w wieku 3 miesigcy
w poréwnaniu do zaledwie 32 = 7 ml/min/1,73m" powierzchni ciata w wieku [ tygodnia.
Poza okresem bezposrednio po urodzeniu, dzieci zasadniczo wymagajg podawania dawek
proporcjonalnie wiekszych niz dorosli w przeliczeniu na mase i powierzchnie ciala.

Tylko 3% dawki digoksyny jest usuwane z organizmu podczas pieciu godzin hemodializy.

5.3, Przedkliniczne dane o bezpicezenstwie
Nie ma danych dotyczacych dzialania mutagennego lub rakotworezego digoksyny.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych
Laktoza jednowodna

Skrobia ziemniaczana

Powidon K-25

Talk

Magnezu stearynian
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6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3. Okres waznosci
3 lata

6.4. Specjalne srodki ostroznosci przy przechowywaniu
Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C. Chroni¢ od swiatla i wilgoci.

6.5, Rodzaj izawartosé opakowania
30 tabletek w 2 blistrach AI/PVC po 15 tabletek, w tekturowym pudetku.

6.6. Instrukeja dotyczgca przygotowania produktu leczniczego do stosowania i usuwania

jego pozostalosci
Brak szczegdlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA

DOPUSZCZENIE DOOBROTU
Warszawskie Zaklady Farmaceutyczne Polfa S.A.
ul. Karolkowa 22/24; 01-207 Warszawa

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
932
R/0377

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

09.08.1969 .

06.05.2005 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ.ESCIUWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
2008 -4
MEINISTERSTWO ZHOWLA
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