CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Dissenten, 2 mg, tabletki

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna tabletka zawiera 2 mg chlorowodorku loperamidu (Loperamidi hydrochloridum).
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki.

Okragte biate ptaskie tabletki z linig dzielaca.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Objawowe leczenie ostrej biegunki lub zaostrzenia biegunki przewlekle;.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Podanie doustne.
Tabletki nalezy popija¢ woda.

Dawkowanie

Dorosli i dzieci w wieku od 6 do 17 lat:

Poczatkowa dawka to 2 tabletki (4 mg) u dorostych i 1 tabletka (2 mg) u dzieci, nastgpnie 1 tabletka
(2 mg) po kazdym kolejnym luznym stolcu.

Maksymalna dawka dobowa wynosi 8 tabletek (16 mg) u dorostych. U dzieci dawka zalezy od masy

ciata (3 tabletki/20 kg), lecz nie powinna przekracza¢ maksymalnej dawki 8 tabletek na dobg.

Dawke zmniejsza si¢, gdy stolce ulegng normalizacji. Leczenie nalezy przerwaé w przypadku
wystapienia zaparcia.
Nie stosowa¢ dluzej niz przez 2 dni.

Dzieci w wieku ponizej 6 lat:
Produkt leczniczy Dissenten jest przeciwwskazany do stosowania u dzieci w wieku ponizej 6 lat.

Osoby w podesztym wieku:
U o0s6b w podesztym wieku nie jest wymagane dostosowanie dawki.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek:

Nie ma konieczno$ci zmiany dawkowania u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek, poniewaz
przewazajaca cze¢$¢ dawki produktu leczniczego jest metabolizowana, a metabolity oraz lek w postaci
niezmienionej sg wydalane z katem.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci wqtroby:



Pomimo braku danych dotyczacych farmakokinetyki u pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby
w tej grupie pacjentow produkt leczniczy DISSENTEN nalezy stosowaé ostroznie ze wzglgdu na
spowolnienie metabolizmu pierwszego przejscia (patrz punkt 4.4 ,.Specjalne ostrzezenia i §rodki
ostroznosci dotyczace stosowania”).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.
Produktu leczniczego Dissenten nie nalezy stosowac u dzieci w wieku ponizej 6 lat.
Nie mozna stosowaé produktu leczniczego Dissenten u pacjentow z:
- ostra czerwonka, przebiegajaca z goraczka i krwawieniem z odbytu,
- ostrym wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego lub rzekomobtoniastym zapaleniem jelita
grubego, zwigzanym ze stosowaniem antybiotykdéw o szerokim spektrum dzialania,
- bakteryjnym zapaleniem jelita grubego, wywotanym przez inwazyjne szczepy z rodzaju
Salmonella, Shigella i Campylobacter.
Stosowanie produktu leczniczego Dissenten jest przeciwwskazane we wszystkich przypadkach,
w ktorych nie jest wskazane zahamowanie perystaltyki jelit ze wzgledu na ryzyko wystgpienia
istotnych powiktan, w tym niedroznosci jelita, okr¢znicy olbrzymiej (megacolon) i ostrego rozdecia
okreznicy (foxic megacolon).
Leczenie produktem leczniczym nalezy natychmiast przerwaé w przypadku wystapienia zaparcia,
wzdecia brzucha lub niedroznosci jelit.

4.4 Specjalne ostrzezenia i SrodKi ostroznosci dotyczace stosowania

Leczenie biegunki chlorowodorkiem loperamidu jest leczeniem wylaczenie objawowym; z tego
powodu wlasciwe jest zastosowanie leczenia przyczynowego, kiedy jest to mozliwe.

Dissenten powinien by¢ ostroznie stosowany u dzieci, pacjentow w podesztym wieku, pacjentow z
alergia.

Jesli objawy ostrej biegunki nie zmniejsza si¢ po 2 dniach (48 godzinach) stosowania loperamidu lub
jesli wystapig goraczka, krwawe stolce lub wzdecia, nalezy przerwaé podawanie leku, a pacjent
wymaga konsultacji lekarza.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci watroby

Loperamid jest w znacznym stopniu metabolizowany podczas pierwszego przejscia przez watrobe.
Pomimo braku danych dotyczacych farmakokinetyki u pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci watroby
w tej grupie chorych chlorowodorek loperamidu nalezy stosowac ostroznie ze wzgledu na
spowolnienie metabolizmu pierwszego przejscia. Z tego powodu u pacjentoOw z zaburzeniami
czynnosci watroby nalezy starannie obserwowacé, czy nie wystgpuja u nich jakiekolwiek objawy
dziatania toksycznego na osrodkowy uktad nerwowy.

U pacjentéw z AIDS, stosujacych produkt leczniczy Dissenten z powodu biegunki, nalezy przerwac
leczenie po wystapieniu pierwszych objawow wzdecia brzucha. Znane sg pojedyncze doniesienia o

wystepowaniu ostrego rozdecia okreznicy u chorych na AIDS leczonych loperamidem w przebiegu
zard6wno wirusowego, jak i bakteryjnego infekcyjnego zapalenia jelita grubego.

U pacjentéw z biegunka, zwlaszcza u dzieci i pacjentdéw w podesztym wieku, moze wystapic
odwodnienie i utrata elektrolitéw. W tych przypadkach postepowaniem z wyboru jest uzupetnienie
odpowiednich ptynéw i elektrolitow.

Przedawkowanie produktu leczniczego Dissenten moze prowadzi¢ do zaparcia (patrz punkt 4.9).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Badania przedkliniczne wykazaty, iz loperamid jest substratem P-glikoproteinowym.



Jednoczesne stosowanie loperamidu (dawki pojedyncza 16 mg) z chinidyng lub rytonawirem, ktore
sg inhibitorami P-glikoproteinowymi, skutkuje 2- do 3-krotnym zwigkszeniem st¢zenia loperamidu
w osoczu. Kliniczna zalezno$¢ farmakokinetycznej interakcji loperamidu przyjmowanego

w rekomendowanych dawkach z inhibitorami P-glikoproteinowymi jest nieznana.

Jednoczesne podawanie loperamidu (dawka pojedyncza 4 mg) oraz itrakonazolu, inhibitora
cytochromu CYP3A4 i glikoproteiny P, spowodowalo 3- do 4-krotne zwigkszeniem stezenia
loperamidu w osoczu. W tym samym badaniu inhibitor cytochromu CYP2CS8, gemfibrozyl, zwickszat
stezenie loperamidu mniej wigcej 2-krotnie. Skojarzenie itrakonazolu i gemfibrozylu powodowato
4-krotny wzrost maksymalnego stezenia loperamidu i 13-krotne zwiekszenie catkowitej ekspozycji
osocza. Wzrostom podanych wartosci nie towarzyszyty objawy ze strony osrodkowego uktadu
nerwowego (OUN), co sprawdzono z zastosowaniem testow psychomotorycznych (tj. subiektywna
ocena sennosci oraz test zastgpowania cyfr symbolami).

Jednoczesne podawanie loperamidu (dawka pojedyncza 16 mg) oraz ketokonazolu, inhibitora
cytochromu CYP3A4 i glikoproteiny P, spowodowato 5-krotne zwigkszenie st¢zenia loperamidu

w osoczu. Zwiekszeniu temu nie towarzyszyto nasilone dziatanie farmakodynamiczne, co sprawdzono
stosujac pupilometrig.

Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania loperamidu z inhibitorami cytochromu P-450 (CYP450).

Jednoczesne podawanie loperamidu z desmopresyna podawang doustnie skutkowato 3-krotnym
zwigkszeniem stezenia desmopresyny w osoczu, prawdopodobnie w zwiazku z mniejsza ruchliwoscia
przewodu pokarmowego.

Leki o podobnych wtasciwosciach farmakologicznych moga wzmagaé dziatanie loperamidu a leki
przyspieszajace przejscie przez przewod pokarmowy moga hamowac jego dzialanie.

Jednoczesne stosowanie loperamidu z produktami leczniczymi spowalniajgcymi perystaltyke jelit (np.
cholinolitykami) moze nasila¢ dziatanie loperamidu.

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza:

Pomimo braku dowodow na to, ze chlorowodorek loperamidu posiada wtasciwosci teratogenne lub
embiotoksyczne, przed jego zastosowaniem w cigzy, zwlaszcza w pierwszym trymestrze, nalezy
rozwazy¢ spodziewane korzysci leczenia i potencjalne ryzyko.

Karmienie piersia:
Mate ilosci loperamidu moga przenika¢ do mleka kobiecego, dlatego nie zaleca si¢ stosowania
loperamidu w okresie karmienia piersig.

Plodnos¢:
Brak danych.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

W trakcie leczenia biegunki chlorowodorkiem loperamidu moze wystapi¢ zmgczenie, zawroty glowy
lub senno$¢. Z tego powodu nalezy zachowaé ostroznos¢ podczas prowadzenia pojazdoéw i obstugi
urzadzen mechanicznych.

4.8 Dzialania niepozadane

Doro$li i dzieci w wieku powyzej 12 lat:




Bezpieczenstwo chlorowodorku loperamidu oceniono u 3076 dorostych i dzieci w wieku powyzej

12 lat, ktorzy uczestniczyli w badaniach klinicznych (z grupa kontrolng Iub bez niej) chlorowodorku
loperamidu stosowanego w leczeniu biegunki. Z tego 26 badan dotyczylo biegunki ostrej (N=2755),

a 5 badan — biegunki przewleklej (N=321).

Najczesciej zglaszanymi dziataniami niepozadanymi (tj. o czgstosci wystepowania >1%) w badaniach
klinicznych chlorowodorku loperamidu w biegunce ostrej byly: zaparcie (2,7%), wzdecia brzucha
(1,7%), bol gtowy (1,2%) 1 nudnosci (1,1%). W badaniach klinicznych w biegunce przewleklej
najczgsciej zgltaszanymi dziataniami niepozadanymi (tj. o czg¢stosci wystepowania >1%) byty: wzdecia
brzucha (2,8%), zaparcie (2,2%), nudnosci (1,2%) i zawroty gtowy (1,2%).

W Tabeli 1 przedstawiono czgstosci wystepowania dziatan niepozadanych u 3076 dorostych i dzieci
w wieku > 12 lat, ktérzy uczestniczyli w 31 badaniach klinicznych (z grupa kontrolna lub bez niej)
chlorowodorku loperamidu w leczeniu biegunki ostrej lub przewleklej. Z tego 26 badan dotyczyto
biegunki ostrej (N=2755), a 5 badan — biegunki przewleklej (N=321). Czgstosci wystgpowania
przedstawione w Tabeli 1 s3 zgodne z nastgpujacym schematem: bardzo czesto (>1/10), czesto
(>1/100 do <1/10), niezbyt czgsto (>=1/1000 do <1/100), rzadko (>1/10000 do <1/1000) i bardzo
rzadko (<1/10000).

Tabela 1. Czgstos¢ wystepowania dziatan niepozadanych zgloszonych podczas stosowania
chlorowodorku loperamidu w badaniach klinicznych u dorostych i dzieci w wieku >12 Iat.

Czestos¢ wystepowania
Klasyfikacja ukladéw i narzadéw Biegunka ostra Biegunka przewlekla
(N=2755) (N=321)
Zaburzenia ukladu nerwowego
Bol gtowy Czgsto Niezbyt czgsto
Zawroty glowy Niezbyt czgsto Czgsto
Zaburzenia przewodu pokarmowego
Zaparcie, nudnosci, wzdgcia brzucha Czgsto Czgsto
B0l brzucha, dyskomfort w jamie. brzusznej, sucho$¢ w jamie Niezbyt czesto Niezbyt czesto
ustne]
Bol w gornej czgsci jamy brzusznej, wymioty Niezbyt czgsto
Dyspepsja Niezbyt czgsto
Powigkszenie obwodu brzucha Rzadko
Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Wysypka Niezbyt czgsto

Dane dotyczace dzialan niepozadanych po wprowadzeniu chlorowodorku loperamidu do obrotu
Poniewaz w procesie okre$lania czesto$ci wystgpowania dziatan niepozadanych uzyskanych po
wprowadzeniu do obrotu chlorowodorku loperamidu nie rozrézniono przewleklej i ostrej biegunki
oraz dorostych i dzieci, ponizej wymienione dziatania niepozadane dotycza obu wskazan i obu
populacji pacjentow. Dziatania niepozadane zidentyfikowane po wprowadzeniu chlorowodorku




loperamidu do obrotu wymieniono ponizej wedhug Klasyfikacji Uktadéw i Narzadoéw oraz Stownika
Preferowanej Terminologii Medycznej dla Dziatalnosci Rejestracyjnej (Medical Dictionary for
Regulatory Activities, MedDRA):

Zaburzenia uktadu immunologicznego: reakcja nadwrazliwos$ci, reakcja anafilaktyczna (w tym
wstrzas anafilaktyczny) i reakcja anafilaktoidalna.

Zaburzenia uktadu nerwowego: sennos¢, utrata przytomnosci, ostupienie, obnizony poziom
$wiadomo$ci, wzmozone napi¢cie mi¢sniowe i zaburzenia koordynacji.

Zaburzenia oka: zwezenie zrenic.

Zaburzenia przewodu pokarmowego: niedrozno$¢ jelit (w tym niedrozno$¢ porazenna), okreznica
olbrzymia (w tym ostre rozdgcie okreznicy), bol i uczucie piekacego jezyka.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej: wykwity pecherzowe (w tym zespot Stevensa-Johnsona,
toksyczna rozptywna martwica naskorka i rumien wielopostaciowy), obrzek naczynioruchowy,
pokrzywka i §wigd.

Zaburzenia nerek i drog moczowych: zatrzymanie moczu.
Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania: zmgczenie.

Dzieci i mtodziez

Bezpieczenstwo stosowania chlorowodorku loperamidu oceniono u 607 pacjentow w wieku od 10 dni
do 13 lat, ktérzy uczestniczyli w 13 badaniach klinicznych (z grupa kontrolng lub bez niej)
dotyczacych stosowania chlorowodorku loperamidu w leczeniu biegunki ostrej. Ogoétem, profil dziatan
niepozadanych w tej populacji pacjentow byt podobny do profilu obserwowanego w badaniach
klinicznych chlorowodorku loperamidu u dorostych i dzieci w wieku 12 lat i starszych.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie 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 niepozgdane 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 22 49 21 301, faks: + 48 22 49 21 309, e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Objawy

W przypadku przedawkowania, w tym takze przedawkowania wzglednego wskutek zaburzen
czynnosci watroby, moga wystapic nastepujace objawy: depresja osrodkowego uktadu nerwowego
(ktorej objawami sg: otepienie (stupor), nieprawidtowa koordynacja, sennos¢, zwezenie zrenic,
wzmozone napiecie miesniowe, depresja oddechowa oraz zaparcie. Dzieci sa bardziej wrazliwe na
skutki przedawkowania chlorowodorku loperamidu niz dorosli. Z tego wzgledu zaleca sig, aby lek
znajdowatl si¢ poza zasiegiem dzieci, poniewaz przypadkowe spozycie, zwlaszcza u dzieci w wieku
ponizej 4 lat, moze wywola¢ zaparcie i zahamowanie czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego z
sennoscig 1 zwolnieniem czesto$ci oddechow. W takiej sytuacji dziecko nalezy poddac $cistej
obserwacji lekarskiej przez 48 godzin.

Leczenie



Postepowanie po przedawkowaniu obejmuje ptukanie zotadka, prowokowanie wymiotow,
zastosowanie §rodkow przeczyszczajacych lub wlewki doodbytniczej.

W przypadku wystapienia objawow przedawkowania jako antidotum nalezy poda¢ nalokson. Jesli to
konieczne, wykonuje si¢ powtorne wstrzyknigcie naloksonu po 1 do 3 godzin od podania poprzedniej
dawki; nalezy bardzo doktadnie monitorowac pacjenta przez co najmniej 48 godzin, aby upewnic¢ sie,
czy nie wystapilo u niego zaostrzenie objawow depresji osrodkowego uktadu nerwowego.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki hamujace perystaltyke jelit.
Kod ATC: A07 DAO03

Loperamid jest syntetyczng substancjg o dziataniu przeciwbiegunkowym do stosowania doustnego.
Hamuje wybiorczo aktywnos¢ perystaltyczng jelit w wyniku bezposredniego dziatania na podtuzne i
okrezne migsnie gladkie $ciany jelita poprzez oddziatywanie na neuronalne mechanizmy
cholinergiczne i niecholinergiczne.

Badania na izolowanych narzgdach wykazaty, ze loperamid w sposob zalezny od dawki zmniejsza
aktywno$¢ perystaltyki jelit oraz moze hamowac skurcze wywotane przez stymulacj¢ pradem lub
podanie nikotyny i prostaglandyn. Dalsze badania farmakologiczne wykazaty, ze loperamid dziata
silniej niz difenoksylat, morfina lub kodeina, prowadzac do spowolnienia u myszy pasazu zotadkowo-
jelitowego porcji wegla oraz zmniejsza u myszy i szczuréw biegunke wywotang podaniem oleju
rycynowego.

Loperamid stosowany u ludzi w dawkach terapeutycznych nie wywiera ogdlnego dziatania
opioidowego.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Stezenie maksymalne we krwi po podaniu doustnym wystepuje u ludzi po 4 godzinach. Okres
pottrwania wynosi 7 do 15 godzin. W ciagu 3 dni 25% wchlonigtej dawki jest wydalane z kalem
W postaci niezmienionej oraz 1-2% z moczem w postaci niezmienionej lub sprz¢zonej z kwasem
glukuronowym.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane toksykologiczne wykazuja, ze loperamid charakteryzuje si¢ fagodna toksycznoscia ostra (LDs
po podaniu doustnym wynosi 185 mg/kg u szczurow, 105 mg/kg u myszy oraz 41,5 mg/kg u $winek
morskich) oraz malg toksycznos¢ przewlekta (u szczuréw i pséw po podaniu doustnym). Produkt nie
ma dziatania teratogennego (u szczurdéw i u krolikow po podaniu doustnym).

Brak przedklinicznych danych istotnych dla lekarza przepisujacego lek, ktore nie bytyby wymienione
w innych punktach Charakterystyki Produktu Leczniczego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Magnezu stearynian
Celuloza mikrokrystaliczna

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne



Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci

5 lat.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.
Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania
Blistry z polichlorku winylu i aluminium, w tekturowym pudetku.
Opakowanie zawiera 15 lub 30 tabletek.

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

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Bez specjalnych wymagan dotyczacych usuwania.

Wszystkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

SPA - Societa Prodotti Antibiotici S.p.A.

Via Biella 8, 20143 Mediolan,

Wtochy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr R/0207

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTUI DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 16.09.1993 r.

Data ostatniego przediuzenia pozwolenia: 06.05.2013 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



