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Charakterystyka Produktu Leczniczego

1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO
MONONIT 10, 10 mg, tabletki powlekane

MONONIT 20, 20 mg, tabletki powlekane

MONONIT 40, 40 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY | ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNYCH
1 tabletka powlekana zawiera 10 mg, 20 mg lub 40 mg monoazotanu izosorbidu
(Isosorbidi mononitras).

Substancje pomocnicze, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1. Wskazania do stosowania
Zapobieganie napadom dtawicy piersiowe;].
Przewlekle leczenie dlawicy piersiowe;.

4.2. Dawkowanie i sposob podawania

Dawke nalezy ustali¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta.

Leczenie nalezy rozpoczynaé od matej dawki i stopniowo jg zwiekszaé, az do
uzyskania pozadanego dziatania leczniczego. Nalezy stosowaé najmniejszg dawke
skuteczna.

Zwykle stosuje si¢ jedng tabletkg dwa lub trzy razy na dobe. Maksymalna dawka
wynosi 120 mg na dobe.

Ze wzgledu na mozliwo$é wystapienia tzw. zjawiska tolerancji (ostabienie dziatania),
w przypadku dawkowania dwa razy na dobe, drugq tabletke nalezy przyjaé osiem
godzin po pierwszej tabletce, a w przypadku dawkowania trzy razy na dobe, tabletki
nalezy przyjmowaé co sze$¢ godzin. Dzieki temu dziatanie leku jest zachowane
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przez 16 — 18 godzin w ciggu doby, a utrzymujace si¢ przez pozostate 6 - 8 godzin
mate stezenie leku pozwala ograniczyé rozwoj zjawiska tolerancii.

Tabletki nalezy przyjmowaé po positku, bez rozgryzania, popijajac niewielkg iloscig
ptynu.

Nie nalezy nagle przerywaé leczenia. Dawke i czesto§é podawania nalezy stopniowo
zmnigjszag.

Pacjenci w podesztym wieku:

U pacjentéw w podesztym wieku nie ma koniecznosci dostosowania dawki leku.
Dzieci

Nie okreslono bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania preparatu u dzieci.

4.3. Przeciwwskazania

» NadwrazZliwoé¢ na izosorbidu monoazotan, inne azotany lub kiérakolwiek
substancjg pomocnicza,

* Ostry zawat migénia serca z niskim ciénieniem wypetniania.

*» Ostra niewydolnos¢ krazenia (wstrzas, zapasé naczyniowa).

» Kardiomiopatia przerostowa.

» Zaciskajgce zapalenie osierdzia.

* Tamponada serca.

» Zwezenie zastawki aorty lub dwudzielnej.

» PodwyZzszone ci$nienie wewngtrzczaszkowe (np. po urazach glowy, w przypadku
krwawienia domdzgowego).

» Wstrzas kardiogenny z wyjatkiem sytuacji, w ktérych za pomoca odpowiedniego
postepowania uzyskuje sie wystarczajgco wysokie ci$nienie péZnorozkurczowe
w lewej komorze serca.

*» Znaczne niedoci$nienie tetnicze (cisnienie skurczowe ponizej 90 mm Hg).

* Znaczna niedokrwistoscé.

» Jaskra z zamknietym katem przesaczania.

¢ Hipowolemia.

*» Choroby piuc — pod wplywem preparatu moze doj$¢ do nadmiernego przeptywu
krwi przez obszary pluc niedostatecznie wentylowane i, w konsekwencji, do
hipoksemii. Szczegdlne ryzyko istnieje u pacjentéw z pierwotnym nadcignieniem
ptucnym oraz u pacjentéw z choroba niedokrwienng serca.
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¢ Jednoczesne stosowanie inhibitorow fosfodiesterazy typu 5 (np. syldenafilu).

4.4. Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Monoazotanu izosorbidu nie nalezy stosowaé doraznie w celu przerwania napadu
bolu ditawicowego.

Preparat Mononit 10; 20; 40 moze powodowaé niedocisnienie tetnicze lub
omdlenia u niektdrych pacjentéw. Ciezkie niedociénienie tetnicze z zawrotami
glowy i uczuciem ,pustki” w glowie jest czesto obserwowane po spozyciu
alkoholu.

Preparat Mononit 10; 20; 40 nalezy stosowaé ostroznie u pacjentdw po niedawno
przebytym zawale miesnia serca, z niedoczynnoécia tarczycy, hipotermia,
niedozywionych oraz u pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynnosci watroby lub
nerek.

Po podaniu dawki poczatkowej moga wystapié objawy zapasci naczyniowej,
zwtaszcza u pacjentéw z zaburzeniami krgzeniowymi.

Niedocisnieniu tetniczemu spowodowanemu przez azotany moze towarzyszy¢
paradoksalna bradykardia i nasilenie diawicy piersiowe].

Nie nalezy diugotrwale stosowaé duzych dawek, aby uniknag tzw. zjawiska
toleranciji (patrz punkt 4.2).

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Jednoczesne podawanie lekéw obnizajacych cisnienie tetnicze krwi, np. beta —
adrenolitykdw, antagonistow wapnia, lekéw rozszerzajacych naczynia
krwionosne, antagonistéw receptora angiotensyny Il a takze alkoholu,
nauroleptykéw i (lub) trojpiercieniowych lekéw przeciwdepresyjnych moze
nasila¢ hipotensyjne dziatanie preparatu Mononit 10: 20; 40.

Jednoczesne stosowanie inhibitoréw fosfodiesterazy typu 5 (np. syldenafilu),
podawanych w ieczeniu zaburzeri wzwodu moze nasila¢ dziatanie obnizajace
cisnienie tetnicze preparatu Mononit 10; 20; 40 (patrz punkt 4.3). Moze to
prowadzi¢ do zagrazajgcych zyciu powikian sercowo — naczyniowych. Pacjenci
leczeni preparatem Mononit 10; 20; 40 nie moga przyjmowaé inhibitorow
fosfodiesterazy typu 5.
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* W przypadku jednoczesnego stosowania dihydroergotaminy moze wystapié
zwigkszenie jej stezania w surowicy i nasilenie dziatania hipertensyjnego.

4.6.Cigza i laktacja

Nie przeprowadzono badar dotyczacych wptywU monoazotanu izosorbidu na ptod
iudzki. Badania do$wiadczalne na zwierzetach nie wykazaty dziatania teratogennego.
Preparat moze by¢ stosowany jedynie w przypadku zdecydowanej koniecznoséci, gdy
korzys¢ dla matki przewaza nad potencjalnym zagrozeniem dla ptodu,

Nie wiadomo czy monoazotan izosorbidu przenika do mieka kobiet karmigcych
piersia, dlatego preparat moze byé stosowany jedynie w przypadku zdecydowanej
koniecznosci, gdy korzy$é dla matki przewaza nad potencjalnym zagrozeniem dla
dziecka.

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

Monoazaotan izosorbidu moze zaburzaé zdolnogé prowadzenia pojazdow
mechanicznych i obslugiwania urzadzert mechanicznych w ruchu. Na poczatku
leczenia mogg wystapi¢ zawroty glowy, znuzenie i zaburzenia widzenia. Pacjenta
nalezy poinformowac, ze w przypadku wystapienia takich objawdw nie powinien
prowadzi¢ pojazdéw mechanicznych i obstugiwaé urzadzen mechanicznych w ruchu.
Dziatania niepozadane moga by¢ nasilone przez alkohol.

4.8. Dziatania niepozadane
Dziatania niepozadane wymieniono zgodnie z nastepujaca czestoscig wystepowania:
Bardzo czesto: = 1/10

Czesto: 2 1/100 do do < 1/10
Niezbyt czesto: 2 1/1 000 do < 1/100
Rzadko : = 1/10 000 do < 1/1000

Bardzo rzadko: < 1/10 000, w tym pojedyncze przypadki

Zaburzenia serca

czesto: odruchowa tachykardia
niezbyt czgsto: nasilenie objawow dlawicy piersiowe;
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Zaburzenia zotadka i jelit

niezbyt czesto: nudnosci, wymioty
bardzo rzadko: zgaga

Zaburzenia ogéine i stany w miejscu podania

czesto: ostabienie
Zaburzenia ukiadu nerwowego

bardzo czesto: bl glowy
czesto: zawroty glowy w pozycji stojacej, zawroty glowy, sennosé
Zaburzenia skdry i tkanki podskérnej

niezbyt czesto: skérne reakcje alergiczne (np. wysypka), nagte zaczerwienienie
twarzy z uczuciem gorgca
bardzo rzadko: ziuszczajace zapalenie skory

Zaburzenia naczyniowe

czgsto: niedoci$nienie tetnicze w pozycji stojacej
niezbyt czesto: zapasé (czasami ze zwolnieniem czynnosci serca | ufratg
przytomnosci), cigzkie niedociénienie tetnicze z nasileniem objawéw dtawicowych

Podczas stosowania azotanéw organicznych opisywano ciezkie niedociénienie
tetnicze z nudno$ciami, wymiotami, niepokojem, zblednieciem i nadmierng
potliiwoscig,

Opisywano réwniez napadowa bradykardie.

W trakcie leczenia monoazotanem izosorbidu moze dojéé do przemijajacego
Zmniejszenia cisnienia czasteczkowego tlenu we krwi z powodu wzglednej
redystrybucji krwi do slabiej wentylowanych czesci piuc. Moze to prowadzié,
szczegolnie u osob z choroba niedokrwienng serca, do niedotlenienia miesnia

sercowego.

4.9. Przedawkowanie
Objawy podmiotowe i przedmioctowe:;

bdle gtowy, niedocidnienie tetnicze, nudnosci, wymioty, nadmierne pocenie sie,
tachykardia, zawroty glowy pochodzenia blednikowego, niepokoj, nadmiernie ciepla,
zaczerwieniona skora, niewyrazne widzenie i omdlenia. Czasami moze wystapi¢
zwigkszenie ciSnienia wewnatrzczaszkowego ze spigtaniem i ubytkami
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neurologicznymi. Rzadko wystepuje methemoglobinemia (sinica, hipoksemia,
niepokdj, depresja oddechowa, drgawki, zaburzenia rytmu serca, niewydolno$é
krazenia, zwickszone ci§nienie wewnatrzczaszkowe).
Postepowanie:
Jesli od przedawkowania minelo mniej czasu niz godzina skuteczne moze byé
sprowokowanie wymiotéw, plukanie zotadka i podanie wegla aktywowanego w celu
usunigcia nie wchtonietego leku.
Pacjenta nalezy potozy¢é poziomo z uniesionymi nogami. W przypadku znacznej
hipotonii moze by¢ konieczne podanie we wlewie dozylnym 0,9% roztworu NaCl.
Dodatkowo nalezy podawaé tlen, a w przypadku wystgpienia wstrzgsu nalezy go
leczy¢ na oddziale intensywne] opieki medycznej. Moze by¢ konieczne podanie
norepinefryny i (lub) dopaminy. Epinefryna i jej pochodne $3 przeciwwskazane.
Jezeli wystapi methemoglobinemia nalezy podad:

1. zwiazki redukujgce: witamine C, bfekit metylenowy, blekit toluidynowy

2. tlen

3. wrazie potrzeby pzreprowadzié hemodializg |ub transfuzje wymienna,
W przypadku wystapienia drgawek nalezy podaé dozylnie diazepam lub klonazepam,
a jesii to nie bedzie skuteczne — fenobarbital lub fenytoine.

5.WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1. Wiasciwoséci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki rozszerzajace naczynia stosowane w leczeniu
chorob serca; azotany organiczne

kod ATC: C 01 DA 14

Monoazotan izosorbidu nalezy do grupy terapeutycznej organicznych azotanéw.

Lek powoduje rozszerzenie naczyr wieficowych, zwiekszenie przeptywu krwi przez
naczynia wiericowe i lepsze ukrwienie mig$nia serca.

Dziala takze na naczynia obwodowe. Monoazotan izosorbidu powoduje rozszerzenie
naczyn zylnych, zmniejszenie powrotu krwi 2ylnej do serca, zmniejszenie obcigzenia
wstgpnego serca. Lek sfabiej rozszerza duze naczynia tetnicze. Tetniczki
przedwlosniczkowe  (arteriole) peiniace role naczy  oporowych ulegajg
umiarkowanemu rozszerzeniu. Rozszerzenie naczyn tetniczych i arterioli powoduje




zmniejszenie obcigzenia nastepczego serca. Zmniejszenie obcigzenia wstepnego i
nastepczego zmniejsza zapotrzebowanie na tlen migsnia serca.

W czasie metabolizmu azotanéw powstaje tlenek azotu (NO), ktéry dziata
bezposrednio na migsnie gtadkie naczyrt krwionoénych powodujgc ich rozkurcz
poprzez przyspieszenie uwalniania jonéw wapnia z komérek migsni gtadkich $cian
naczyn.

5.2. Wiasciwosci farmakokinetyczne

Lek dobrze i szybko wchfania sie z przewodu pokarmowego po podaniu doustnym.
Biodostgpno$é monoazotanu izosorbidu wynosi 90% do 100%.

Dziatanie leku rozpoczyna sig po okoto 20 minutach i utrzymuje sie 8 do 10 godzin.
Maksymaine steZenie w surowicy krwi wystepuje po okoto 1 godzinie od podania
doustnego.

Monoazotan izosorbidu wigZe sie z biatkami krwi w okolo 4%.

Objetos¢ wzgledna dystrybucji wynosi okoto 0,62 I/kg.

W wyniku denitryfikacji z monoazotanu izosorbidu powstaja nieaktywne metabolity —
gtownie izosorbid. Lek nie podlega efektowi ,pierwszego przejécia” przez watrobe.
Okres poitrwania leku w surowicy krwi wynosi 4 do 5 godzin.

Lek i jego metabolity s wydalane przez nerki, 1 % wydalany jest z katem, 2 % leku
wydalane jest w moczu w postaci niezmienionej.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane  przedkiiniczne, uwzgledniajace  wyniki  konwencjonalnych  badan
farmakologicznych dotyczacych bezpieczerstwa stosowania, badan toksycznosci po
podaniu wielokrotnym, genotoksycznosci, moziiwego dziatania rakotwoérczego i
toksycznego wptywu na reprodukcje, nie ujawniajg wystepowania szczegdinego
zagrozenia dla ludzi,

Badania ostrej toksycznosci prowadzone na myszach i szczurach z zastosowaniem
roznych drég podania wykazaly niewielka ostra toksyczno$é (LDsy po podaniu
doustnym — okoto 2000 - 2500 mg/kg mc.).

W badaniach toksyczno$ci przewlekiej, prowadzonych na psach (przez 52 tygodnie) i
szczurach (przez 78 tygodni), pierwsze reakcje toksyczne wystapity u pséw po
dawce 90 mg/kg me., a u szczuréw po dawce 405 mg/kg mc. Pordwnujac to do

Departiueni -

Gl-20z

R
Ul Aiodows 05

Tl



dawek zalecanych u ludzi mozna stwierdzi¢, ze preparat ma duzy indeks
ferapeutyczny.

Badania dotyczace reprodukcji (badania ptodnoéci i rozrodczosci prowadzone na
dwéch pokoleniach szczuréw, badania teratogennosci na szczurach i krélikach,
badania w ckresie perinatalnym i postnatalnym na szczurach) prowadzone z uzyciem
duzych dawek preparatu (najwicksze z zastosowanych dawek powodowaty reakcje
toksyczne u matek), nie wykazaly dziatania teratogennego u potomstwa. Badania
mutagennosci (przeprowadzone in vitro i in vivo) nie wykazaty zmian mutagennych.
W zwigzku z tym ryzyko zmian mutagennych u ludzi mozna uzna¢ za niewielkie.
Zaréwno badania toksycznosci przewlektej przeprowadzone na psach i szczurach
jak i badania rakotwoérczosci prowadzone na szczurach, przez 125 tygodni u samcow
i 138 tygodni u samic, nie wykazaly rakotwérczego dziatania monoazotanu
izosorbidu. W zwigzku z tym ryzyko zmian nowotworowych u ludzi mozna uzna¢ za
niewielkie.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych
Celuloza mikrokrystaliczna
Karboksymetyloskrobia sodowa

Talk

Stearynian magnezu

Skiad ofoczki:

Eudragit RL 30D

Talk

Tytanu dwutlenek

Makrogol 6000

Olej metylosilikonowy (Symetykon w postaci emulsji)

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie stwierdzono.

6.3. Okres waznosci
3 lata
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6.4. Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania.

6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Mononit 10

60 tabletek powlekanych (6 blistrow Al/PCW po 10 tabletek) w tekturowym pudetku.
Mononit 20

30 tabietek powlekanych (3 blistry AI/PCW po 10 tabletek) lub

60 tabletek powlekanych (6 blistrow AI/PCW po 10 tabletek) w tekturowym pudetku.
Mononit 40

30 tabletek powlekanych (3 blistry AI/PCW po 10 tabletek) w tekturowym pudetku,

6.6. Szczegolne srodki ostroznosci dotyczace usuwania (i przygotowania leku
do stosowania)
Brak specjalnych zalecen oprocz podanych w pkt 4.2 Dawkowanie i sposéb

podawania.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sanofi-Aventis Sp. z 0.0.
ul. Domaniewska 41
02-672 Warszawa

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Mononit 10

Nr: R/0105

Mononit 20

Nr: R/0106

Mononit 40

Nr: R/0107

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA
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Mononit 10
21.03.1991, 24.02.1999, 19.04 2004
Mononit 20
29.07.1988, 24.02.1999, 19.04 2004
Mononit 40
29.07.1988, 24.02.1999, 19.04 2004

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

10
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