1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Regulax, 17,64 mg - 30,00 mg/pastylke, pastylki do zucia

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna pastylka do zucia zawiera 710 mg Sennae folium (1i$¢ senesu) i 300 mg Sennae fructus
angustifoliae (owoc senesu), co odpowiada 17,64 mg - 30,00 mg pochodnych hydroksyantracenu w
przeliczeniu na sennozyd B

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: syrop z cukru inwertowanego i sorbitol

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Pastylki do zucia

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy roslinny przeznaczony do krétkotrwatego stosowania w zaparciach wystgpujacych
sporadycznie.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie
Maksymalna dawka dobowa nie powinna przekracza¢ 30 mg glikozydoéw hydroksyantracenowych, co
odpowiada 1 pastylce preparatu Regulax.

Wtasciwa dawka indywidualna to najnizsza dawka konieczna do uzyskania migkkich stolcow.
Miodziez w wieku powyzej 12 lat, dorosli i osoby starsze

Od %2 do 1 pastylki na noc. Zazwyczaj wystarcza przyjmowanie produktu leczniczego Regulax od 2
do 3 razy w tygodniu.

Dzieci
Nie zaleca si¢ stosowania leku u dzieci w wieku ponizej 12 lat. (patrz: punkt 4.3).

Sposob podawania
Do stosowania doustnego.
Regulax nalezy dobrze przezu¢ i popi¢ odpowiednig iloscia ptynu, najlepiej szklanka wody.

Czas stosowania

Jesli po uptywie 7 dni nie nastapita poprawa lub pacjent czuje si¢ gorzej, nalezy zwroci¢ si¢ do
lekarza. Stosowanie dluzej niz 1-2 tygodnie wymaga konsultacji z lekarzem lub farmaceuta.
Patrz takze punkt 4.4.

4.3 Przeciwwskazania

- nadwrazliwo$¢ na substancje czynne lub na ktorgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1,

- niedrozno$¢ jelit i zwezenie jelita

- atonia jelit,

- zapalenie wyrostka robaczkowego



- choroby zapalne jelita grubego (np.: choroba Lesniewskiego-Crohn’a, wrzodziejace zapalenie
jelita grubego (Colitis ulcerosa,)),

- bole w jamie brzusznej nieznanego pochodzenia,

- ciezkie odwodnienie z utratg wody i elektrolitow,

- dzieci w wieku ponizej 12 lat.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Pacjenci przyjmujacy glikozydy nasercowe, leki przeciwarytmiczne, produkty lecznicze powodujace
wydhuzenie odstepu QT, diuretyki, adrenokortykosteroidy lub preparaty zawierajace korzen lukrecji
powinni zasiegna¢ opinii lekarza przed jednoczesnym zastosowaniem produktéw zawierajgcych
glikozydy hydroksyantracenowe.

W zwiazku z ryzykiem wystgpienia zaburzen elektrolitowych i ich nastgpstw, w tym zaburzen rytmu
serca, Regulax nie powinien by¢ stosowany (tak jak inne $rodki przeczyszczajace) jednoczesnie z
potencjalnie arytmogennymi produktami leczniczymi.

Tak jak wszystkie srodki przeczyszczajace Regulax nie powinien by¢ stosowany przez pacjentow
cierpigcych na kamienie katowe lub niezdiagnozowanych ostre lub przewlekte dolegliwosci ze strony
przewodu pokarmowego, takie jak bole brzucha, nudnosci, wymioty, chyba ze lekarz zaleci inaczej
nawet, poniewaz objawy te moga wskazywac na rozwijajacg si¢ lub istniejacg niedroznos¢ jelit.

Jesli stosowanie srodkow przeczyszczajacych jest codziennie konieczne nalezy zbada¢ przyczyne
wystepowania zapar¢. Nalezy unika¢ ich dtugotrwatego stosowania.

Jesli pobudzajace srodki przeczyszczajace sg przyjmowane dtuzej niz przez krotki okres moga
prowadzi¢ do zaburzen funkcjonowania jelit (ostabienie czynno$ci skurczowej jelit) i uzaleznienia od
srodkéw przeczyszczajacych.

Regulax powinien by¢ stosowany tylko jesli zmiana diety lub stosowanie srodkoéw zawierajacych
substancje pgczniejace nie przyniosto pozadanego efektu terapeutycznego.

Uwaga:
Jesli Regulax jest stosowany przez osoby z nietrzymaniem katu, pielucho-majtki powinny by¢
zmieniane czg¢sciej w celu unikniecia przedluzonego kontaktu skory z masami katowymi.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek powinny by¢ poinformowani o mozliwos$ci wystapienia
zaburzen elektrolitowych.

Produktu leczniczego Regulax nie powinni stosowa¢ pacjenci z rzadko wystepujacg dziedziczng
nietolerancjg fruktozy lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Hipokaliemia (spowodowana dtugotrwalym naduzywaniem $rodkow przeczyszczajacych) wzmacnia
dziatanie glikozydow naparstnicy i wptywa na dziatanie lekéw przeciwarytmicznych, lekow
indukujacych powrot rytmu zatokowego (np.: chinidyny) i produktow leczniczych, ktorych
stosowanie indukuje wydtuzenie odstepu QT.

Jednoczesne stosowanie z lekami prowadzacymi do powstania hipokaliemii (np. diuretyki,
adrenokortykosteroidy, preparaty zawierajace korzen lukrecji) moze nasili¢ zaburzenia rownowagi
elektrolitowe;.



4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza

Brak doniesien dotyczacych niepozadanego lub szkodliwego wpltywu na cigze i ptod, jesli produkt
leczniczy jest stosowany w zalecanych dawkach.

Jednak ze wzgledu na dane doswiadczalne dotyczace genotosycznosci niektorych antranoidéw (np.:
emodyny i aloe-emodyny), stosowanie preparatu w okresie ciazy nie jest zalecane.

Laktacja

Stosowanie w czasie karmienia piersig nie jest zalecane z powodu niewystarczajacych danych na
temat wydzielanie metabolitéw z mlekiem matki. Niewielkie ilosci aktywnych metabolitow (reina)
przenikaja do mleka matki. Brak doniesien na temat dziatania przeczyszczajagcego u niemowlat
karmionych mlekiem matki.

4.7 Wplyw na zdolnos$é prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nieistotne.

4.8 Dzialania niepozadane

Moga wystapi¢ reakcje nadwrazliwos$ci (§wigd, pokrzywka, miejscowa lub uogoélniona wysypka).
Moga wystapi¢ bole i skurcze brzucha oraz ptynne stolce, szczegélnie u pacjentéw z nadpobudliwym
jelitem. Jednakze, objawy te moga takze wystapi¢ jako nastepstwo indywidualnego przedawkowania.

W takich przypadkach konieczne jest zmniejszenie stosowanej dawki.

Przewlekte stosowanie moze prowadzi¢ do zaburzenia rownowagi wodnej, metabolizmu elektrolitow i
moze powodowac wystgpienie albuminurii i hematurii.

Ponadto, przewlekle stosowanie moze by¢ przyczyna gromadzenia si¢ barwnika w blonie sluzowe;
jelit (pseudomelanoza okr¢znicy), ktére zazwyczaj ustepuje po zaprzestaniu stosowania preparatu
Regulax.

Metabolity mogg powodowac zoétte lub czerwono-brazowe (zalezne od pH) zabarwienie moczu w
trakcie leczenia, ktore nie ma znaczenia klinicznego.

Jesli wystapia inne niz wymienione powyzej dzialania niepozadane nalezy skonsultowaé sie z
lekarzem lub farmaceuta.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozgdanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane za posrednictwem:

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dzialan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych

i Produktéw Biobdjczych, Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

Tel: +48 22 49 21 301

Fax: +48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Glownymi objawami przedawkowania/naduzywania sg bole skurczowe brzucha i cigzka biegunka, co
w konsekwencji prowadzi do utraty ptynow i elektrolitow, ktore powinny zosta¢ uzupetnione
Zwlaszcza biegunka moze wywota¢ utrate jondw potasu, co moze doprowadzi¢ do zaburzen serca i



ostabienia mig$ni, szczegdlnie w przypadkach, kiedy jednoczes$nie sg stosowane glikozydy nasercowe,
diuretyki, adrenokortykosteroidy lub preparaty zawierajace korzen lukrecji.

Nalezy zastosowac leczenie podtrzymujace z duza iloscig ptynow. Elektrolity, szczegolnie potas
nalezy monitorowac. Jest to szczegdlnie wazne u pacjentdow w podesztym wieku.

Przewlekte doustne przedawkowanie lekow zawierajacych antranoidy, takich jak Regulax moze
prowadzi¢ do toksycznego zapalenia watroby.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: kontaktowe leki przeczyszczajace, kod ATC: AO6AB

Pochodne 1,8—dihydroksyantracenu posiadajg dzialanie przeczyszczajace. f-O-glikozydy (sennozydy)
nie s3 wchtaniane w gornym odcinku przewodu pokarmowego. W jelicie grubym sg przeksztatcane
przez bakterie do aktywnego metabolitu (antronu reiny).

Wyrdznia si¢ dwa réozne mechanizmy dziatania:

1. Stymulacja czynno$ci motorycznej jelita grubego, prowadzaca do przyspieszenia pasazu jelitowego.
2. Wplyw na procesy wydzielania obejmujacy dwa jednoczesne mechanizmy: i/ hamowanie absorpcji
wody i elektrolitow (Na', CI') do komérek nabtonka jelita grubego (dziatanie antyabsorpcyjne) oraz
zmniejszenie szczelnosci potaczen miedzykomorkowych i stymulacja wydzielania wody i elektrolitow
do $wiatla jelita (dzialanie wydzielnicze) co powoduje zwigkszenie stezenia plynéw i elektrolitoéw w
swietle jelita grubego.

Wyproéznienie nast¢puje po ok. 8-12 godz., czasie potrzebnym na dotarcie do jelita grubego i
zmetabolizowanie do czynnych zwiazkow

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

S-O-glikozydy (sennozydy) nie sg wchtaniane w jelicie ani rozktadane przez enzymy trawienne. W
jelicie grubym sa przeksztalcane przez bakterie do aktywnego metabolitu (antronu reiny). Aglikony sa
wchtaniane w gérnym odcinku przewodu pokarmowego. Doswiadczenia na zwierzetach wykazaty, ze
przy podaniu bezposrednio do jelita Slepego absorpcja znakowanego izotopem antronu reiny wynosita
<10%. W wyniku kontaktu z tlenem antron reiny ulega utlenieniu do reiny i sennidyn, ktérych
obecnos¢ wykrywa si¢ we krwi, gtownie w postaci siarczanow i glukuronianéw. Po podaniu doustnym
sennozydow, 3-6% metabolitow wydalanych jest z moczem, a niektdre wydalane sg z zokcia.

Wigkszos$¢ sennozydow (okoto 90%) wydalana jest z kalem w postaci polimerow (polichinonéw) wraz
z 2-6% niezmienionych sennozydow, sennindyn, antronu reiny i reiny. W badaniach
farmakokinetycznych u ludzi, po doustnym podaniu proszku ze strakow senesu (20 mg sennozydow)
przez 7 dni maksymalne stezenie reiny zostalo stwierdzone w osoczu krwi i wynosito 100 ng/ml. Nie
stwierdzono akumulacji reiny. Aktywne metabolity, np. reina, przechodzg w niewielkich ilo$ciach do
mleka matki. Do§wiadczenia na zwierzetach wykazaty tez nieznaczne przechodzenie reiny przez
tozysko.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak nowych, systemowych badan przedklinicznych dla li§ci senesu lub preparatow, ktore je
zawierajg. Dane pochodza z badan z zastosowaniem strgkow senes. Poniewaz zawarto$¢ sktadnikow w
lisciach 1 owocach jest poréwnywalna, dane te mogg by¢ zastosowane dla lisci senesu. Wigkszos¢
danych odnosi si¢ do wyciaggow zawierajacych 1,4-3,5% antranoidoéw, co odpowiada 0,9-2,3%
potencjalnej zawartosci reiny, 0,05-0,15% aloe-emodyny oraz 0,001-0,006% emodyny lub do
pojedynczych sktadnikdéw aktywnych, takich jak np. reina lub sennozydy A i B. Ostra toksycznos¢
strakodw senesu i otrzymywanych z nich wyciagoéw oraz sennozydéw byta niska po doustnym ich
podawaniu szczurom i myszom.



W badaniach, w ktérych stosowano podawanie pozajelitowe u myszy, wyciagi wykazywaly wieksza
toksycznos$¢ niz oczyszczone glikozydy, co prawdopodobnie wynika z obecnosci aglikonow.

W 90 dniowym badaniu przeprowadzonym na szczurach, straki senesu podawano w dawce od 100 do
1500 mg/kg masy ciata. Testowany preparat zawieral 1,83% sennozydow A-D, 1,6% potencjalnej
reiny, 0,11% potencjalnej aloe-emodyny oraz 0,014% potencjalnej emodyny. We wszystkich
badanych grupach stwierdzono hiperplazje¢ nabtonka jelita grubego niewielkiego stopnia, ktora cofata
si¢ w ciggu 8 tygodni. Zmiany hiperplastyczne w nabtonku czesci bezgruczotowej zotadka byty
rowniez odwracalne. Stosowanie dawki 300 mg/kg masy ciata lub wigkszej powodowato zalezny od
dawki naciek bazofiléw w kanalikach nerkowych oraz przerost nablonka w nerkach, ale nie wplywato
na ich funkcj¢. Zmiany te rowniez mialy charakter odwracalny. Nagromadzanie si¢ brazowego
barwnika w kanalikach powodowato zmian¢ zabarwienia powierzchni nerek na ciemniejszy i
utrzymywato si¢ w mniejszym stopniu nadal po okresie wyzdrowienia.

Nie stwierdzono zadnych zmian w splocie nerwowym okreznicy. W badaniu tym nie bylo mozliwe
okreslenie poziomu niewywotujacego dajacych si¢ zaobserwowac szkodliwych skutkow (NOEL).

W 104-tygodniowym badaniu podawanie szczurom obu plci preparatu ze strakow senesu w dawce
doustnej do 300 mg/kg masy ciata nie wykazato zadnego dziatania rakotworczego.

Dodatkowo nie stwierdzono zadnego dziatania rakotwoérczego w badaniu polegajacym na doustnym
podawaniu wyciagu sporzadzonego ze strakow senesu przez 2 lata samcom i samicom szczura.
Badany wyciag zawieral 40,8% antranoidow, z ktorych 35% stanowity sennozydy, odpowiadajace
25,2% potencjalnej reiny, 2,3% potencjalnej aloe-emodyny, 0,007% potencjalnej emodyny oraz 142
ppm wolnej aloe-emodyny i 9 ppm wolnej emodyny.

Kolejne 2-letnie badanie polegajace na podawaniu emodyny samcom i samicom szczura i myszy nie
wykazato karcinogennego dzialania u samcow szczura i samic myszy, podczas gdy wyniki uzyskane u
samic szczurow i samcow myszy byly niejednoznaczne.

Nie wykazano specyficznej toksycznosci sennozydow podawanych przez 4 tygodnie psom w dawce
do 500 mg/kg masy ciata oraz szczurom w dawce 100 mg/kg masy ciala przez 6 miesiecy.

U szczurdow i krolikow otrzymujacych doustnie sennozydy nie wykazano zadnych dziatan
teratogennych ani tez przypadkow $mierci zarodkow czy toksycznego dziatania na ptod. Co wigcej,
nie stwierdzono wptywu na poporodowy rozwdj mtodych szczuréw, na zachowania zwigzane ze
stawaniem na tylnych tapach, a takze na ptodno$¢ samic i samcoéw szczurow.

Brak danych dla preparatéw ziotowych.

W testach in vitro wykazano mutagenne dzialanie wyciagu oraz aloe-emodyny, podczas gdy testy dla
sennozydow A i B oraz reiny daty wynik negatywny. Kompleksowe badania in vivo zdefiniowanego
wyciggu ze strakow senesu okazaty si¢ negatywne.

Przedmiotem kilku badan klinicznych byto okreslenie wptywu przewlektego stosowania srodkow
przeczyszczajacych na ryzyko wystapienia raka jelita grubego (RJG). Pewne z tych badan wskazaty na
zwiazek pomiedzy stosowaniem $rodkow przeczyszczajacych zawierajacych antrachinony a
zachorowalnos$cig na RJG, ale w niektorych badaniach nie wykazano takiej zaleznosci. Stwierdzono
jednak zwigzek podwyzszonego ryzyka RJG z zaparciami i zwigzanymi z nimi zwyczajami
dietetycznymi. Wymagane sa dalsze badania w celu ostatecznego ustalenia wplywu stosowania
srodkow przeczyszczajacych zawierajgcych antrachinony na ryzyko wystapienia RJG.



6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

kwas cytrynowy bezwodny, parafina ciekla, glicerolu monostearynian, aromat cytrynowy (nr
0516087), syrop z cukru inwertowanego, powidla sliwkowe, kwas sorbowy, pasta figowa, thuszcz
staty, glikol propylenowy, sorbitol (E420).

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  OKkres waznoSci

2 lata.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Lek nalezy przechowywaé w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.
Przechowywa¢ w suchym miejscu, w temperaturze nie wyzszej niz 25°C.

Nie nalezy stosowac leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na etykiecie.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Folia papier/aluminium w tekturowym pudetku.
Produkt jest dostgpny w opakowaniach po 6, 12 lub 18 pastylek do zucia.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Bez specjalnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Krewel Meuselbach GmbH

Krewelstrasse 2

D - 53783 Eitorf

Niemcy

Tel.:  +49(0)2243 87-0

Fax: 449 (0)2243 87-175

e-mail: info@krewel-meuselbach.de

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

R/3013
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