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1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO q
MONONIT 60 retard, 60 mg, tabletki powlekane o przediuzonym uwalnianiu

MONONIT 80 retard, 80 mg, tabletki powlekane o przediuzonym uwalnianiu

MONONIT 100 retard, 100 mg, tabletki powlekane o przediuzonym uwalnianiu

2. SKEAD JAKOSCIOWY 1 ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNYCH
1 tabletka powlekana o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 60 mg, 80 mg lub 100 mg
monoazotanu izosorbidu (Isosorbidi mononitras).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patiz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki powlekane o przedtuzonym uwalnianiu.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania
Zapobieganie napadom dtawicy piersiowe].
Przewlekle leczenie dtawicy piersiowe]

4.2. Dawkowanie i sposéb podawania:

Dawke nalezy ustali¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta.

Nalezy podawaé najmniejsza dawke skuteczna.

Produkty lecznicze Mononit 60 retard, Mononit 80 retard oraz Mononit 100 retard sa
przeznaczone do dtugotrwatego stosowania przez pacjentow otrzymujacych takie same dawki
podtrzymujace monoazotanu izosorbidu, jakie zawarte sq W produktach leczniczych Mononit
retard.

7alecana dawka wynosi 1 tabletka produktu leczniczego Mononit 60 retard, Mononit 80
retard lub Mononit 100 retard raz na dobg rano.

Tabletki nalezy potyka¢ w catosdci, popijajac woda (okoto 1/2 szklanki).

Pacienci w podesziyin wieku:

Pacjenci w podesziym wieku zwykle nie wymagaja dostosowania dawki. Nalezy

zachowaé ostroznosé u pacjentow ze zwickszonym ryzykiem wystapienia hipotonii, cigzkiej
niewydolnosci watroby lub nerek.

Stosowanie u dzieci
Nie okreslono bezpieczenstwa i skutecznodci stosowania u dzieci.

4.3, Przeciwwskazania:

e Nadwrazliwo$é na izosorbidu monoazotan, inne azotany lub ktérakolwiek substancjg
pomocnicza produktu.

e Ostry zawal migénia serca Z niskim cignieniem wypeiniania.

o Ostra niewydolnos¢ krazenia (wstrzas, zapa$é naczyniowa).
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Kardiomiopatia przerostowa.

Zaciskajace zapalenie osierdzia.

Tamponada serca.

Zwezenie zastawki aorty lub dwudzielne;.

Podwyzszone ci$nienic wewnatrzczaszkowe (np. po urazach glowy, w przypadku
krwawienia domozgowego).

Wstrzas kardiogenny z wyjatkiem sytuacji, w ktorych za pomoca odpowiedniego
postepowania uzyskuje sie wystarczajaco wysokie cisnienie péZnorozkurczowe

w lewej komorze serca.

Znaczne niedoci$nienie tetnicze (ciSnienie skurczowe ponizej 90 mm Hg).

Znaczna niedokrwistosc.

Jaskra z zamknigtym katem przesgczania.

Hipowolemia.

Choroby phuic — pod wplywem produktu leczniczego moze dojs¢ do nadmiernego
przepltywu krwi przez obszary pluc niedostatecznie wentylowane i, w konsekwencji, do
hipoksemii. Szczegblne ryzyko istnieje u pacjentéw z pierwotnym nadcisnieniem ptucnym
oraz u pacjentdw z choroba niedokrwienng serca.

Jednoczesne stosowanie inhibitoréw fosfodiesterazy typu 5 (np. syldenafilu).

4.4. Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznosci dotyczace stosowania:

Monoazotanu izosorbidu nie nalezy stosowaé w celu przerwania bolu diawicowego.
Monoazotan izosorbidu moze powodowaé niedoci$nienie tgtnicze lub omdlenia u
niektdérych pacjentéw. Ciezkie niedocinienie tgtnicze z zawrotami glowy 1 uczuciem
“pustki” w glowie jest czesto obserwowane po spozyciu alkoholu.

Monoazotan izosorbidu nalezy stosowaé ostroznie u pacjentéw po niedawno przebytym
zawale miesnia serca, z niedoczynnoseig tarczycy, hipotermia, niedozywionych oraz u
pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci watroby lub nerek.

Po podaniu dawki poczatkowej moga wystapi¢ objawy zapasci naczyniowe), zwlaszcza u
pacjentow z zaburzeniami krazeniowymi.

Niedocidnieniu tetniczemu spowodowanemu przez azotany moze towarzyszy¢
paradoksalna bradykardia i nasilenie dtawicy piersiowe;j.

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji:

Jednoczesne podawanie lekéw obnizajacych ciénienie tetnicze krwi, np. beta —
adrenolitykéw, antagonistow wapnia, lekéw rozszerzajacych naczynia krwionosne,
antagonistéw receptora angiotensyny II a takze alkoholu, naurcleptykéw 1 (lub)
tréjpierécieniowych lekéw przeciwdepresyjnych moze nasila¢ hipotensyjne dziatanie
produktu Mononit 60 retard, Mononit 80 retard,

Mononit 100 retard.

Jednoczesne stosowanie inhibitorow fosfodiesterazy typu 5 (np. syldenafilu), podawanych
w leczeniu zaburzen wzwodu moze nasilaé dzialanie obniZzajace cisnienie tgtnicze
produktu leczniczego Mononit retard (patrz punkt 4.3). Moze to prowadzi¢ do
zagrazajacych zyciu powiklafi sercowo — naczyniowych. Pacjenci leczeni produktem
leczniczym Mononit 60 retard, Mononbit 80 retard,

Mononit 100 retard nie moga przyjmowa¢ inhibitoréw fosfodiesterazy typu 5.

W przypadku jednoczesnego stosowania dihydroergotaminy moze wystapi¢ zwigkszenie
jej stezania w surowicy 1 nasilenie dziatania hipertensyjnego.



4.6.Ciaia i laktacja:

Nie przeprowadzono badan dotyczacych wplywu monoazotanu izosorbidu na ptéd ludzki.
Badania do$wiadczalne na zwierzetach nie wykazaly dzialania teratogennego. Produkt
leczniczy moze byé stosowany jedynie w przypadku zdecydowanej koniecznosei, gdy
korzys¢ dla matki przewaza nad potencjalnym zagrozeniem dla plodu.

Nie wiadomo czy monoazotan izosorbidu przenika do mleka kobiet karmigcych piersia,
dlatego produkt leczniczy moze byé stosowany jedynie w przypadku zdecydowanej
koniecznodci, gdy korzysé dla matki przewaza nad potencjalnym zagrozeniem dla dziecka.

4.7. Wplyw leku na zdolne$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania
urzadzen mechanicznych w ruchu:

Monoazaotan izosorbidu moze zaburzaé zdolno$é prowadzenia pojazdéw mechanicznych i
obstugiwania urzadzefi mechanicznych w ruchu. Na poczatku leczenia moga wystapi¢
zawroty glowy, znuzenie i zaburzenia widzenia. Pacjenta nalezy poinformowaé, ze w
przypadku wystapienia takich objaw6éw nie powinien prowadzi¢ pojazdéw mechanicznych i
obstugiwaé urzadzen mechanicznych w ruchu.

Dziatania niepozadane mogg by¢ nasilone przez alkohol.

4,8, Dzialania niepozadane:
Dzialania niepozadane wymieniono zgodnie z nastgpujaca czgsto$cia wystgpowania:
Bardzo czg¢sto: > 1/10

Czesto: > 1/100 do do < 1/10
Niezbyt czesto: > 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 czesto: nasilenie objawéw dlawicy piersiowe;.

Zaburzenia zotadka i jelit
niezbyt czesto: nudnosci, wymioty
bardzo rzadko: zgaga.

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
czesto: oslabienie

Zaburzenia uktadu nerwowego
bardzo czgsto: bol glowy
czesto: zawroty glowy w pozycji stojacej, zawroty glowy, sennos¢.

Zaburzenia skéry i tkanki podskoérne;
niezbyt czesto: skérne reakcje alergiczne (np. wysypka), nagle zaczerwienienic twarzy z

uczuciem goraca
bardzo rzadko: ztuszczajace zapalenie skory.

Zaburzenia naczyniowe

czesto: niedocisnienie tetnicze w pozycji stojace]

niezbyt czesto: zapa$é (czasami ze zwolnieniem czynnosci serca i utratg przytomnosci),
ciezkie niedocisnienie tetnicze z nasileniem objawdw dlawicowych




Podczas stosowania azotandéw organicznych opisywano cigzkie niedocisnienie f¢tnicze z
nudnosciami, wymiotami, niepokojem, zblednigciem i nadmierng potliwoscia,
Opisywano réwniez napadowa bradykardie.

W trakcie leczenia monoazotanem izosorbidu moze dojsé do przemijajgcego zmniejszenia
ci$nienia czasteczkowego tlenu we krwi z powodu wzglgdnej redystrybucji krwi do stabiej
wentylowanych czesci ptuc. Moze to prowadzié, szezegdlnie u 0sdb z chorobg niedokrwienng
serca, do niedotlenienia migénia sercowego.

4.9, Przedawkowanie:
Objawy podmiotowe i przedmiotowe:
béle glowy, niedocisnienie tetnicze, nudnosci, wymioty, nadmierne pocenie si¢, tachykardia,
zawroty glowy pochodzenia biednikowego, niepokdj, nadmiernie ciepla, zaczerwieniona
skora, niewyrazne widzenie i omdlenia. Czasami moze wystapi¢ zwigkszenie cisnienia
wewnatrzczaszkowego ze splataniem i ubytkami neurologicznymi. Rzadko wystgpuje
methemoglobinemia (sinica, hipoksemia, niepokdj, depresja oddechowa, drgawki, zaburzenia
rytmu serca, niewydolno$¢ krazenia, zwigkszone cisnienie wewnatrzczaszkowe).
Postepowanie:
Jesli od przedawkowania minglo mniej czasu niz godzina skuteczne moze by¢
sprowokowaniec wymiotéw, plukanie Zoladka i podanie wegla aktywowanego w celu
usuni¢cia nie wehlonietego leku.
Pacjenta nalezy polozy¢ poziomo z uniesionymi nogami. W przypadku znacznej hipotonii
moze by¢ konieczne podanie we wlewie dozylnym 0,9% roztworu NaCl.
Dodatkowo nalezy podawa¢ tlen, a w przypadku wystapienia wstrzasu nalezy go leczy¢ na
oddziale intensywnej opieki medycznej. Moze by¢ konieczne podanie norepinefryny i (lub)
dopaminy. Epinefryna i jej pochodne sg przeciwwskazane.
Jezeli wystapi methemoglobinemia nalezy poda¢:

1. zwiazki redukujace: witamine C, blekit metylenowy, bigkit toluidynowy

2. tlen

3. wrazie potrzeby przeprowadzi¢ hemodialize lub transfuzje wymienna.
W przypadku wystapienia drgawek nalezy podaé¢ dozylnie diazepam lub klonazepam, a jesli
to nie bedzie skuteczne — fenobarbital lub fenytoineg,

5.WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1, Wlasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki rozszerzajace naczynia stosowane w chorobach serca;
azotany organiczne. kod ATC: C 01 DA 14

Monoazotan izosorbidu nalezy do grupy terapeutycznej organicznych azotanéw.

Produkt leczniczy powoduje rozszerzenie naczyn wiencowych, zwigkszenie przeplywu krwi
przez naczynia wiencowe i lepsze ukrwienie migsnia serca.

Drziala takze na naczynia obwodowe. Monoazotan izosorbidu powoduje rozszerzenie naczyn
zylnych, zmniejszenie powrotu krwi zylnej do serca, zmniejszenie obcigzenia wstgpnego
serca. Produkt leczniczy stabiej rozszerza duze naczynia tetnmicze. Tetniczki
przedwlodniczkowe (arteriole), pelnigce rol¢ naczyn oporowych, ulegaja umiarkowanemu
rozszerzeniu. Rozszerzenie naczyn tetniczych i arterioli powoduje zmniejszenie obcigzenia
nastepczego serca. Zmniejszenie obciazenia wstgpnego i nastgpczego zmnigjsza
zapotrzebowanie na tlen migsnia serca.

i



W czasie metabolizmu azotandéw powstaje tienek azotu (NO), kiéry dziata bezposrednio na
miesnie gladkie naczyn krwionosnych powodujac ich rozkurcz poprzez przyspieszenie
uwalniania jonéw wapnia z komoérek mieéni gladkich $cian naczyn.

5.2. Wlasciwosci farmakokinetyczne:

Produkt leczniczy dobrze i szybko wchlania si¢ z przewodu pokarmowego po podaniu
doustnym.

Biodostepnoéé monoazotanu izosorbidu wynosi 90% do 100%.

Dziatanie produktu leczniczego rozpoczyna sie po okoto 20 minutach i utrzymuje si¢ 8 do 10
godzin. Maksymalne stezenie w surowicy krwi wystepuje po okoto 1 godzinie od podania
doustnego.

Monoazotan izosorbidu wigze si¢ z biatkami krwi w okolo 4%.

Objetosé wzgledna dystrybucji wynosi okoto 0,62 l/kg.

W wyniku denitryfikacji z monoazotanu izosorbidu powstaja nieaktywne metabolity —
gléwnie izosorbid. Produkt leczniczy nie podlega efektowi ,pierwszego przejscia” przez
watrobe,

Okres potirwania produktu leczniczego w surowicy krwi wynosi 4 do 5 godzin,

Produkt leczniczy i jego metabolity sa wydalane przez nerki, 1 % wydalany jest z katem, 2 %
produktu leczniczego wydalane jest w moczu w postaci niezmienione;.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie:

Dane przedkliniczne, uwzgledniajace wyniki konwencjonalnych badan farmakologicznych
dotyczacych bezpieczenstwa stosowania, badan toksycznosei po podaniu wielokrotnym,
genotoksycznoséci, mozliwego dziatania rakotworczego i toksycznego wplywu na
reprodukcje, nie ujawniaja wystepowania szczegdlnego zagrozenia dla ludzi.

Badania ostrej toksycznosci prowadzone na myszach i szczurach z zastosowaniem réznych
drog podania wykazaty niewielkg ostra toksyczno$é (LDso po podaniu doustnym — okoto
2000 - 2500 mg/kg mc.).

W badaniach toksycznosci przewleklej, prowadzonych na psach (przez 52 tygodnie) i
szczurach (przez 78 tygodni), pierwsze reakcje toksyczne wystapily u pséw po dawcee 90
mg/kg mec., a u szczuréw po dawce 405 mg/kg mc. Poréwnujac to do dawek zalecanych u
ludzi mozna stwierdzié, ze produkt leczniczy ma duzy indeks terapeutyczny.

Badania dotyczace reprodukceji (badania ptodnosei i rozrodezodcei prowadzone na dwéch
pokoleniach szczuréw, badania teratogennosci na szczurach 1 krélikach, badania w okresie
perinatalnym i postnatalnym na szczurach) prowadzone z uzyciem duzych dawek produktu
leczniczego (najwicksze z zastosowanych dawek powodowaty reakcje toksyczne u matek),
nie wykazaty dziatania teratogennego u potomstwa. Badania mutagennosci (przeprowadzone
in vitro i in vivo) nie wykazaly zmian mutagennych. W zwiazku z tym ryzyko zmian
mutagennych u ludzi mozna uzna¢ za niewielkie.

Zaréwno badania toksycznosci przewleklej przeprowadzone na psach i szczurach jak i
badania rakotwérczodci prowadzone na szczurach, przez 125 tygodni u sameéw i 138 tygodni
u samic, nie wykazaty rakotwérezego dzialania monoazotanu izosorbidu. W zwigzku z tym
ryzyko zmian nowotworowych u ludzi mozna uznad za niewielkie.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1, Wykaz substancji pomocniczych:
hydroksypropylometyloceluloza
karmeloza sodowa

skrobia ziemniaczana



krzemu dwutlenek koloidalny bezwodny
kwas stearynowy

Sktad otoczki:

alkohol poliwinylowy
makrogol 3000

dwutlenek tytanu

talk

zolcien chinolinowa E 104
indygotyna (s6l sodowa) E 132

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne;
Nie stwierdzono.

6.3. Okres wazno§ei:
3 lata

6.4. Specjalne §rodki ostrozno$ci przy przechowywaniu:
Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.

6.5. Rodzaj i zawarto§¢ opakowania:
30 tabletek blistrach AI/AI w tekturowym pudetko,

6.6. Instrukcja dotyczgca przygotowania produktu leczniczego do stosowania i usuwania
jego pozostalos$ci

Brak specjalnych zalecen oprécz 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
10115
10116
10117

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU / DATA PRZEDEUZENIA POZWOLENIA
22.12.2003

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



