CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Amarhyton, 50 mg, kapsulki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde
Amarhyton, 100 mg, kapsutki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde
2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda kapsutka zawiera 50 mg lub 100 mg flekainidu octanu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Kapsutka o przedtuzonym uwalnianiu, twarda
Amarhyton, 50 mg

Nieprzezroczyste kapsutki zelatynowe rozmiar 4 z biatym korpusem i biatym wieczkiem, zawierajace
biate lub prawie biate okragte mini-tabletki.

Amarhyton, 100 mg
Nieprzezroczyste kapsutki zelatynowe rozmiar 3 z szarym korpusem i biatym wieczkiem, zawierajace
biate lub prawie biate okragte mini-tabletki.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania:

Flekainid stosowany jest w leczeniu:

1. czestoskurczu nawrotnego w wezle przedsionkowo-komorowym (AVNRT); arytmii zwiagzanych z
zespotem Wolfa-Parkinsona-White'a i podobnych zaburzen zwigzanych z obecnoscig dodatkowych
drog przewodzenia, jesli inne leczenie okazato si¢ nieskuteczne,

2. ciezkiej, objawowej i zagrazajacej zyciu napadowej arytmii komorowej, ktéra nie zareagowata na
inne leczenie lub jesli inne leczenie nie byto tolerowane,

3. napadowych arytmii przedsionkowych (migotanie przedsionkdw, trzepotanie przedsionkow
i czgstoskurcz przedsionkowy), u pacjentéw z objawami podmiotowymi po konwersji, w przypadku,
gdy istnieje konieczno$¢ leczenia z powodu nasilenia objawow klinicznych, jesli inne leczenie nie
byto skuteczne; pacjentdw z organicznymi chorobami serca i (lub) zaburzeniami czynnos$ci lewej
komory nalezy wykluczy¢ ze wzgledu na zwigkszone ryzyko proarytmicznego dziatania produktu.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Rozpoczecie leczenia flekainidu octanem i zmiany dawkowania wymagaja nadzoru lekarza; nalezy
monitorowac¢ zapis EKG i stgzenie flekainidu w osoczu. W takich przypadkach u niektdrych pacjentow
konieczna moze by¢ hospitalizacja, zwlaszcza u pacjentow z zagrazajacymi zyciu komorowymi
zaburzeniami rytmu serca; decyzje powinien podja¢ specjalista kardiolog. U pacjentow z
kardiomiopatig organiczna, a zwtaszcza u osob z zawatem mig$nia sercowego W wywiadzie, leczenie
flekainidem mozna rozpocza¢ jedynie, jesli inne leki przeciwarytmiczne, inne niz nalezace do klasy Ic
(zwtaszcza amiodaron), sg nieskuteczne lub nietolerowane i jesli leczenie niefarmakologiczne (zabieg



chirurgiczny, ablacja, wszczepienie stymulatora) nie jest wskazane. Podczas leczenia wymagany jest
Scisty nadzér lekarza, z monitorowaniem zapisu EKG i oznaczaniem stezenia flekainidu w osoczu.

Dorosli i miodziez (W wieku 13-17 lat)

Nadkomorowe zaburzenia rytmu serca: Zalecana dawka poczatkowa wynosi 50 mg dwa razy na dobg.
Zwigkszenie dawki mozna rozwazy¢ po 4-5 dobach leczenia. Optymalna dawka wynosi 200 mg na
dobg. W razie konieczno$ci dawke mozna zwigkszy¢ do dawki maksymalnej, wynoszacej 300 mg na
dobe.

Komorowe zaburzenia rytmu: Zalecana dawka poczatkowa wynosi 100 mg dwa razy na dobe.
Maksymalna dawka dobowa wynosi 400 mg i jest zazwyczaj stosowana u pacjentdw o duzej masie ciata
lub jesli konieczna jest szybka kontrola arytmii. Po 3-5 dobach zaleca si¢ stopniowe dostosowywanie
dawki, do najmniejszej dawki, ktdra zapewnia kontrolg rytmu serca. Mozliwe jest zmniejszenie dawki
podczas dtugotrwatego leczenia.

Pacjenci w podesztym wieku

U pacjentdéw w podesztym wieku maksymalna poczatkowa dawka dobowa powinna wynosi¢ 100 mg na
dobe w jednej lub dwoch dawkach podzielonych, poniewaz szybkos¢ eliminacji flekainidu z osocza moze
by¢ zmniejszona u 0s6b w podesztym wieku. Nalezy to wzia¢ pod uwage podczas dostosowywania dawki.
U pacjentow w podeszlym wieku nie nalezy stosowac¢ dawki wiekszej niz 300 mg na dobe.

Dzieci w wieku ponizej 12 lat
Nie zaleca si¢ stosowania flekainidu octanu u dzieci w wieku ponizej 12 lat, ze wzglgdu na brak danych
dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania.

Stezenie flekainidu w osoczu

Na podstawie ttumienia przedwczesnych skurczéw komorowych (PVC) wydaje sig, ze konieczne jest
uzyskanie stgzenia w osoczu 200-1000 ng/ml, w celu osiagnigcia maksymalnego dziatania leczniczego.
Stezenia w osoczu powyzej 700-1000 ng/ml wiaza si¢ ze zwigkszonym prawdopodobienstwem
wystapienia dziatan niepozadanych.

Zaburzenia czynnosci nerek

U pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnoéci nerek (klirens kreatyniny 35 ml/min/1,73 m? lub mniej)
maksymalna dawka poczgtkowa powinna wynosi¢ 100 mg na dobg, w jednej lub dwéch dawkach
podzielonych. W przypadku stosowania flekainidu u takich pacjentow zaleca si¢ czgste 0znaczanie
stezenia w osoczu. W zalezno$ci od uzyskanego skutku i tolerancji dawke mozna stopniowo zwigkszac.
Po 6 do 7 dobach leczenia dawke mozna dostosowaé w zalezno$ci od dziatania i tolerancji. U
niektorych pacjentow z cigzkg niewydolnoscig nerek moze wystepowaé bardzo powolny klirens
flekainidu, a tym samym wydtuzony okres pottrwania (60-70 godzin).

Zaburzenia czynnosci wgtroby
Nalezy uwaznie obserwowac pacjentdw z zaburzeniami czynnos$ci watroby i nie stosowaé dawki
wigkszej niz 100 mg na dobe, w dawce pojedynczej lub w dwéch dawkach podzielonych.

Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas leczenia pacjentdw ze statym stymulatorem serca i nie nalezy
stosowa¢ dawki wigkszej niz 100 mg dwa razy na dobg.

U pacjentow otrzymujgcych jednocze$nie cymetydyne lub amiodaron wymagany jest $cisty nadzor.
U niektorych pacjentdw konieczne moze by¢ zmniejszenie dawki; nie nalezy stosowa¢ dawki wiekszej
niz 200 mg na dobe. Nalezy monitorowac stan pacjenta na poczatku i podczas trwania leczenia.

Podczas leczenia zaleca si¢ okresowe oznaczanie stezenia flekainidu w osoczu i wykonywanie badan
EKG (wykonywanie badania EKG raz w miesigcu, a podczas dlugotrwatego stosowania co 3 miesiace).
Na poczatku leczenia i podczas zwickszania dawki badanie EKG nalezy wykonywaé co 2-4 dni.



Jesli flekainid jest stosowany u pacjentdw z ograniczeniami dotyczacymi dawkowania, nalezy czesto
wykonywa¢ badania EKG (jednoczes$nie z regularnym oznaczaniem stezenia flekainidu w osoczu).
Dawke nalezy dostosowywac co 6-8 dni. U takich pacjentdw badanie EKG nalezy wykona¢ w 2. i 3.
tygodniu, w celu oceny dziatania dawki okre$lonej dla danego pacjenta.

Sposob podawania
Podanie doustne. Aby unikng¢ mozliwosci wptywu pokarmu na wchtanianie flekainidu, produkt nalezy
przyjmowac na €zczo lub godzing przed positkiem.

4.3 Przeciwwskazania

o Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1.

o Pacjenci z niewydolno$cia serca i pacjenci z zawalem migs$nia sercowego W wywiadzie, u ktorych
wystapity bezobjawowe skurcze komorowe ektopowe lub bezobjawowy nietrwaty czgstoskurcz

komorowy.

o Pacjenci z przetrwalym migotaniem przedsionkow, u ktorych nie prébowano przywrécic rytmu
zatokowego.

o Pacjenci z ostabiong lub zaburzong czynno$cia komor, wstrzasem kardiogennym, ciezka

bradykardig (mniej niz 50 skurczOw na minutg), ciezkim niedoci$nieniem.

o Stosowanie w skojarzeniu z lekami przeciwarytmicznymi klasy | (leki blokujace kanaty sodowe).

o Pacjenci z hemodynamicznie istotng chorobg zastawkowa serca.

o Pacjenci z zaburzeniami wezta zatokowego, zaburzeniami przewodzenia przedsionkowego,
blokiem przedsionkowo-komorowym drugiego lub wyzszego stopnia, blokiem odnogi pgczka
Hisa lub blokiem dystalnym, jesli nie jest dostepny zestaw ratowniczy, umozliwiajgcy stymulacje
serca.

o Pacjenci z bezobjawowymi lub tagodnymi, objawowymi arytmiami komorowymi.

o Rozpoznany zespot Brugadow.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Leczenie flekainidem podawanym doustnie nalezy przeprowadza¢ w szpitalu lub pod nadzorem

specjalisty u pacjentéw z:

- czestoskurczem nawrotnym w wezle AV, arytmia zwiazang z zespotem Wolffa-Parkinsona-
White'a oraz z podobnymi zaburzeniami zwigzanymi z obecnoscig dodatkowej drogi
przewodzenia,

- napadowym migotaniem przedsionkéw, jesli wystepujg objawy podmiotowe.

Nalezy nadzorowaé rozpoczecie leczenia flekainidu octanem i zmiany dawkowania, monitorujac zapis
EKG i stezenie flekainidu w 0soczu. W przypadku niektorych pacjentdéw moze by¢ konieczna
hospitalizacja, szczegdlnie u pacjentow z potencjalnie zagrazajgcymi zyciu komorowymi zaburzeniami
rytmu serca.

Flekainid, podobnie jak inne leki przeciwarytmiczne, moze powodowa¢ dziatania proarytmiczne, tj.
moze prowadzi¢ do pojawienia si¢ cigzszych arytmii, zwigkszenia czgstosci istniejacej arytmii lub
nasilenia objawéw (patrz punkt 4.8).

Nalezy unika¢ stosowania flekainidu u pacjentow z organiczng chorobg serca lub zaburzeniami
czynnosci lewej komory (patrz punkt 4.8).

Przed zastosowaniem flekainidu nalezy wyréwnac¢ zaburzenia elektrolitowe (np. hipo- i hiperkaliemig)
(patrz punkt 4.5). Hipokaliemia lub hiperkaliemia moga wptywac na dziatanie lekow
przeciwarytmicznych klasy I. Hipokaliemia moze wystapi¢ u pacjentéw stosujgcych leki moczopedne,
kortykosteroidy lub $rodki przeczyszczajace.



Przed zastosowaniem flekainidu nalezy wyroéwnac¢ cigzka bradykardie lub znaczne niedocisnienie
tetnicze.

Poniewaz eliminacja flekainidu z osocza moze by¢ znacznie wolniejsza u pacjentow z istotnymi
zaburzeniami czynno$ci watroby, nie nalezy stosowa¢ leku Amarhyton u tych pacjentéw, chyba ze
potencjalne korzysci przewyzszaja ryzyko. Zaleca si¢ monitorowanie st¢zenia flekainidu w osoczu.

Flekanid nalezy stosowa¢ ostroznie u pacjentdw z zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny
<35 ml/min/1,73 m?) oraz nalezy monitorowa¢ stezenie flekainidu w osoczu.

U pacjentéw w podesztym wieku szybkos¢ eliminacji flekainidu z 0socza moze by¢ zmniejszona.
Nalezy to wzia¢ pod uwage podczas dostosowywania dawki.

Nie zaleca si¢ stosowania flekainidu u dzieci w wieku ponizej 12 lat, poniewaz nie ma wystarczajacych
danych dotyczacych stosowania w tej grupie wiekowej.

Wiadomo, ze flekainid podwyzsza prog stymulacji wsierdzia, tj. zmniejsza wrazliwo$¢ wsierdzia na
stymulacj¢. To dziatanie jest odwracalne i jest bardziej wyrazne w przypadku progu stymulacji w ostrej
fazie niz w fazie przewlektej. Z tego powodu, flekainid nalezy stosowac ostroznie u wszystkich
pacjentow ze statym stymulatorem serca lub czasowo umieszczonymi elektrodami i nie nalezy go
podawac pacjentom z istniejagcym stymulatorem o niskim progu lub nieprogramowalnym, chyba ze jest
dostepny zestaw ratowniczy, umozliwiajacy stymulacj¢ serca.

Ogodlnie, podwojenie szerokosci lub napigcia impulsu jest wystarczajace do przywrocenia rytmu, ale
uzyskanie progdw komorowych mniejszych niz 1 wolt moze by¢ trudne w przypadku poczatkowe;j
implantacji w obecnosci flekainidu.

Niewielkie ujemne dziatanie inotropowe flekainidu moze mie¢ znaczenie u pacjentow
predysponowanych do niewydolnos$ci serca. Doswiadczono trudno$ci w defibrylacji niektorych
pacjentéw. W wiekszosci zgtoszonych przypadkdéw wystepowala wezesniej istniejgca choroba serca z
powiekszeniem serca, zawal mig$nia sercowego W wywiadzie, choroba serca o podtozu miazdzycowym
oraz niewydolnos¢ serca.

Flekainid nalezy stosowa¢ ostroznie u pacjentow z nagltym poczatkiem migotania przedsionkow po
zabiegu kardiochirurgicznym.

Wykazano, ze flekainid zwigksza ryzyko $miertelnosci u pacjentéw po zawale mig$nia Sercowego
z bezobjawowymi komorowymi zaburzeniami rytmu.

Odnotowano przyspieszenie rytmu komor w przebiegu migotania przedsionkéw w przypadku
niepowodzenia leczenia.

Stosowanie flekainidu powoduje wydtuzenie odstepu QT i poszerzenie zespotu QRS 0 12-20%. Wplyw
na odstep JT jest znikomy. Istnieja jednak doniesienia o Wydtuzeniu odstepu JT do 4%. Jednakze to
dzialanie jest mniej wyrazne niz obserwowane W przypadku lekéw przeciwarytmicznych klasy la.

Podczas stosowania flekainidu moze ujawni¢ si¢ zespot Brugaddw. Jesli podczas leczenia flekainidem
wystapia zmiany W zapisie EKG podczas leczenia flekainidem, mogace wskazywac na obecnos¢
zespotu BrugadOw, nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia.

Nabiat (mleko, mleko w proszku i ewentualnie jogurt) moga zmniejsza¢ wchtanianie flekainidu u dzieci
i niemowlat. Flekainid nie jest zatwierdzony do stosowania u dzieci w wieku ponizej 12 lat.
Odnotowano toksycznos¢ flekainidu podczas stosowania u dzieci, u ktérych zmniejszono spozycie



mleka, jak rowniez u niemowlat, u ktérych wprowadzono karmienie dekstroza zamiast podawania
mleka.

Nalezy zachowaé ostrozno$¢ i uwaznie obserwowac pacjenta w przypadku zmiany leczenia flekainidem
na inny produkt, ze wzgledu na waski indeks terapeutyczny.

Dalsze ostrzezenia i $rodki ostroznos$ci znajdujg si¢ w punkcie 4.5.
4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Leki przeciwarytmiczne klasy |
Flekainidu nie nalezy podawa¢ jednoczesnie z innymi lekami przeciwarytmicznymi klasy I (np.
chinidyna).

Leki przeciwarytmiczne klasy 11

Nalezy rozwazy¢ mozliwos¢ addytywnego dziatania inotropowego ujemnego lekow
przeciwarytmicznych Kklasy I1, tj. beta-adrenolitykow i innych lekdw o dziataniu depresyjnym na serce,
stosowanych jednoczesnie z produktem Amarhyton.

Leki przeciwarytmiczne klasy Il

Jesli flekainid jest podawany jednocze$nie z amiodaronem, zazwyczaj stosowang dawke flekainidu
nalezy zmniejszy¢ 0 50% oraz nalezy uwaznie obserwowac pacjenta, czy nie wystgpilty dziatania
niepozadane. W takim przypadku nalezy kontrolowa¢ st¢zenie flekainidu w osoczu.

Leki przeciwarytmiczne klasy 1V

Nalezy uwaznie rozwazy¢ stosowanie produktu Amarhyton z antagonistami wapnia, np. werapamilem.
Moga wystapi¢ zagrazajace zyciu lub nawet zakonczone zgonem dziatania niepozadane na skutek
interakcji powodujacych zwigkszenie stezenia w osoczu (patrz punkt 4.9). Flekainid jest w znacznym
stopniu metabolizowany przez izoenzym CYP2D6 cytochromu P450, wiec jednoczesne stosowanie
lekdw hamujacych (np. leki przeciwdepresyjne, neuroleptyki, propranolol, rytonawir, niektore leki
przeciwhistaminowe) lub indukujacych (np. fenytoina, fenobarbital, karbamazepina) ten izoenzym moze
odpowiednio zwigkszy¢ lub zmniejszy¢ stezenie flekainidu w osoczu (patrz ponizej).

Zwiekszenie ste¢zenia w 0osoczu moze réwniez wynikaé z zaburzen czynnosci nerek, z powodu
zmniejszonego klirensu flekainidu (patrz punkt 4.4).

Przed zastosowaniem produktu Amarhyton nalezy wyroéwnaé hipokaliemie, hiperkaliemig i inne
zaburzenia elektrolitowe. Hipokaliemia moze wystapi¢ w wyniku jednoczesnego stosowania lekow
moczopednych, kortykosteroidow lub srodkéw przeczyszczajacych.

Leki przeciwhistaminowe
Istnieje zwigkszone ryzyko arytmii komorowych zwigzanych ze stosowaniem mizolastyny, astemizolu i
terfenadyny (nalezy unika¢ jednoczesnego podawania).

Leki przeciwwirusowe
Stosowanie rytonawiru, lopinawiru i indynawiru powoduje zwigkszenie stezenia flekainidu w osoczu
(istnieje zwigkszone ryzyko arytmii komorowych, dlatego nalezy unikaé¢ jednoczesnego podawania).

Leki przeciwdepresyjne

Paroksetyna, fluoksetyna i inne leki przeciwdepresyjne zwigkszaja stezenie flekainidu w osoczu;
zwigkszone ryzyko arytmii obserwowano podczas stosowania trjpierscieniowych lekow
przeciwdepresyjnych.

Leki przeciwpadaczkowe



Ograniczone dane dotyczace pacjentdw przyjmujacych znane induktory enzymow (fenytoina,
fenobarbital, karbamazepina), wskazuja jedynie na 30% zwigkszenie tempa eliminacji flekainidu.

Leki przeciwpsychotyczne
Klozapina - istnieje zwigkszone ryzyko arytmii.

Leki przeciwmalaryczne
Chinina i halofantryna zwigkszajg st¢zenie flekainidu w osoczu.

Leki przeciwgrzybicze
Terbinafina moze zwickszac stezenie flekainidu w osoczu w wyniku hamowania aktywnosci CYP2D6.

Leki moczopedne
Tak zwany efekt grupy moze prowadzi¢ do kardiotoksycznosci z powodu hipokaliemii.

Leki przeciwhistaminowe (blokujqce receptory Ho, stosowane w leczeniu choroby wrzodowej)
Cymetydyna, antagonista receptoréw H, hamuje metabolizm flekainidu. U zdrowych oséb
otrzymujacych cymetydyne (1 g na dobe) przez 1 tydzien, AUC flekainidu zwickszylo si¢ o okoto 30%,
a okres poltrwania wydtuzyt si¢ o okoto 10%.

Leki stosowane w leczeniu uzaleznienia od nikotyny

Jednoczesne podawanie bupropionu (metabolizowanego przez CYP2D6) i flekainidu nalezy rozpoczaé
ostroznie, 0d najmniejszej zalecanej dawki obu lekow. Jesli bupropion jest dodawany do schematu
leczenia pacjenta juz przyjmujacego flekainid, nalezy rozwazy¢ konieczno$¢ zmniejszenia dawki
flekainidu.

Glikozydy nasercowe

Flekainid moze powodowa¢ zwickszenie stezenia digoksyny w osoczu o okoto 15%, wiec jest mato
prawdopodobne, aby miato to znaczenie kliniczne u pacjentéw ze stezeniem w osoczu w zakresie
terapeutycznym.

Zaleca si¢ oznaczanie stezenia digoksyny w osoczu u pacjentow stosujgcych glikozydy naparstnicy co
najmniej po 6 godzinach po przyjeciu kazdej dawki digoksyny, przed podaniem lub po podaniu
flekainidu.

Leki przeciwzakrzepowe
Leczenie flekainidem nie wptywa na stosowanie doustnych lekow przeciwzakrzepowych.

4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Ciaza

Dane z badan na zwierzgtach sg sprzeczne i nie pozwalaja wyciagnaé¢ wnioskéw na temat dziatania
embriotoksycznego i teratogennego (patrz punkt 5.3).

Dane pokazuja, ze flekainid przenika przez tozysko do ptodu u pacjentek przyjmujacych flekainid w
czasie cigzy.

Nie zaleca si¢ stosowania produktu Amarhyton podczas ciazy.

Karmienie piersia

Flekainid przenika do mleka kobiecego. Stezenia w osoczu u karmionych piersia niemowlat sa 5-10
razy mniejsze niz stezenia terapeutyczne leku (patrz punkt 5.2). Chociaz ryzyko dziatan niepozadanych
u niemowlecia jest bardzo mate, flekainid nalezy stosowac podczas karmienia piersig tylko, jesli
potencjalne korzysci sg wieksze niz ewentualne ryzyko.




4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Flekainidu octan wywiera umiarkowany wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania
maszyn. Zdolnoé¢ prowadzenia pojazdow, obstugiwania maszyn i pracy bez stabilnej podstawy moze
zosta¢ zaburzona przez dziatania niepozadane, takie jak zawroty glowy i zaburzenia widzenia, jesli

wystapia.
4.8 Dzialania niepozadane

Podobnie jak inne leki przeciwarytmiczne, flekainid moze powodowa¢ arytmig.

Istniejace arytmie moga si¢ nasili¢ lub moga wystapi¢ nowe zaburzenia rytmu. Ryzyko dziatania
proarytmicznego jest najwigksze U pacjentdw z organiczna choroba serca i (lub) znaczacymi
zaburzeniami czynnosci lewej komory.

Najczestsze dziatania niepozadane dotyczace uktadu sercowo-naczyniowego to: blok przedsionkowo-
komorowy I1i Il stopnia, bradykardia, niewydolno$¢ serca, bol w klatce piersiowej, zawat mig$nia
sercowego, niedoci$nienie, zahamowanie zatokowe, tachykardia (przedsionkowa i komorowa) oraz
kotatanie serca.

Najczestszymi dziataniami niepozadanymi sg zawroty gtowy i zaburzenia widzenia, ktére wystepuja u
okoto 15% leczonych pacjentow. Te dziatania niepozadane sg zazZwyczaj przemijajace

i ustepuja w trakcie kontynuowania leczenia lub po zmniejszeniu dawki. Ponizsza lista dziatan
niepozadanych powstata na podstawie doswiadczen z badan klinicznych i zgtoszen po wprowadzeniu
leku do obrotu.

Dziatania niepozadane sa wymienione ponizej wedlug klasyfikacji uktadoéw i narzadéw oraz czestosci
wystepowania. Czestos¢ jest zdefiniowana nastepujaco:

. Bardzo czgsto (> 1/10)

. Czesto (> 1/100 do <1/10)

. Niezbyt czgsto (> 1/1000 do <1/100)

. Rzadko (> 1/10 000 do <1/1000)

. Bardzo rzadko (<1/10 000)

. Nieznana (czgstos¢ nie moze by¢ okre$lona na podstawie dostepnych danych)

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Niezbyt czesto: zmniejszenie liczby krwinek czerwonych, zmniejszenie liczby krwinek biatych
1 zmniejszenie liczby plytek krwi.

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Bardzo rzadko: zwigkszenie miana przeciwciat przeciwjadrowych z zapaleniem uktadowym lub bez
zapalenia.

Zaburzenia psychiczne

Czesto: depresja, niepokoj, bezsennosc.
Niezbyt czesto: omamy, dezorientacja, amnezja.
Rzadko: nerwowos¢.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Bardzo czesto: zawroty glowy pochodzenia osrodkowego i uczucie ,,pustki” w glowie, ktore sa zwykle
przemijajace. Zawroty glowy i bol glowy.

Czesto: parestezja, ataksja, dyskineza, niedoczulica, nadmierne pocenie si¢, omdlenie, drzenie, zawroty
gtowy pochodzenia btednikowego, nagle zaczerwienienie skory (zwlaszcza twarzy i szyi), sennosc,
szum uszny.

Niezbyt czesto: neuropatia obwodowa, drgawki.




Zaburzenia oka
Bardzo czesto: zaburzenia widzenia, takie jak podwojne widzenie i niewyrazne widzenie.
Bardzo rzadko: gromadzenie ztogow w rogowce.

Zaburzenia ucha i blednika
Rzadko: szum uszny, zawroty gtowy pochodzenia btednikowego.

Zaburzenia serca

Czesto: dziatanie proarytmiczne, ktore jest najbardziej prawdopodobne u pacjentdw z organiczng
chorobg serca i (lub) znacznym zaburzeniem czynnosci lewej komory — polega ono na zwigkszeniu
czestosci przedwezesnych skurczéw komorowych, az do wystapienia cigzszych postaci czestoskurczu
komorowego.

Niezbyt czesto: U pacjentOw z trzepotaniem przedsionkéw moze wystapic¢ przewodzenie AV 1:1 ze
zwickszong czestoscig akcji serca.

Nieznana: specyficzne zmiany w EKG (wydtuzenie odstepu PQ, QT, PR i zespotu QRS, zwigkszenie
czestoscei 1 nasilenia zaburzen rytmu serca), zmiany progu stymulacji, bradykardia, zahamowanie
zatokowe, wystapienie lub nasilenie istniejacej niewydolnosci serca.

U pacjentdw z trzepotaniem przedsionkow stosowanie flekainidu wigze si¢ z przewodzeniem AV 1:1 po
poczatkowym zwolnieniu czynno$ci przedsionkOw z wynikajacym z tego przyspieszeniem czynnosci
komor. Moze rowniez wystapic¢ blok przedsionkowo-komorowy (11'i I11 stopnia), blok odnogi peczka
Hisa, blok zatokowo-przedsionkowy, zatrzymanie czynnosci serca, bradykardia, niewydolno$¢ serca/
zastoinowa niewydolno$¢ serca, b6l w klatce piersiowej, niedoci$nienie, zawal migsnia sercowego,
kotatanie serca, zahamowanie zatokowe i tachykardia (przedsionkowa lub komorowa). W takich
przypadkach nalezy przerwac leczenie flekainidem. Ujawnienie istniejacego zespotu Brugadow.

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i Srédpiersia
Czesto: dusznosc.

Rzadko: zapalenie ptuc.

Nieznana: zwloknienie ptuc, srddmigzszowa choroba ptuc.

Zaburzenia zotadka i jelit

Czesto: nudnosci, wymioty, biegunka, zaparcie, bol brzucha.

Niezbyt czesto: zaburzenia smaku, sucho$¢ btony §luzowej jamy ustnej, zmniejszenie apetytu,
niestrawnos¢, wzdecie.

Zaburzenia watroby i drog zolciowych
Rzadko: zwigkszenie aktywnos$ci enzymow watrobowych z zottaczka lub bez.
Nieznana: zaburzenia czynnosci watroby.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Niezbyt czesto: alergiczne zapalenie skory, w tym wysypka, tysienie.
Rzadko: nasilona pokrzywka.

Bardzo rzadko: reakcje nadwrazliwosci na $wiatto.

Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki tacznej
Nieznana: bol stawow i bol migsni.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
Czesto: ostabienie, zmeczenie, goraczka, obrzek, dyskomfort.

Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Jesli wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione W
ulotce, nalezy powiedzie¢ 0 tym lekarzowi lub farmaceucie. Dziatania niepozadane mozna zgtaszac
bezposrednio do Departamentu Monitorowania Niepozgdanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu
Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobdw Medycznych i Produktéw Biobdjczych




Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

tel.: + 48 22 49 21 301, faks: + 48 22 49 21 309, strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl
Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

Dzi¢ki zglaszaniu dzialan niepozgdanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

49 Przedawkowanie

Przedawkowanie flekainidu jest stanem nagtym, potencjalnie zagrazajacym zyciu. Zwigkszona
wrazliwos¢ na lek i zwigkszone stg¢zenie W 0S0CzU, powyzej zakresu terapeutycznego, moga rowniez
wynika¢ z interakcji z lekami (patrz punkt 4.5). Nie jest znane specyficzne antidotum.

Nie ma znanego sposobu na szybkie usunigcie flekainidu z organizmu. Ani dializa, ani hemoperfuzja
nie sg skuteczne.

Leczenie powinno by¢ podtrzymujace i moze obejmowac usunigcie nie wchlonigtego leku z przewodu
pokarmowego. Dodatkowe postepowanie moze polegaé¢ na podawaniu lekéw o dziataniu inotropowym
dodatnim lub stymulujacych czynnos¢ serca, takich jak dopamina, dobutamina lub izoproterenol, jak
réwniez na stosowaniu wentylacji mechanicznej i wspomaganiu krazenia krwi (np. za pomoca pompy
balonowej).

Nalezy rozwazy¢ czasowe przezzylne wszczepienie stymulatora serca, W przypadku bloku
przewodzenia. Zaktadajac, ze okres pottrwania w osoczu wynosi okoto 20 godzin, moze zaistnie¢
koniecznos$¢ kontynuowania leczenia podtrzymujacego przez dtuzszy czas. Wymuszona diureza z
zakwaszeniem moczu teoretycznie sprzyja wydalaniu leku.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwarytmiczne, klasa Ic, flekainid
Kod ATC: C01BCO04

Flekainidu octan nalezy do lekow przeciwarytmicznych klasy Ic, stosowanych w leczeniu cigzkich,
objawowych, zagrazajacych zyciu arytmii komorowych i nadkomorowych.

Na podstawie wtasciwosci elektrofizjologicznych, flekainid jest zwigzkiem przeciwarytmicznym,
wykazujacmy dziatanie miejscowo znieczulajace (klasa Ic). Jest to lek miejscowo znieczulajacy typu
amidowego, strukturalnie podobny do prokainamidu i enkainidu, poniewaz $rodki te sg rowniez
pochodnymi benzamidu.

Flekainid jako zwigzek klasy Ic charakteryzuja zasadniczo trzy cechy:

- wyrazne hamowanie szybkiego kanalu sodowego w mig¢éniu sercowym,

- kinetyka o0 powolnym poczatku i zakoficzeniu hamowania kanatéw sodowych (co odzwierciedla
powolne przytaczanie si¢ i powolng dysocjacj¢ z kanatu sodowego),

- inny wplyw leku na czas trwania potencjatow czynno$ciowych w komorkach mie$ni komor w
stosunku do wtokien Purkinjego (brak wptywu w mie$niach, znaczne skrocenie we witdknach
Purkinjego).

To potaczenie wlasciwosci prowadzi do znacznego zmniejszenia szybkosci przewodzenia we wioknach,
ktore zalezg od szybkich kanatéw depolaryzacji i do umiarkowanego wydtuzenia skutecznego okresu
refrakcji podczas badania na izolowanej tkance serca. Te wlasciwosci elektrofizjologiczne flekainidu
octanu moga prowadzi¢ do wydtuzenia odstgpu PR i poszerzenia zespotu QRS w zapisie EKG. W
bardzo duzym stezeniu, flekainid wykazuje stabe dziatanie hamujace wolne kanaty w migsniu
sercowym. Towarzyszy temu dziatanie inotropowe ujemne.



5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Flekainid jest prawie catkowicie wchtaniany po podaniu doustnym i nie ulega znacznemu
metabolizmowi pierwszego przejscia. Biodostgpnos¢ z tabletek zawierajacych flekainidu octan wynosi
okoto 90%.

Stezenia terapeutyczne w osoczu mieszczg si¢ w zakresie od 200 do 1000 ng/ml.

Po podaniu dozylnym $redni czas do osiagnigcia maksymalnego stezenia w surowicy wynosi 0,67
godziny, a $rednia biodostgpnos¢ wynosi 98%, w poréwnaniu z warto§ciami wynoszacymi 1 godzing
i 78% dla roztworu podawanego doustnie lub 4 godziny i 81% dla tabletki.

Dystrybucja
Flekainid wiaze si¢ z biatkami osocza w okoto 40%. Flekainid przenika przez tozysko i do mleka
kobiecego.

Metabolizm

Flekainid jest w znacznym stopniu metabolizowany (w zaleznos$ci od polimorfizmu genetycznego) do
dwoch gtownych metabolitow: m-O-dealkilowanego flekainidu i m-O-dealkilowanego laktamu
flekainidu, ktore moga wykazywac pewna aktywnos¢. Wydaje sig, ze jego metabolizm jest zalezny od
izoenzymu CYP2D6 cytochromu P450, co wskazuje na polimorfizm genetyczny.

Eliminacja

Flekainid jest wydalany glownie z moczem, okoto 30% w postaci niezmienionego leku, a pozostata
czg$¢ w postaci metabolitow. Okoto 5% jest wydalane z katem. Wydalanie flekainidu zmniejsza sig¢
w przypadku niewydolnosci nerek, chordb watroby, niewydolnoéci serca i moczu 0 odczynie
zasadowym. Podczas hemodializy mozna usuna¢ tylko okoto 1% niezmienionego flekainidu.

Okres poltrwania flekainidu w fazie eliminacji wynosi okoto 20 godzin.

5.3 Przedkliniczne dane dotyczace bezpieczenstwa

Dane przedkliniczne z badan in vitro i in vivo nie wykazaly dziatania genotoksycznego ani
rakotworczego. Nie zaobserwowano wpltywu na ptodno$¢ u zwierzat.

U nowozelandzkich biatych krolikoéw doustne podawanie duzych dawek flekainidu powodowato
dziatanie teratogenne i embriotoksyczne. Jednak takich skutkéw nie zaobserwowano u holenderskich
krolikow lub szczurdw.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Dla wszystkich kapsutek:

Rdzer mini-tabletki:

Powidon K-25;

Celuloza mikrokrystaliczna;
Krospowidon (typ A);
Krzemionka koloidalna bezwodna;
Magnezu stearynian,

Otoczka mini-tabletki:

Kwasu metakrylowego i metylu metakrylanu kopolimer (1:2);
Makrogol 400;

Talk.
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Otoczka kapsulki (tylko dla 50 mg): zelatyna i tytanu dwutlenek (E171).
Otoczka kapsulki (tylko dla 100 mg): zelatyna, tytanu dwutlenek (E171) i zelaza tlenek czarny (E172).

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie ustalono.

6.3  Okres waznosci

3 lata

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Produkt nie wymaga specjalnych warunkow przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blistry z folii PVC/PVDC/Aluminium z 28 lub 30 kapsutkami w tekturowym pudetku.
Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowaé si¢ w obrocie.

6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Nie ma specjalnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Swyssi AG

14 Lyoner Strasse,

60528 Frankfurt am Main,
Niemcy

Tel. +49 69 66554 162
Email: info@swyssi.com

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Amarhyton, 50 mg:
Pozwolenie nr

Amarhyton, 100 mg:
Pozwolenie nr

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO
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