CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Sorbonit, 10 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Jedna tabletka zawiera 10 mg izosorbidu diazotanu (Isosorbidi dinitras).
Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: 1 tabletka zawiera 87 mg laktozy jednowodne;j.

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka.

Biata do z6ttej, ptaska tabletka z symbolem ,,S na jednej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Dlugotrwale leczenie i zapobieganie bolom wiencowym w dlawicy piersiowe;.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

W zapobieganiu wystapieniu bolu wiencowego zwykle przyjmuje si¢ doustnie 1 tabletke 4 razy na dobg.

W leczeniu dlugotrwalym przyjmuje si¢ zwykle doustnie 1 tabletke 4 do 6 razy na dobe, najlepiej pot
godziny przed positkiem, a w razie koniecznosci co 2 do 3 godzin.

W celu uniknigcia zjawiska tolerancji (zmniejszenia skuteczno$ci leku w czasie dtugotrwatego
stosowania) nalezy zachowac¢ 12-18-godzinng przerw¢ migdzy ostatnia dawka przyjeta danego dnia
i pierwsza dawka przyjeta nastepnego dnia.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynna, inne azotany nieorganiczne lub na ktorakolwiek substancjg
pomocnicza wymieniong w punkcie 6.1.

- Ostra niewydolnos$¢ krazenia (wstrzas lub zapas¢ naczyniowa).

- Wstrzas kardiogenny (z wyjatkiem sytuacji, w ktérych na skutek odpowiedniego postgpowania
uzyskuje si¢ wystarczajace cisnienie péznorozkurczowe w lewej komorze serca).

- Serce ptucne.

- Ostry zawal migsénia sercowego z niskim ci$nieniem napetniania lewej komory serca (w tym §wiezy
zawat $ciany dolnej),

- Kardiomiopatia przerostowa z zawgzeniem drogi odptywu.

- Znaczna niedokrwistosc.

- Tamponada serca.

- Zaciskajace zapalenie osierdzia.

- Znaczne niedoci$nienie tetnicze (cisnienie skurczowe ponizej 90 mmHg).

- Cigzka hipowolemia i inne zaburzenia prowadzace do hipowolemii, w tym znaczne odwodnienie,
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krwotok itp.).

- Jaskra, zwlaszcza z zamknigtym katem.

- Jednoczesne stosowanie inhibitorow 5-fosfodiesterazy (tj. syldenafil, tadalafil, wardenafil) ze wzgledu
na ryzyko znacznego niedocisnienia tetniczego i zagrazajacych zyciu powiktan sercowo-
naczyniowych (patrz punkty 4.4 1 4.5).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Diazotan izosorbidu (ang. isosorbide dinitrate, ISDN) nalezy stosowa¢ ostroznie i wytacznie pod

nadzorem medycznym w wypadku:

- niskiego ci$nienia napelniania, jak np. w zawale mi¢$nia sercowego, niewydolnosci lewokomorowe;j.
Nalezy unika¢ zmniejszenia ci$nienia tetniczego ponizej 90 mmHg.

- stenozy aortalnej i (lub) mitralnej;

- zaburzen ortostatycznych;

- chorob przebiegajacych ze zwigkszonym ci$nieniem $rédczaszkowym.

Szczegoblnej ostroznosci wymagaja pacjenci:

-z zaburzeniami regulacji krazenia, hipowolemia (np. w trakcie stosowania lekéw moczopednych);

- zniedoczynnoscia tarczycy, hipotermia, niedozywieniem;

-z cigzkim uszkodzeniem migsnia sercowego;

-z cigzka niewydolnos$cia watroby i (lub) nerek;

- zniedoborem dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej (G6PD);

- naduzywajacy alkoholu.

Istnieja doniesienia o rozwoju tolerancji (zmniejszenie skutecznosci), a takze krzyzowej tolerancji na inne
azotany (zmniejszenie skutecznosci w wyniku wczesniejszego stosowania azotandow) (patrz punkty 4.2
14.8).

Pacjentow przyjmujacych podtrzymujace dawki diazotanu izosorbidu nalezy ostrzec przed stosowaniem
produktow leczniczych zawierajacych inhibitory 5-fosfodiesterazy (tj. syldenafil, tadalafil, wardenafil).
Nie nalezy przerywac leczenia ISDN w celu umozliwienia stosowania inhibitorow 5-fosfodiesterazy,
gdyz moze to grozi¢ wywotaniem napadu dtawicy piersiowej (patrz punkty 4.3 i 4.5).

Jedna tabletka produktu Sorbonit zawiera 87 mg laktozy jednowodnej. Produktu leczniczego nie nalezy
stosowac u pacjentéow z rzadko wystepujaca nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub
zespotem zltego wchtaniania glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Jednoczesne stosowanie innych lekéw rozszerzajacych naczynia krwiono$ne, lekow hipotensyjnych

(4. leki beta-adrenolityczne, antagoni$ci wapnia, inhibitory konwertazy angiotensyny, leki moczopgdne),
a takze neuroleptykow i trojpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych moze nasili¢ hipotensyjne
dziatanie diazotanu izosorbidu. Jesli leczenie skojarzone jest konieczne, nalezy rozpoczyna¢ od matych
dawek zwigkszanych stopniowo pod $cista kontrola.

Alkohol nasila dziatanie hipotensyjne diazotanu izosorbidu.

Inhibitory 5-fosfodiesterazy, tj. syldenafil, tadalafil, wardenafil, moga nasili¢ hipotensyjne dziatanie
azotandw, w tym diazotanu izosorbidu. Moze to prowadzi¢ do zagrazajacych zyciu powiktan sercowo-
naczyniowych. Dlatego stosowanie inhibitorow 5-fosfodiesterazy u pacjentéw leczonych diazotanem

izosorbidu jest przeciwwskazane (patrz punkty 4.3 1 4.4).

Jednoczesne stosowanie diazotanu izosorbidu z dihydroergotaming moze prowadzi¢ do zwigkszenia jej
stezenia we krwi i tym samym spowodowaé podwyzszenie ci$nienia t¢tniczego krwi.

Azotany moga dziata¢ jako antagonisci noradrenaliny, acetylocholiny i histaminy.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) moga ostabia¢ dziatanie azotanow.
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4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza

Przeprowadzone na szczurach i krélikach badania wptywu na reprodukcje nie wykazaty, aby diazotan
izosorbidu podawany w dawkach do wartosci toksycznych dla matek, miat szkodliwe dziatanie na ptody.
Nie przeprowadzono jednak odpowiednich i dobrze kontrolowanych badan u kobiet w ciazy.

Poniewaz badania na zwierzgtach nie zawsze maja warto$¢ prognostyczna w odniesieniu do ludzi,
diazotanu izisorbidu nie nalezy stosowaé w okresie ciazy, chyba ze lekarz uzna to za bezwzglednie
konieczne i bedzie bezposrednio oraz w sposob ciagly nadzorowat przebieg leczenia.

Karmienie piersiq

Dostepne dane nie sg rozstrzygajace ani wystarczajace do okreslenia ryzyka dla niemowlecia karmionego
piersia w trakcie leczenia. Istnieja doniesienia o przenikaniu azotanow do mleka kobiecego

i wywotywaniu przez nie methemoglobinemii u dziecka. Nie ustalono, w jakim zakresie diazotan
izosorbidu i jego metabolity przenikaja do mleka, dlatego nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas
stosowania produktu leczniczego u kobiet karmiacych piersia.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Nawet stosowany w zalecony sposob Sorbonit moze zmienia¢ reaktywno$¢ pacjenta w stopniu
zaburzajacym zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn. Na poczatku leczenia lub
bezposrednio po zwigkszeniu dawki, a takze w przypadku jednoczesnego spozywania alkoholu lub
zmiany leku na inny, moga wystapi¢ zawroty gtowy i znuzenie. Pacjenta nalezy poinformowac, ze
w razie wystapienia takich objawow nie nalezy prowadzi¢ pojazdéw ani obstugiwa¢ maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Czgstos¢ mozliwych dziatan niepozadanych okre§lono nastgpujaco:

bardzo cze¢sto: >1/10

czesto: >1/100 do <1/10

niezbyt czgsto: >1/1000 do <1/100

bardzo rzadko: <1/10 000

czestos$¢ nieznana: nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych

Zaburzenia serca

Czesto: tachykardia

Niezbyt czesto: nasilenie objawdw dlawicy piersiowej, udar przysadkowy (u pacjentdow z nierozpoznanym
guzem przysadki)

Zaburzenia naczyniowe

Czesto: niedocis$nienie ortostatyczne z odruchowa tachykardia i przedmiotowymi i (lub) podmiotowymi
objawami niedokrwienia mézgu (z sennoscia, zawrotami gtowy i ostabieniem) na poczatku leczenia i po
zwigkszeniu dawki

Niezbyt czesto: zapa$¢ krazeniowa (czasami z bradyarytmig i utratg przytomnosci)

Czestos¢ nieznana: niedoci$nienie tetnicze

[Podczas stosowania organicznych azotandéw notowano cigzkie reakcje zwigzane z niedocisnieniem
tetniczym (z nudno$ciami, wymiotami, odczuciem niepokoju, zblednigciem i nadmierna potliwoscia)].

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia

Bardzo rzadko: hipowentylacja pecherzykowa prowadzaca do niedotlenienia z ryzykiem rozwoju zawatu
migénia sercowego u pacjentow z choroba niedokrwienng serca

(W trakcie terapii diazotanem izosorbidu moze dojs¢ do przemijajacego zmniejszenia ci$nienia tlenu
czasteczkowego we krwi z powodu wzglednej redystrybucji przeptywu krwi do stabiej wentylowanych
czescei ptuc. Moze to prowadzi¢, szczegdlnie u 0sdb z choroba niedokrwienna serca, do niedotlenienia
migénia sercowego.)
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Zaburzenia oka
Bardzo rzadko: jaskra z zamknigtym katem

Zaburzenia zoladka i jelit
Czesto: nudnosci i wymioty
Bardzo rzadko: zgaga

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania
Czesto: uczucie ostabienia

Zaburzenia ukladu nerwowego

Bardzo czesto: bol gtowy, zwlaszcza na poczatku leczenia, ustepujacy zazwyczaj w trakcie dalszego
stosowania (znane dziatanie niepozadane azotanow)

Czesto.: zawroty glowy, senno$¢

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Niezbyt czesto: skorne odczyny alergiczne (np. wysypka), nagle zaczerwienienie skory (zwtaszcza
twarzy) z uczuciem goraca

Bardzo rzadko: zespo6t Stevensa-Johnsona, obrzek naczynioruchowy

Czestos¢ nieznana: zhuszczajace zapalenie skory

Zwigkszenie dawki i (lub) zmiana przerw migdzy przyjmowaniem kolejnych dawek produktu leczniczego
moze spowodowac ostabienie lub utrate jego dziatania.

W celu uniknigcia powstania tolerancji na lek, ktéra obserwowano przy dluzszym stosowaniu, nalezy
unika¢ dtugotrwalego stosowania duzych dawek (patrz punkt 4.2 i 4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgltaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow
Medycznych i Produktow Biobojczych

Al Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

tel.: +48 2249 21 301

faks: +48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

4.9 Przedawkowanie

Objawy

Przedawkowanie moze spowodowac niedocis$nienie tgtnicze z zaburzeniami regulacji ortostatycznej,
odruchowa tachykardig, bdle glowy, ostabienie, zawroty glowy, oszotomienie, senno$¢, zaczerwienienie
skory, nudnos$ci, wymioty i biegunke.

Po przyjeciu duzych dawek (ponad 20 mg/kg mc.) moze wystapi¢ methemoglobinemia, sinica, dusznosé¢
i przyspieszenie oddechu.

Przyjecie bardzo duzych dawek moze spowodowac zwigkszenie ci$nienia srddczaszkowego z objawami
mozgowymi.

Po dhugotrwalym przedawkowaniu odnotowano zwigkszone st¢zenie methemoglobiny. Kliniczne
znaczenie tego zjawiska jest niejednoznaczne.
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Ogolne zasady postepowania leczniczego po przedawkowaniu leku
Przerwac stosowanie produktu leczniczego.
Sprowokowa¢ wymioty (jesli pacjent jest przytomny) lub wykona¢ plukanie zotadka i poda¢ wegiel
aktywny, jesli od przedawkowania uptynelo nie wigcej niz 1 godzina.
Zastosowaé ogolne zasady postepowania w przypadku niedocis$nienia tetniczego:
- potozy¢ chorego z uniesionymi koniczynami dolnymi;
- podac tlen;
- zwigkszy¢ objeto$¢ osocza ptynami infuzyjnymi (np. 0,9% roztworem chlorku sodu);
- zastosowac¢ specjalistyczne leczenie wstrzasu (w Oddziale Intensywnej Opieki Medycznej).

Postepowanie w wypadku bardzo niskiego cisnienia tetniczego krwi i (lub) wstrzqsu:
- podwyzszy¢ ci$nienie t¢tnicze, np. podajac noradrenaliny chlorowodorek i (lub) dopaming.

Podawanie adrenaliny i jej pochodnych jest w tym postgpowaniu przeciwwskazane.

Leczenie methemoglobinemii
Nalezy zastosowac:
- substancje redukujace
- witamine C
- bilekit metylenowy lub bigkit toluidynowy
- tlen (w razie koniecznosci)
- wspomaganie oddechu (respirator)
- hemodializg i (Iub) transfuzj¢ wymienna krwi (w razie koniecznos$ci)
- resuscytacje krazeniowo-oddechowa (w razie koniecznosci).

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki rozszerzajace naczynia stosowane w chorobach serca
Kod ATC: CO1DA08

Izosorbidu diazotan dziata bezposrednio na mig$nie gtadkie naczyn krwionos$nych, powodujac
rozszerzenie obwodowych naczyn krwiono$nych zylnych i tetniczych. W wyniku rozszerzenia naczyn
zmnigjsza si¢ obcigzenie wstepne i nastepcze serca, co prowadzi do zmniejszenia zapotrzebowania
mig$nia sercowego na tlen. Bezposrednie dziatanie rozszerzajace na tgtnice wiencowe oraz zmniejszenie
napigcia poéznorozkurczowego Sciany serca zwigksza przeptyw krwi przez migsien sercowy (zwlaszcza
w jego warstwie podwsierdziowej), a tym samym zwigksza podaz tlenu do niedokrwionych obszaréw
serca. [zosorbidu diazotan powoduje rozkurcz migsniowki oskrzeli, drég moczowych, pecherzyka
z6lciowego, drog zotciowych oraz przetyku, jelita cienkiego i grubego wraz ze zwieraczem odbytu.

Na poziomie czasteczkowym mechanizm dziatania azotanéw polega najprawdopodobniej na tworzeniu
tlenku azotu i zwigkszaniu stgzenia w komorkach migsni gtadkich cyklicznego monofosforanu guanidyny
(cGMP), pehiacego role mediatora rozkurczu. Zwigkszenie jego stezenia powoduje rozkurcz migsni
gtadkich i w konsekwencji rozszerzenie naczyn krwionosnych.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie

Izosorbidu diazotan jest bardzo szybko wchtaniany przez btong sluzowa jamy ustnej (poczatek
dzialania po 1-2-(5) minutach, maksymalne st¢zenie we krwi osiaga po 6-10-(15) minutach), ale
wolniej wchlaniany jest z przewodu pokarmowego (poczatek dziatania po 15-30 minutach,
maksymalne st¢zenie we krwi po uptywie od 15 minut do 1-2 godzin).

Metabolizm

Izosorbidu diazotan jest metabolizowany w procesie pierwszego przejscia, ktory jest bardziej
zaznaczony przy podaniu doustnym niz podjezykowym.
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W watrobie, a takze w wielu innych tkankach (np. w erytrocytach) izosorbidu diazotan jest stopniowo
metabolizowany poprzez transferaz¢ S-glutationu do farmakologicznie czynnych metabolitow:

w okoto 60% do 5-azotanu izosorbidu (IS-5-N), w okoto 20-25% do 2-azotanu izosorbidu (IS-2-N),
za$ pozostala cz¢$¢ podlega przemianie do monoazotanu izosorbidu.

Monoazotan izosorbidu jest metabolizowany duzo wolniej (okres pottrwania IS-5-N wynosi 4 do

6 godzin, IS-2-N: 1,5 do 2 godzin) niz izosorbidu diazotan (okres pottrwania 30 do 60 minut).
Koncowymi produktami metabolizmu izosorbidu diazotanu sa migdzy innymi glukuronid IS-5-N,
izosorbid i sorbid.

Wydalanie

Gtowna droga wydalania sa nerki. U pacjentdow z zaburzeniami czynnos$ci nerek wydalanie izosorbidu
diazotanu oraz jego czynnych metabolitow jest niezmienione, za$ u pacjentdOw z zaburzeniami
czynnoS$ci watroby stezenie izosorbidu diazotanu w surowicy moze by¢ zwigkszone, a metabolitow
IS-5-N zmniejszone.

Tolerancja

Pomimo stosowania takiej samej dawki i statego stezenia azotanéw we krwi obserwowano
zmniejszenie skuteczno$ci produktu leczniczego. Powstala tolerancja na izosorbidu diazotan ustepuje
w ciagu 24 godzin po odstawieniu produktu leczniczego.

Jesli produkt leczniczy stosowany byt z odpowiednimi przerwami, nie obserwowano rozwinigcia si¢
tolerancji na izosorbidu diazotan.

5.3 Przedkliniczne dane dotyczace bezpieczenstwa

Toksycznos¢ po podaniu jednorazowym
Badania toksycznosci po podaniu jednorazowym nie wykazaly szczegdlnego zagrozenia dla cztowieka.

Toksycznos¢ po podawaniu wielokrotnym

U szczurdw i psOw po stosowaniu maksymalnie duzych dawek dobowych (480 mg/kg.mc. u szczuréw
1 90 mg/kg mc. u pséw) obserwowano toksyczne dziatania na osrodkowy uktad nerwowy oraz
powigkszenie watroby. Powickszenie watroby mozna przypisa¢ dziataniu izosorbidu diazotanu.

Genotoksycznos¢ oraz rakotworczosé
Badania nie wykazaty dzialania mutagennego ani rakotworczego.

Toksyczny wplyw na reprodukcje

Badania nie wykazaty toksycznego wplywu na reprodukcje.
6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna

Talk

Magnezu stearynian

Krospowidon

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

Brak danych

6.3. OKres waznosci

3 lata

6 UR.DZL.ZLN.4020.01975.2014



6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 25°C.
6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry z folii Aluminium/PVC w tekturowym pudetku.
Opakowania zawieraja 60 tabletek.

6.6. Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez specjalnych zalecen.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

1 A Pharma GmbH

Keltenring 1+3

82041 Oberhaching, Niemcy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr R/2823

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 28.06.1999 .

Data ostatniego przedluzenia pozwolenia: 20.11.2013 .

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO

7 UR.DZL.ZLN.4020.01975.2014



