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ME RYCZNYW
Charakterystyka Produktu Leczniczego Rl\ﬁ-ﬁﬁj -10- 02

1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO %
DIURESIN SR 1,5mg tabletki powlekane o przediuzonym uwalnianiu

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNYCH
Jedna tabletka powlekana o przedtuzonym nwalnianiu zawiera 1,5 mg indapamidu
{Indapamidum).

Substancja pomocnicza: laktoza jednowodna 126,45 mg.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane o przedluzonym uwalnianiu.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Nadcignienie tgtnicze pierwotne, w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi lekami

przeciwnadci$nieniowymi.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dorosli:

Zalecana poczatkowa jednorazowa dawka dobowa indapamidu wynosi 1,5 mg, co odpowiada
I tabletce o przediuzonym uwalnianiu 1,5 mg.

Podawanie wigkszych dawek niz zalecane zwigksza wydalanie sodu w moczu, nie nasilajac
dzialania przeciwnadcisnientowego.

Lek zwykle przyjmuje sig rano, niezaleznie od positkow.

Dazieci:

Nie okreslono skutecznosci 1 bezpieczenstwa stosowania preparatu DIURESIN SR u dzieci.

4.3 Przeciwwskazania

Swiezy udar niedokrwienny mézgu, nadwrazliwo$é na indapamid, sulfonamidy Iub inny
sktadnik preparatu, cigzka niewydolnosc nerek (przesaczanie klgbuszkowe (GFR)

<10 ml/min), cigzka niewydolnosé watroby przebiegajaca z zaburzeniami réwnowagi wodno-

elektrolitowej (stany przedspiaczkowe i $piaczka watrobowa), hipokaliemia.
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4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nalezy zachowa¢ ostroznos§¢ w przypadku réwnoczesnego stosowania preparatéw digoksyny,
litu, astemizolu, terfenadyny, erytromycyny (podawanej dozylnie) u pacjentéw

z zaburzeniami gospodarki wodno-elektrolitowej (hipokaliemia, hiponatremia, hiperkalcemia)
oraz u pacjentéw z cukrzyca, z uwagi na zwigkszone ryzyko zmniejszenia tolerancji glukozy.
U pacjentéw z dng (takze w wywiadzie) lub hiperurykemia stosowanie indpamidu moze
powodowaé nadmierne zwigkszenie stezenia kwasu moczowego w osoczu.

U pacjentdw z nadczynnoscia przytarczyc lek nalezy odstawic, gdy wystapi hiperkalcemia.
W przypadku zaburzenia czynnosci watroby leki moczopedne z grupy tiazydéw

(m.in. indapamid) mogg przyspiesza¢ rozwdj encefalopatii watrobowej. W przypadku
wystapienia objawdéw encefalopatii watrobowej produkt leczniczy nalezy natychmiast
odstawic.

Indapamid nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw z zaburzeniem czynnosci nerek
(przesaczanie kiebuszkowe od 10 do 50 ml/min), gdyz zmniejszenie objetosci osocza

w trakcie leczenia moze by¢ przyczyna wystapienia lub nasilenia niewydolnosci nerek.

W przypadku nasilenia niewydolnosci nerek w trakcie leczenia produkt leczniczy
DIURESIN SR nalezy odstawié,

Indapamid moze powodowaé zmniejszenie st¢zenia potasu i sodu w osoczu. St¢zenie potasu
W osoczu nalezy oznaczyé w pierwszym tygodniu stosowania produktu leczniczego, a
nastepnie kontrolowaé okresowo, zwlaszeza u pacjentéw leczonych jednoczesnie glikozydami
naparstnicy lub steroidami o dzialaniu ogélnoustrojowym oraz u pacjentéw z niewydolnoscia
watroby.

U tych pacjentéw zalecane jest wzbogacenie diety w produkty o wysokiej zawartosci potasu
lub stosowanie preparatéw zawicrajacych potas (takze w przypadku, gdy stg¢zenie potasu jest
prawidiowe).

W przypadku stosowania indapamidu w skojarzeniu z innymi lekami
przeciwnadciénieniowymi nalezy na poczatku ich stosowania podawa¢ mniejsze dawki
poczatkowe tych lekéw. Nalezy zachowad szczegélng ostroznosc podcezas jednoczesnego
stosowania indapamidu i lekéw z grupy inhibitordw konwertazy angiotensyny (ACE).
Szczegblnie w pierwszym tygodniu jednoczesnego stosowania inhibitoréw ACE

1 indapamidu zalecana jest kontrola czynno$ci nerek (oznaczenie st¢Zenia kreatyniny).
Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ u pacjentéw z toczniem rumieniowatym uktadowym (SLE),

poniewaz indapamid moze nasilaé objawy lub powodowaé nawrot chorogygsrrwo JDROWIA
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Brak danych na temat skutecznosci i bezpieczeiistwa stosowania produktu leczniczego
u dzieci. Nie nalezy stosowaé leku w tej grupie wickowej.

W trakcie stosowania leku zalecana jest okresowa kontrola cisnienia tgtniczego.

Lek zawiera laktozg. Nie powinien by¢ stosowany u 0s6b z dziedziczng nietolerancjg
galakiozy, niedoborem laktazy (typu Lappa) lub zespotem ziego wehtaniania

glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Sole litu: leki moczopedne mogg zwigkszaé stgZzenie litu w osoczu i nasilaé ryzyko
wystapienia objawéw toksycznych (ostabienie, drgawki, zwiekszone pragnienie, zaburzenia
orientacji). Jednoczesne stosowanie nie jest zalecane. W razie kontecznosci jednoczesnego
stosowania nalezy kontrolowac stgZenie litu w osoczu 1 zmniejszy¢ jego dawke.

Leki powodujace wydiuzenie odcinka QT (astemizol, bepridil, erytromycyna podawana
dozylnie, halofantrin, pentamidyna, sultoprid, terfenadyna, winkamina) — indapamid zwigksza
ryzyko wystapienia zaburzen rytmu serca, Jednoczesne stosowanie nie jest zalecane.,

Sole wapnia: tiazydy 1 leki tiazydopodobne spowalniaja wydalanie wapnia w moczu

i mogg powodowaé hiperkalcemie. Jednoczesne podawanie duzych dawek soli wapnia
(7,5-10 g weglanu wapnia na dobg) moze powodowac wystgpienie objawdéw zespotu
mleczno-alkalicznego (hiperkalcemia, alkaloza metaboliczna, zaburzenie czynnosci nerek).
Glikozydy naparstnicy: wyst¢puje zwickszone ryzyko zatrucia glikozydami naparstnicy,
{m.in. nudnosci, wymioty, arytmia), szczegélnie w przypadku wystgpowania
Zmniejszonego stezenia potasu w surowicy (patrz takze pkt. 4.4. Specjalne ostrzezenia

i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania).

Niesteroidowe leki przeciwzapalne: moga ostabia¢ dziatanie przeciwnadcifnieniowe
indapamidu.

Amfoterycyna B podawana dozylnie, kortykosteroidy dziatajace ogélnoustrojowo: moga
nasilaé¢ ryzyko wystapienia hipokaliemii.

Baklofen: moze nasila¢ przeciwnadcisnieniowe dzialanie indapamidu.

Leki moczopedne oszczgdzajace potas stosowane jednoczesnie z indapamidem nie
wykluczaja ryzyka wystgpienia hipokaliemii, a u pacjentéw z niewydolnoécia nerek lub
cukrzycy nasilajg ryzyko hiperkaliemii.

Leki przeciwarytmiczne (chinidyna, disopyramid, amiodaron, bretylium, sotalol) zwigkszaja
ryzyko wystapienia zagrazajacych zyciu zaburzen rytmu serca typu torsades de pointes

u pacjentéw z hipokaliemia.
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Srodki kontrastowe zawierajace jod: odwodnienie, ktére moze wystapié w czasie stosowania
lekéw moczopednych zwigksza ryzyko wystapienia ostrej niewydolnosci nerek, zwiaszcza
gdy zastosowano duze dawki srodka kontrastowego.

Inhibitory konwertazy angiotensyny: u pacjentéw leczonych lekami moczopednymi podanie
inhibitora konwertazy angiotensyny zwigksza ryzyko wystapienia niedoci$nienia i (lub)
cigzkiej niewydolnosci nerek.

Metformina podawana z indapamidem zwigksza ryzyko wystapienia kwasicy metabolicznej,
zwlaszcza u pacjentéw z niewydolnoscia nerek. Nie zaleca sig stosowania metforminy

u pacjentéw, u ktérych stezenie kreatyniny w osoczu jest wicksze niz 15 mg/l (mezczyzni) lub
12 mg/l (kobiety).

Tréjcykliczne leki przeciwdepresyjne: nasilenie dziatania przeciwnadci$nieniowego
indapamidu i zwigkszenie ryzyka wystapienia hipotonii ortostatycznej.

Cyklosporyna: mozliwo$¢ zwigkszenia stezenia kreatyniny w osoczu. Indapamid nie wplywa

na stezenie cyklosporyny w osoczu.

4.6. Ciaza lub laktacja

Nie wykonano odpowiednio licznych i kontrolowanych badan oceniajacych bezpieczenstwo
stosowania preparatu w okresie cigzy. Produkt leczniczy mozna podawa¢ kobietom w ciazy
jedynie w przypadku zdecydowanej koniecznoéci. Produkt leczniczy jest wydzielany do

mleka kobiecego. Kobiety przyjmujace DIURESIN SR nie powinny karmi¢ piersia.

4.7. Wplyw na zdolnosé prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Podczas stosowania produktu leczniczego moga wystapic¢ objawy zwigzane z nadmiernym
obnizeniem cisnienia t¢tniczego, zwlaszecza na poczatku leczenia lub w trakcie leczenia
skojarzonego, ktére mogg zaburza¢ sprawnosé psychofizyczna i zdolnos¢ prowadzenia

pojazdéw mechanicznych.

4.8 Dziatania niepozgdane

Zaburzenia réwnowagi wodno-elektrolitowej — hiponatremia (u ok. 3% pacjentéwy),

hipokaliemia (stezenie potasu ponizej 3,4 mmol/l); obserwuje si¢ u 3 do 7% pacjentow

leczonych indapamidem w dawce 2,5-5 mg. W badaniu oceniajacym skutecznosc

i bezpieczenstwo indapamidu w postaci tabletek o przediuzonym uwalnianiu (SR)

w poréwnaniu do tabletki konwencjonalnej (IR), hipokaliemie¢ obserwowano u 29%
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stosujacych indapamid 2,5 mg IR oraz u 11, 18 i 14% pacjentéw stosujacych indapamid SR,
odpowiednio, w dawkach 1,5; 2,0 12,5 mg. W wigkszoéci przypadkéw hipokaliemia objawia
si¢ w postaci zaburzen w zapisie EKG (wydluzenie odcinka Q-T, arytmia), nadmiernego
ostabienia i kurczu migsni.

Zaburzenia zofadka 1 jelit: nudnosci, wymioty, zaparcia, biegunki, béle brzucha, utrata
apetytu.

Zaburzenia skéry 1 tkanki podskérnej (u mniej niz 5% pacjentéw): rumien, pokrzywka, swiad,
zapalenie naczyn.

Zaburzenia serca: uczucie kolatania serca, hipotonia ortostatyczna, przedwczesne skurcze
komorowe.

Zaburzenia uktadu nerwowego: béle i zawroty glowy, zaburzenia nastroju, parestezje.
Zaburzenia hematologiczne (rzadko): trombocytopenia, leukopenia, agranulocytoza,

niedokrwistos¢ aplastyczna, niedokrwistos¢ hemolityczna.

4.9 Przedawkowanie

Po przedawkowaniu indapamidu wystepuja nastepujace objawy spowodowane nasileniem
dziatania moczopgdnego: nadmierne obnizenie cisnienia tetniczego, zaburzenia réwnowagi
wodno-elektrolitowej, hipokaliemia, hiperurykemia, ktéra moze by¢ przyczyna wystapienia
ostrego ataku dny.

U pacjentéw z zaburzong czynnoscia nerek zwykle nie wystgpuje jej nasilenie, jednak

w przypadku przedawkowania indapamidu zalecana jest kontrola czynnosci nerek.

U pacjentdw z niewydolnoscia watroby przedawkowanie leku zwigksza ryzyko wystapienia
spiaczki watrobowe]j spowodowanej zaburzeniami elektrolitowymi. Nie jest znana swoista
odtrutka. Postgpowanie lecznicza uzaleznione jest od stanu chorego. Wkrétce po
przedawkowaniu moze byé skuteczne sprowokowanie wymiotéw lub piukanie zolgdka
wykonane w celu usunigcia niewchionigtego leku z organizmu. Leczenie przedawkowania

jest objawowe. Nalezy kontrolowac stgZenie potasu w surowicy.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki moczopedne o niskim putapie, poza tiazydamz:
sulfonamidy.

Kod ATC: C03BAI1. Indapamid jest lekiem moczopednym z grupy indolin. Jest

nietiazydowa pochodna sulfonamidows z pierscieniem indolowym. Mechanizm dziatania
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przeciwnadcisnieniowego nie jest do kofica wyjasniony. Przypuszczalnie dziatanie
przeciwnadci$nieniowe spowodowane jest bezposrednim, rozszerzajacym dziataniem
indapamidu na migsnie gladkie naczyn krwionosnych, ktére powoduje zmniejszenie oporu
obwodowego. Dziatanie moczopedne leku ma prawdopodobnie niewielki udziat w dziataniu
przeciwnadciénieniowym leku, poniewaz podawany w dawkach dobowych do 2,5 mg nie
zwiegksza lub zwigksza nieznacznie obj¢tosé wydalanego moczu. Klinicznie istotite, zalezne
od dawkti, dziatanie moczopedne wystepuje po podaniv dawek wigkszych niz 5 mg.
Podawany w dawce 2,5 mg nie zwigksza wydalania sodu, natomiast zwigksza niemal
dwukrotnie wydalanie chlorkéw. W wigkszosci przypadkow zwigkszenie wydalania chlorkéw
nie ma znaczenia klinicznego. Nieznaczny jest takze wptyw indapamidu na wydzielanie do
moczu 1 stgzenie wodoroweglanéw w osoczu.

W dawkach od 2,5 mg do 40 mg na dobe zwicksza wydalanie potasu. W wigkszosci
przypadkow stezenie potasu w osoczu jest prawidiowe, jednak u 6 do 14% pacjentéw stezenie
potasu w osoczu jest mniejsze niz 3,4 mmol/], a u 1% mniejsze niz 3 mmol/l. Indapamid

w dawce od 1 mg do 5 mg na dobe moze powodowaé zwigkszenie st¢zenia kwasu
moczowego w osoczu, ktdre zwykle nie ma znaczenia klinicznego. Donoszono jednak

o przypadkach ostrego ataku dny v pacjentdéw leczonych indapamidem.

Produkt leczniczy stosowany przez okres do 1 roku nie zmienia istotnie st¢zenia glukozy w
surowicy i wydzielania insuliny u pacjentdw z nadcidnieniem 1 cukrzyes. Donoszono o
pojedynczych przypadkach zwigkszenia stgzenia glukozy w osoczu.

Indapamid podawany zdrowym ochotnikom i pacjentom z nadcisnieniem w dawkach
dobowych od 1 mg do 4 mg przez 1 do 24 miesigcy nie wptywat nickorzystnie na metabolizm
lipidéw; nie obserwowano znaczacych zmian stgzen cholesterolu catkowitego, lipoprotein

o matej gestodei (LDL) i tréjglicerydéw. Wystepowato natomiast zmnigjszenie stg¢zenia
lipoprotein o duze) gestosci (HDL).

Produkt leczniczy nie wplywa istotnie na czestosc akcji serca, objetosc skurczowg

i rozkurczowg lewej komory oraz frakcje i objeto$é wyrzutowsa. Nie obserwuje si¢ zmian

w zapisie EKG.

Indapamid podawany w dawce 2,5 mg przez okres od 1 do 18 miesigcy pacjentom

z przerostem lewej komory i kardiomegalig zmniejsza przerost lewej komory i wielkos$¢ serca

odpowiednio u 50-53% i 38-50%.
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5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie

Produkt leczniczy wchlania sig szybko z przewodu pokarmowego. Biodostepnosé wynosi
okoto 93%. Pokarm i srodki zobojetniajace z grupy antacida nie wplywajg na ilo$é
wchlonigtego leku.

Dystrybucja

Indapamid wiaze si¢ z biatkami osocza w 71-79%. Objetosé catkowita dystrybucji wynosi
24-251. W badaniach na zwierzgtach wykazano, ze indapamid kumuluje si¢ takze

w miesniach gladkich naczyn krwionoénych (w polaczeniu z elastyna).

Metabolizm

Indapamid metabolizowany jest w watrobie; zidentyfikowano co najmniej 19 metabolitow
indapamidu. Brak danych dotyczacych aktywnych metabolitow.

Eliminacja

5% dawki doustnej wydalane jest z moczem w postaci niezmienionej, 60-70% dawki
wydalane jest z moczem w postaci metabolitéw. Okolo 20% wydalane jest z katem.
Eliminacja produktu leczniczego jest dwu fazowa; okresy péittrwania wynoszg odpowiednio
14 h w fazie o.125-26 h w fazie .

Pelne dziatanie przeciwnadcisnieniowe wystepuje po okolo 1 tygodniu stosowania.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Badania na zwierzetach (myszy, szczury) nie wykazaly kancerogennego dzialania indapamidu
podawanego przez 21 do 24 miesi¢gcy w dawce od 10 mg do 100 mgskg mc./dobe.
Toksycznosc ostra
LDsp = 577-635 mg/kg (dozylnie, myszy)

394-440 mg/kg (dozylnie, szczury)

272-358 mg/kg (dozylnie, swinki morskie)
LDsg > 3000 mg/kg (doustnie, myszy, szczury, $winki)

> 2000 mg/kg (doustnie, psy).

Badania na zwierzetach (myszy, szczury) nie wykazaly niekorzystnego wplywu indapamidu
podawanego w dawkach od 0,5 do 18 mg/kg mc/dobg na rozrodczosé. Podawany w dawce do

6250 razy wigkszej niz dawka zalecana u judzi nie dziala niekorzysinie na rozwd) plodu.

MINISTERSTWO ZDROWiaA
Bepatament Polityki Lekowe] i Farmagji

00-952 Warszaws
Ul Miodowa 15



6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz snbstancji pomocniczych
Hypromeloza

Laktoza jednowodna

Powidon

Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Otoczka:

Hypromeloza

Tytanu dwutlenek (E 171)
Makrogol 4000

Laktoza jednowodna

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoéci

2 lata.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywanin

Brak szczegdlnych srodkdw ostroznosci dotyczacych przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry PCV/Al lub pojemnik z tworzywa sztucznego w tekturowym pudetku.
30 tabletek (2 blistry po 15 szt.)

30 tabletek (3 blistry po 10 szt.)

30 tabletek (1 pojemnik po 30 szt.)

40 tabletek (4 blistry po 10 szt.)

50 tabletek (5 blistréw po 10 szt.)

6.6 Instrukcja dotyczgca przygotowania produktu leczniczego do stosowania i usuwania
Jjego pozostaloci
Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposéb

zgodny z lokalnymi przepisami.
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

POLFARMEX S.A.

ul. Jézeféw 9

99-300 Kutno

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

Pozwolenie nr 9758

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA
16.01.2003 r./ 07.09.2007 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

208-17- 1¢
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