CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
MONOSAN, 20 mg, tabletki
MONOSAN, 40 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 tabletka zawiera 20 mg lub 40 mg izosorbidu monoazotanu (Isosorbidi mononitras)

Substancje pomocnicze: m. in. laktoza jednowodna 75 mg lub 150 mg w jednej tabletce.

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.
3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka.

Tabletka biata okragta z rowkiem dzielacym na potowe.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

- dlugotrwate leczenie choroby niedokrwiennej serca,
- zapobieganie napadom dlawicy piersiowej,

- leczenie zapobiegajace przewleklej niewydolnosci serca.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania
Leczenie lekiem Monosan nalezy rozpoczyna¢ od najmniejszej dawki, ktora nastepnie moze byé w

miarg potrzeb zwigkszona.

Zazwyczaj podaje si¢ 1 tabletke¢ (20 mg lub 40 mg) dwa razy na dobe rano i po potudniu. W celu
uniknigcia tolerancji druga tabletke nalezy podawaé przed uptywem 8 godzin po podaniu pierwszej

tabletki.

W dtawicy piersiowej z czestymi nocnymi przypadkami stenokardii produkt nalezy podawacé rano oraz

zaraz przed snem.

Pacjentom ze sklonnosciami do niedoci$nienia lub zapasci ortostatycznych w wywiadzie oraz
pacjentom z przewlektymi dolegliwosciami (bole glowy, zawroty glowy), wywotanymi podawaniem

leku nalezy zmniejszy¢ dawke do 10 mg (1/2 tabletki MONOSAN 20 mg) dwa razy na dobe.

Tabletki nalezy przyjmowac po jedzeniu, bez rozgryzania, popijajac odpowiedrii flogeia



Nie nalezy nagle przerywa¢ leczenia. Dawki nalezy zmniejszaé stopniowo przez kilka dni.

Stosowanie u pacjentow w podesztym wieku:
zwykle nie ma konieczno$ci dostosowania dawkowania.
Stosowanie u dzieci:

bezpieczenstwo i skuteczno$¢ produktu u dzieci nie zostaty ustalone.

4.3 Przeciwskazania

- nadwrazliwo$¢ na substancje czynne, azotany lub ktorakolwiek substancje pomocnicza,

- wstrzas kardiogenny z wyjatkiem sytuacji, w ktorych przy pomocy odpowiedniego postgpowania
uzyskuje sie wystarczajaco wysokie ci$nienie péznorozkurczowe w lewej komorze serca,

- ostra niewydolnos¢ krazenia (wstrzas lub zapas¢ naczyniowa),

- kardiomiopatia przerostowa z zawezeniem drogi odptywu z lewej komory,

- znaczne niedocisnienie tetnicze (ci$nienie skurczowe ponizej 90 mmHg),

- zaciskajace zapalenie osierdzia,

- tamponada serca,

- jednoczesne zastosowanie inhibitorow 5-fosfodiesterazy, np. syldenafilu (Viagra).(patrz punkt 4.5),

- choroby ptuc: pod wptywem leku moze dojsé do nadmiernego przeptywu krwi przez obszary ptuc
niedostatecznie wentylowane, w konsekwencji, do hipoksemii.

Szezegdlne ryzyko istnieje u pacjentow z pierwotnym nadcisnieniem ptucnym oraz u pacjentow z

choroba niedokrwienng serca.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Nalezy zachowaé szczeg6lng ostrozno$¢ stosujac produkt u pacjentow:

- z niskim ci$nieniem napetniania komor serca np. w $wiezym zawale migsnia sercowego, zaburzonej
czynnosci lewej komory,

- ze zwezeniem aorty,

- ze zwezeniem zastawki dwudzielnej,

- z podwyzszonym cisnieniem $rodczaszkowym,

- z niedoci$nieniem ortostatycznym.

Produkt nie nadaje sie do doraznego stosowania w celu przerwania napadu bélu dtawicowego.
Produkt zawiera laktoze. Produkt nie powinien by¢ stosowany u pacjentow z rzadko wystepujaca
dziedziczna nietolerancja galaktozy, niedoborem laktozy typu Lapp lub zespotem ztego wchianiania

glukozy — galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji




Jednoczesne stosowanie lekéw przeciwnadcisnieniowych, jak inne leki rozszerzajace naczynia, beta-
adrenolityki, antagonisci kanatu wapniowego, inhibitory ACE, a takze neuroleptykow,
trojpierscieniowych lekéw przeciwdepresyjnych oraz uzywanie alkoholu moze nasila¢ hipotensyjne

dziatanie preparatu.

Inhibitory 5-fosfodiestrazy, np. syldenafil moga nasila¢ dzialanie obnizajace cisnienie krwi. Moze to

prowadzi¢ do zagrazajacych zyciu powiktan sercowo-naczyniowych.

Stosowanie produktu jednoczesnie z dihydroergotaming moze powodowaé zwigkszenie stgzenia

dihydroergotaminy we krwi i tym samym spowodowa¢ podwyzszenie ci$nienia tgtniczego.

4.6 Ciaza i laktacja

Nie przeprowadzano badan wplywu monoazotanu izosorbidu na ptéd ludzki (patrz punkt 5.3).
Podczas ciazy produkt Monosan mozna podawac jedynie w uzasadnionych przypadkach po
rozwazeniu ryzyka i mozliwych do osiagniecia korzysci, tj. gdy w opinii lekarza korzys¢ dla matki

przewaza nad potencjalnym zagrozeniem dla ptodu.

Nie wiadomo czy produkt Monosan przedostaje si¢ do mleka matki. Z tego wzgledu nie zaleca si¢

karmienia piersig podczas stosowania produktu.

4.7 Wplyw na zdolnoé¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Produkt Monosan moze zaburza¢ zdolnos¢ reagowania w stopniu mogacym utrudnia¢ prowadzenie

pojazdow mechanicznych i obstuge maszyn. Dotyczy to szczegdlnie poczatkowego okresu stosowania

preparatu, badz zwigkszenia dawki, kiedy moga wystapi¢ zawroty gtowy lub znuzenie. Nalezy

uprzedzi¢ pacjenta, zeby nie prowadzil pojazdéw mechanicznych i nie obstugiwat maszyn w tym

okresie lub jesli wystapia wymienione objawy.

4.8 Dzialania niepozadane

bardzo czesto > 1/10 bardzo cz¢sto
czesto >1/100 do< 1/10 czgsto
niezbyt czesto > 1/1000 do < 1/100
rzadko >1/10 000 do < 1/1000
bardzo rzadko < 1/10 000

Zaburzenia uktadu nerwowego:

bardzo czgsto - bol glowy




niezbyt czesto - splatanie, zawroty glowy

Zaburzenia zofadka i jelit:

niezbyt czesto - wymioty, nudnosci

Zmiany skorne i tkanki podskorne;:

niezbyt czgsto - skorne reakcje alergiczne
bardzo rzadko - zluszczajace zapalenie skory

Zaburzenia naczyniowe:

czesto - spadek cisnienia krwi, niedocisnienie ortostatyczne
niezbyt czesto - zaczerwienienie, zapas¢ krazeniowa, omdlenie

Zaburzenia ogdlne i w miejscu podania leku:

czesto - ostabienie

4.9 Przedawkowanie

Ostre zatrucia wystepuja podczas terapii preparatem Monosan bardzo rzadko. Mimo, ze jon
azotynowy wchodzi w reakcje z hemoglobina, to stezenie jonéw azotynowych w osoczu jest zbyt
male, nawet po duzych dawkach azotanéw organicznych, aby spowodowaé methemoglobinemi¢ u
dorostych pacjentow. Mozliwosé zatrucia wzrasta u dzieci (najczesciej po przypadkowym potknigciu
tabletek), u ktorych bakterie jelitowe moga powodowa¢ zamiang jonéw azotanowych w toksyczne

jony azotynowe.

Objawami przedawkowania sa: tachykardia, uderzenia krwi do glowy, bole glowy, Ieki, niedocisnienie
ortostatyczne, w ciezszych przypadkach nadmierne obnizenie ci$nienia tetniczego (cisnienie
skurczowe ponizej 90 mmHg), blado$¢ skéry, pogorszenie wyczuwalnosci tetna, zawroty glowy,
ostabienie, nudnosci, wymioty i biegunka. Po znacznym przedawkowaniu mozliwe jest wystapienie
methemoglobinemii i sinicy z przyspieszeniem oddechu, niepokojem, utrata przytomnosci i

zatrzymaniem akcji serca oraz wzrost cisnienia $rédczaszkowego.

Terapia jest objawowa. Uniesienie koficzyn dolnych, wdychanie tlenu, a w przypadkach potknigcia

wiekszych ilosci tabletek plukanie zotadka.

W przypadku sinicy spowodowanej methemoglobinemia nalezy poda¢ blekit metylenowy.
[zosorbidu monoazotan jest usuwalny przez dialize.

W przypadku zatrzymania krazenia lub oddechu nalezy natychmiast rozpocza¢ resuscytacje.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne




Grupa farmakoterapeutyczna: leki rozszerzajace naczynia, stosowane w chorobach serca.

Kod ATC: C01 DA 14

Monoazotan izosorbidu dziata bezposrednio rozkurczajaco na migsnie gtadkie naczyn krwionosnych,
przez co powoduje rozszerzanie naczyn obwodowych zylnych i tetniczych.

Rozszerzenie naczyn krwionosnych prowadzi do zmniejszenia obcigzenia wstgpnego 1 nastgpczego
serca, zmniejszajac zapotrzebowanie migs$nia sercowego na tlen.

Rozszerzajace dziatanie na tgtnice wiencowe oraz zmniejszenie napigcia pé6znorozkurczowego $ciany
mig$nia sercowego zwicksza przeptyw krwi przez migsien sercowy, a przez to zwieksza podaz tlenu
w niedokrwionych obszarach migsnia sercowego zwlaszcza w warstwie podwsierdziowej. Poprzez

poprawienie bilansu tlenowego nastepuje zmniejszenie dolegliwosci wiencowych.
Monoazotan izosorbidu dziata réwniez rozkurczajaco na migsnie gladkie oskrzeli, drég moczowych,
pecherza moczowego, drog zbélciowych, pecherzyka zotciowego, przetyku, jelita cienkiego, jelita

grubego oraz zwieraczy.

Leczenie azotanami powoduje zjawisko tzw. tolerancji tj. szybkie zmniejszenie naczynioruchowych i

przeciwdlawicowych efektow wystepujacych podczas dtugoterminowego podawania azotanow.
5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

[zosorbidu monoazotan jest szybko wchtaniany po podaniu doustnym. Stgzenie maksymalne w
osoczu jest osiggane w ciagu 0,5-1,0 godziny. Ze wzgledu na brak efektu pierwszego przejscia
biodostepnos¢ jest niemal catkowita. Lek nie wigze si¢ z biatkami osocza. Objetos¢ dystrybucji
wynosi 0,62 I/kg masy ciata, klirens 115 ml/min.

Biologiczny okres pottrwania wynosi 4-5 godzin.

Niewydolnosé serca, nerek badz watroby nie ma wptywu na wlasciwosci farmakokinetyczne leku.
Stezenie terapeutyczne izosorbidu monoazotanu we krwi wynosi 100 ng/ml.

Izosorbidu monoazotan jest metabolizowany w watrobie do izosorbidu i izosorbidu — 5 -
jednoazotanowego - 2 — glukoronidu. Oba metabolity sa farmakologicznie nieaktywne i sa wydalane

przez nerki.

Jedynie 2% izosorbidu monoazotanu jest wydalane w niezmienionej postaci RKEQWWW
\

Departameit




5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Toksycznos¢ ostra.

Po doustnym podaniu 10% zawiesiny monoazotanu izosorbidu w dawce od 1,500 do 3,500 mg/kg,
L.Dsy wyniosto 2,650 mg/kg u samcoéw myszy oraz 2,510 mg/kg u samic myszy. U samcoéw szczurdow

LDsp = 1,690 mg/kg oraz u samic szczurow LDsy = 2,100 mg/kg.

Mutagennosé
Dzialanie mutagenne zostalo zbadane przy pomocy zmodyfikowanej metody Ames’a na
histydynowych auksotroficznych grupach Salmonella typhimurium TA 97a, TA 98 oraz TA 100.

Wedhig wynikow badan monoazotan izosorbidu nie wykazuje dziatania mutagennego.

Testy mikrojadrowe zostatly wykonane na biatych myszach ICR obu pici po pojedynczej dawce
monoazotanu izosorbidu wynoszacej 5,25 i 100 mg/kg masy ciata. Substancja testowana nie wywotata
zadnego zwigkszenia w czgstotliwosci wystgpowania polichromatofilnych erytrocytow
mikrojadrowych szpiku w kosci udowej myszy w pordwnaniu do testu negatywnego. Z tego wzgledu

nalezy przyja¢, ze izosorbidu monoazotan nie wykazuje wlasciwosci mutagennych w danym systemie.

Dziatanie embriotoksyczne izosorbitolu 5S-monoazotanu bylo badane na embrionach kurzych testami
CHEST 11 CHEST II. Poczatek dziatania embriotksycznego IS-5-MN mozna zaobserwowaé w
zakresie dawkowania od 1 do 10 mikrograméw, kiedy przekracza ono granicg¢ embriotoksycznosci
wywotywanej przez niespecyficzne czynniki uktadu eksperymentalnego. Najwigksze dziatanie

embriotoksyczne wystepuje drugiego dnia. W zwiazku tym, substancja jest embriotoksyczna.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna

Skrobia kukurydziana

Talk

Magnezu stearynian

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres trwaloSci
PROWIA

{ Farmacj!

4 lata




6.4 Specjalne $rodki ostroznos$ci przy przechowywaniu
Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 25°C.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

10 tabletek w blistrze PVC/ Aluminium, 3 lub 5 blistréw w tekturowym pudetku.

6.6 Szczegodlne srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak szczeg6lnych wymagan.

7.  PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU
PRO.MED.PL Sp. z o.0., Ul. Kolejowa 57, 40-602 Katowice

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Monosan 20 mg nr: 11335
Monosan 40 mg nr: 11336

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

29.04.2004

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

2008 -08- 14




