Apstiprinats ZVA 14180-250509

ZALU APRAKSTS

1. ZALU NOSAUKUMS

Spirix® 25 mg tabletes
Spirix”™ 50 mg tabletes
Spirix® 100 mg tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

25 mg tabletes: tablet€ ir 25 mg spironolaktona (Spironolactonum,).
50 mg tabletes: tablete ir 50 mg spironolaktona (Spironolactonum).
100 mg tabletes: tabletg ir 100 mg spironolaktona (Spironolactonum,).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Tabletes.

25 mg: balta tablete ar dalfjuma Iiniju un apzimejumu “AB-43”
50 mg: balta tablete ar dalfjuma Iiniju un apzim&jumu “AB-72”
100 mg: balta tablete ar dalfjuma Itniju

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas

Asciti un tiiska ar hiperaldosteronismu.

Primars hiperaldosteronisms.

Hroniska sirds mazsp&ja — papildus parastajai sirds mazspgjas terapijai.

4.2 Devas un lietoSanas veids
Devu titre atbilstosi pacienta atbildes reakcijai, lai varétu lietot mazako iesp&jamo efektivo
devu.

Pieaugusie
25 — 100 mg vienu vai divas reizes diena.

Hroniskas sirds mazspgjas papildterapija
Pieaugusie:
sakumdeva 25 mg diena.

Bérni:

sakumdeva ir pa 1 — 3 mg uz kg kermena masas, dalita 1 — 4 devas. Maksimala dienas deva ir
240 mg. Devu samazina Iidz 1 — 2 mg uz kg kermena masas balstterapijas laika vai
kombingtas arsteSanas gadijuma ar citiem diurétiskajiem lidzekliem.

Jaundzimusie:
0,8 — 1 mg uz kg kermena masas ik péc 8 stundam. Lieto iekskigi.
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Gados vecaki cilveki:
terapija jauzsak ar zemako devu un jatitr€ uz augsu, [idz sasniegts maksimalais efekts.

Jalieto esanas laika, jo Skiet, ka biopieejamiba palielinas, ja lieto kopa ar uzturu.

Nieru darbibas traucgjumi:
pacientiem ar nozimigi traucétu nieru darbibu (GFA mazaks neka 10 ml/min) ieteicams nelietot
spironolaktonu.

Aknu darbibas traucgjumi:

pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem jalieto uzmanigi, jo $ai pacientu grupai ir samazinats
spironolaktona metabolisms. leteicama sakumdeva ir pa 100 — 200 mg diena. Var pietikt ar vienu
devu diena vai pat ar 48 stundu devu lietoSanas starplaiku.

4.3 Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret spironolaktonu vai kadu no paligvielam.
. Hiperkaliémija.

. Akiita un hroniska nieru mazspgja.

. Antrija.

. Hiponatriemija.

. Adisona slimiba.

° Griitnieciba, zidiSana.

. Hipovolémija, dehidratacija.

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto$ana

Spironolaktons var izraisit:

. Skidruma un elektrolitu Iidzsvara novirzes (ka jau visi diurétiskie lidzek]i);
. ginekomastiju virieSiem un krisu palielinasanos sievietém.

Spironolaktons uzmanigi lietojams:
. pacientiem ar palielinatu hiperkali€mijas risku (gados vecakiem cilvekiem, diabéta
slimniekiem, pacientiem ar traucgtu nieru vai aknu darbibu (biezi jakontrolg elektrolitu
limenis seruma);

° pacientiem ar palielinatu metabolas acidozes risku;

. pacientiem, kuri tiek arstéti ar citiem kalijaizturoSiem diurétiskajiem Iidzekliem, AKE
inhibitoriem, angiotenzina 2 antagonistiem un kalija preparatiem). (Skafit apakSpunktu
4.5),

. spironolaktona lietoSanas laika nedrikst lietot alkoholiskus dz&rienus;

. porfirijas pacientiem jaieveéro piesardziba.

Spirix sastava ir laktoze. Nedrikst lietot pacienti ar parmantotu galaktozes nepanesamibu, Tpasa
veida parmantotu laktazes deficitu (Lapp laktazes deficitu) vai glikozes/galaktozes
malabsorbcijas sindromu.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Digoksins

Digoksta un spironolaktona kombinacija var izraisit digoksina renala klirensa pavajinasanos un
digoksina aizstasanu ta saistiSanas vietas.

AKE inhibitori, angiotenzina 2 antagonisti, kalijaizturosie diurétiskie lidzek[i, kalija preparati
Lietojot spironolaktonu kopa ar kalija saliem (piem&ram, kalija hloridu), vielam, kas samazina
kalija ekskr&ciju (kaliju aizturoSiem diurétiskiem lidzkliem, pieméram, triamterénu vai
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amiloridu) vai ar AKE inhibitoriem, var paaugstinaties kalija [Tmenis seruma vai pat rasties
smaga, potenciali dzivibai bistama hiperkaliemija.

Vienlaiciga AKE inhibitoru, furosemida un spironolaktona lietoSana var izraistt akiitu nieru
mazspeju.

Antihipertensivie lidzek[i
Spironolaktons pastiprina antihipertensivo lidzeklu iedarbibu.

Noradrenalins
Spironolaktons var pavajinat noradrenalina iedarbibu uz asinsvadiem. Piesardziba jaievéro
regionalas vai vispargjas anestézijas laika.

Nesteroidie pretickaisuma lidzek]i
Kombinacija ar spironolaktonu var izraisit hiperkalieémiju; vienlaiciga lietoSana var pavajinat
spironolaktona diurétisko darbibu.

Lietojot kopa ar akoholu, barbituratiem, vai ar tricikliskiem antidepresantiem paaugstinas
ortostatiskas hipotennsijas risks.

Jaizvairas no lietoSanas ar litija preparatiem, jo spironolaktons samazina litija preparatu nieru
klirensu un paaugstinas ta toksicitate.

Platina savienojumi palielina nefrotoksicitates un ototoksicitates risku.

Alfa adrenoreceptoru blokatori — pastiprinata hipotensiva iedarbiba, palielinats pirmas devas
hipotensiva efekta risks ar postsinaptiskajiem alfa adrenoreceptoru blokatoriem, pieméram,
prazosinu.

Pastiprinata hipotensiva iedarbiba lietojot vienlaicigi ar adrenoblokatoriem, betablokatoriem,
alkoholu, aldesleikinu, alprostadilu, amifostinu, vispargjas anestézijas lidzekliem, klonidinu,
fenotiaziniem, nitratiem, moksonidinu, moksisilitu, minoksidilu, metildopu, levodopu,
tizanidinu, hidralazinu, tricikliskajiem antidepresantiem, anksiolitiskiem un miega lidzekliem.

Palielinats hiponatrieémijas risks lietojot vienlaicigi ar aminoglutetimidu, karbamazepinu.

4.6 Gritnieciba un zidiSana

Griitnieciba

Gritniecem nevajadzetu lietot.

Pettjumos dzivniekiem noverota reproduktiva toksicitate (skatit apakSpunktu 5.3). Iesp€&jamais
risks cilvékam nav zinams.

Zidisana

Spironolaktonu zidiSanas perioda drikst lietot tikai absoliitas indikacijas gadijuma, ja guvums
atsver iesp&jamo bistamibu beérnam. Spironolaktons izdalas mates piena. Ja spironolaktona
lietosana ir biitiska, zidiSana japartrauc un jaizvélas alternativa metode zidaina baro$anai.

4.7 letekme uz speju vadit transportiidzeklus un apkalpot mehanismus
Spirix nedaudz vai vidgji stipri var ietekmét sp&ju vadit transportlidzeklis un apkalpot
mehanismus, Tpasi arst€Sanas sakuma un palielinot devu.

4.8 Nevelamas blakusparadibas
Nevelamas blakusparadibas ir atkarigas no devas, ka arT arstéSanas ilguma. Biezak noverotas
blakusparadibas ir hiperkali€mija (9%), reproduktivas sistémas un kriits dziedzeru traucgjumi,



Apstiprinats ZVA 14180-250509

pieméram, ginekomastija, par ko zinots 13% pacientu (Iidz 100 mg deva). Ginekomastija
parasti izziid, kad partrauc zalu lietoSanu. Citas blakusparadibas ir galvassapes, dispepsija,

caureja, nogurums un miegainiba.

Labdabigi, laundabigi un neprecizeti audzeji
(ieskaitot cistas un polipi)

Loti reti (<1/10 000, ieskaitot atseviskus
zinojumus)

Krits vézis

Asins un limfatiskas sistemas traucejumi
Reti (>1/10 000 un <1/1000)

Agranulocitoze, trombocitopénija. Eozinofilija
pacientiem ar aknu cirozi.

Imiinas sistemas traucejumi
Reti (>1/10 000 un <1/1000)

Eozinofilija un izsitumi (1. tipa alergiskas
reakcijas)

Vielmainas un uztures traucéjumi
Loti biezi (>1/10)

Biezi (>1/100 un <1/10)

Retak (>1/1000 un <1/100)

Reti (>1/10 000 un <1/1000)

Hiperkalieémija pacientiem ar traucgtu nieru
darbibu, kuri vienlaikus tiek arstéti ar kalija
preparatiem.

Hiperkaliemija:

1) pacientiem ar traucétu nieru darbibu,

2) pacientiem, kuri tiek arsteti ar AKE inhibitoru
vai kalija hloridu,

3) gados vecakiem cilvekiem,

4) diabgta slimniekiem.

Hiponatri€mija.
Acidoze.

Dehidratacija, porfirija, parejosa slapekla Iimena
paaugstinasanas asinis un urina.

Psihiskie traucejumi

Retak (>1/1000 un <1/100) Apjukums.
Nervu sistémas traucéjumi
Loti biezi (>1/10) Galvassapes.

Retak (>1/1000 un <1/100)

Reti (>1/10 000 un <1/1000)

Vajums, letargija pacientiem ar cirozi, parestézija.
Miegainiba, ataksija, apjukums.
Paralize, lengana paraplégija hiperkaliemijas dgl.

Sirds funkcijas traucéjumi
Loti biezi (>1/10)

Smaga hiperkali€mija, kas izraisa sirds aritmiju
(reiz€m letalu) pacientiem ar trauc€tu nieru
darbibu, kuri vienlaikus tiek arstéti ar kalija
preparatiem. Hipotensija.

Asinsvadu sisteémas
traucejumi
Loti reti (<1/10 000, ieskaitot atseviskus

Vaskulits.
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zinojumus)

Kunga-zarnu trakta traucgjumi
Loti biezi (>1/10)

Biezi (>1/100 un <1/10)

Reti (>1/10 000 un <1/1000)

Dispepsija, caureja.
Slikta duisa un vemSana.

Gastrits, Cllas, asinoSana no gastrointestinala
trakta, krampji.

Sapes vedera.

Aknu un/vai Zults izvades sistemas traucéjumi
Loti reti (<1/10 000, ieskaitot atseviskus
zinojumus)

Hepatits.

Hepatotoksicitate, aknu enzimu limena
paaugstinasanas.

Adas un zemadas audu bojajumi
Retak (>1/1000 un <1/100)

Loti reti (<1/10 000, ieskaitot atseviskus

Izsitumi, natrene, erit€éma, hloazma.

Alopgcija, ekzeéma, erythema annular

Zinojumus) centrifugum.
Matu izkriSana.

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas

bojajumi Muskulu krampyji.

Retak (>1/1000 un <1/100)

Loti reti (<1/10 000, ieskaitot atseviskus
zinojumus)

Sistemas sarkana vilkéde (SLE).

Osteomalacija.

Nieru un urinizvades sistemas traucéjumi
Retak (>1/1000 un <1/100)

Loti reti (<1/10 000, ieskaitot atseviskus
zinojumus)

Elektrolitu lidzsvara izmainas, hiperhlorémiska
metabola acidoze.

Paaugstinats kreatinina [Tmenis seruma.

Akiita nieru mazspgja.

Reproduktivas sistémas traucéjumi un kriits
slimibas
Loti biezi (>1/10)

Biezi (>1/100 un <1/10)

VirieSiem:

pavajinata dzimumtieksme, erekcijas traucgjumi,
ginekomastija, impotence, balss tembra
paaugstinasanas.

Sievietem:
krusu palielinasanas, krtiSu jutigums, menstruacijy
traucgjumi, amenoreja, balss tembra parmainas,
hirsutisms.

Sievietem:
mainiti izdalfjumi no maksts, pavajinata
dzimumtieksme.
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Neaugliba, lietojot ]oti lielas devas (450 mg
diena), amenoreja, asino$ana p€cmenopauze.

Visparé€ji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas
vieta
Loti biezi (>1/10)

Nogurums, miegainiba.

4.9 Pardozésana

Toksicitate
625 mg 16 gadus vecam pusaudzim p&c kunga satura izvadiSanas izraisija vid€ji smagu
saind@Sanos.

Simptomi

Pirmajas stundas pec pardozesanas nav nopietnu simptomu. Ar laiku attistisies hiperkaliemija,
kuras sekas ir palielinats letalu sirds aritmiju risks. Citi iesp&jamie simptomi ir vajums,
parest€zija, lengana paralize, slikta diiSa, vemsana, ataksija, sedacija, apjukums, hipernatriémija,
izsitumi un raksturigas parmainas elektrokardiogramma.

Arstéesana

Nav specifiska antidota. ArsteSana parasti ir simptomatiska un uzturosa.

Pardozesanas simptomi izztd pec zalu lietoSanas partraukSanas. Hiperkaliemijas gadijjuma
samaziniet kalija uznemsanu un nepiecieSamibas gadijuma ievadiet kaliju izvadosu diurétisko
l1dzekli, intravenozi glikozi ar insulinu vai perorali jonu apmainas svekus.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: aldosterona antagonisti, CO3DAO1

Kalijaizturosais diurétiskais lidzeklis. Aldosterona antagonists.

Spironolaktons pastiprina natrija un tidens izvadiSanu un mazina kalija izvadiSanu.
Spironolaktons ir steroids ar struktiiru, kas lidzinas dabiskajam virsnieru garozas hormonam
aldosteronam. Spironolaktons darbojas distalajos nieru kanalinos, saistoties pie receptoriem
konkurencg ar dabisko aldosteronu.

Iedarbiba sakas pakapeniski 2 - 3 dienas p&c arst€Sanas saksanas. Konkurgjosa saistiSanas pie
receptoriem sakas 2 — 4 stundas pec arstéSanas saksanas.

Spironolaktonu parsvara lieto ka diur€tisku Iidzekli cilvekiem ar sirds mazspgju, ka ar1 tiskam un
Skidrumu veédera dobuma aknu cirozes del.

Spironolaktonu var lietot arT primara hiperaldosteronisma arst€Sanai.

Spironolaktonam piemit ari vél cita endokrinologiska iedarbiba - androgéno hormonu sintézes
inhibicija. Inhibicija notiek receptoru Iiment.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

UzsiikSanas

Spironolaktons gandriz pilnigi uzsiicas gastrointestinalaja trakta. UzstikSanas atrums ir atkarigs
no dalinu lieluma un zalu formas.

Izkliede
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Maksimala spironolaktona koncentracija plazma tiek sasniegta péc 1 — 3 stundam, aktivajam
metabolitam kanrenonam - péc 2 — 4 stundam. Abu vielu saistiSanas ar plazmas olblatumvielam
parsniedz 90%. Spironolaktona biopieejamiba ir 60 — 70% un eliminacijas pusperiods

aptuveni 1,3 stundas. Kanrenona plazmas eliminacijas pusperiods ir 16 — 22 stundas. UzkraSanas
apmérs audos un zalu sp&ja skersot hematoencefalisko barjeru nav zinama. Lidzsvara
koncentracija tiek sasniegta pec 3 — 4 dienam. ledarbiba mazinas 2 — 3 dienas p&c lietoSanas
partraukSanas. Maksimala hipotensiva iedarbiba ir péc 2 — 3 ned&lam.

Metabolisms

Uzskata, ka spironolaktons tiek galvenokart metaboliz&ts aknas. Zales metabolizgjas strauji un
ekstensivi 11dz vairakiem metabolitiem, pieméram, kanrenonam, kanrenona gliceronidiem un
kanrenona tioesteriem.

Eliminacija

Spironolaktons tiek izvadits metabolitu veida galvenokart urina (47 — 53%), ka art izkarnijumos
(35%).

Eliminacijas pusperiods ir 1,3 stundas, kanrenonam 9 — 23 stundas. Spironolaktons vai ta
metaboliti var Skersot placentu. Kanrenons neliela daudzuma izdalas mates piena.

53 Prekliniskie dati par drosibu

Nevéelama iedarbiba konstateta dzivnieku petijumos p&cnacgjiem, ja lietotas 2,5 — 5 reizes
lielakas devas neka kliniska deva cilvékam. Iesp&jama nozime kliniska lieto§ana cilvékam
nav zinama.

Spironolaktons var izraistt audzéjus zurkam — galvenokart adas, aknu, vairogdziedzera un nieru.
Akiita toksicitate zurkam pelém un truSiem ir neliela, tadgjadi terapeitiskas robezas ir plasas.
Hroniskas lietosanas pétijumos novérotas histologiskas parmainas zurku aknas un
vairogdziedzerd, ka ar1 zurku tévinu dzimumorganos. Pertiku teviniem noverotas seklinieku un
kriits dziedzeru parmainas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Visas devas satur:

laktozes monohidratu; magnija stearatu (E 470b), mikrokristalisko celulozi (E 460); natrija
laurilsulfatu, povidonu (E 1201); risu cieti; silicija dioksidu (koloidalu beziidens) un
piparmétru ellu.

25 mg tabletes vél satur: agaru.
50 mg un 100 mg tabletes v&l satur: natrija cietes glikolatu un levomentolu.

6.2 Nesaderiba
Nav piemérojama.

6.3 UzglabaSanas laiks
5 gadi

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Nav nepiecieSami 1pasi uzglabasanas apstakli.

6.5 Iepakojuma veids un saturs
Plastmasas konteiners. Iepakojuma 20 un 60 tabletes.
Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.
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6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvideSanai

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Nycomed SEFA AS

Jaama 55B,

63308, Polva

Igaunija

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

Spirix® 25 mg tabletes: 99-0352

Spirix”® 50 mg tabletes: 99-0353

Spirix® 100 mg tabletes: 99-0354

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

29.04.2004

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

2008. gada oktobris



