CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Mizodin, 250 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Jedna tabletka zawiera 250 mg prymidonu (Primidonum).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka
Tabletka okragta, biata, obustronnie wypukta, z kreska dzielgcg po jednej stronie i z napisem
Mizodin po drugiej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania
Produkt leczniczy Mizodin jest wskazany w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi lekami
przeciwdrgawkowymi w napadach padaczkowych uogdlnionych toniczno-klonicznych (grand
mal), nocnych mioklonicznych, czeSciowych ztozonych (psychomotorycznych) i czgsciowych
prostych.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dorosli i dzieci w wieku powyzej 9 lat:

Dawka wynosi od 3 tabletek (750 mg) do 6 tabletek (1500 mg) na dobg. Lek powinien by¢
stosowany wg ponizszego schematu:

Dawka Kolejne dni leczenia
125 mg (pot tabletki) na dobe — | przez pierwsze 3 dni
wieczorem
125 mg 2 razy na dobe czwarty, piaty i szésty dzien
125 mg 3 razy na dob¢ siodmy, 6smy i dziewigty dzien
dawka podtrzymujaca dziesiaty dzien

250 mg 3 razy na dobe¢

Dawka podtrzymujaca moze by¢ modyfikowana w miar¢ potrzeb i tolerancji pacjenta.
Nie nalezy przekracza¢ dawki 6 tabletek (1500 mg) na dobe.

Stezenie prymidonu w osoczu po podaniu doustnym moze si¢ znacznie rozni¢ u poszczegdlnych
pacjentow, dlatego skuteczng dawke produktu leczniczego nalezy dobiera¢ indywidualnie. Nalezy
roOwniez pami¢taé, ze jeden z metabolitow prymidonu — fenobarbital, moze wptywaé na stezenie
prymidonu we krwi, na dziatania niepozgdane, interakcje oraz efekt terapeutyczny prymidonu.
Zarowno rozpoczgcie leczenia, jak 1 zakonczenie lub zamiana produktu leczniczego na inny
powinny nastepowac stopniowo. Nagle odstawienie produktu leczniczego moze sprowokowac
stan padaczkowy.



4.3 Przeciwwskazania

e Nadwrazliwos$¢ na prymidon, barbiturany lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza
wymieniong w punkcie 6.1.

e Ostra przerywana porfiria (metabolit prymidonu — fenobarbital wptywa na enzym bioracy
udziat w syntezie porfiryny).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nalezy zachowac¢ szczegdlng ostrozno$¢ stosujac produkt leczniczy Mizodin w stanach
chorobowych, takich jak:
e zaburzenia czynnosci nerek i (lub) watroby, poniewaz mozliwa jest kumulacja
metabolitéw barbituranow;
e hiperkineza, poniewaz prymidon nasila jej objawy;
e choroby uktadu oddechowego (np. astma, rozedma ptuc), poniewaz moze wystapic¢
depresja oddechowa.

Ciezkie reakcije skorne

Podczas stosowania prymidonu notowano zagrazajace zyciu reakcje skorne: zespdt Stevensa-Johnsona
(SJS, ang. Stevens-Johnson syndrome), toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskorka (TEN, ang.
toxic epidermal necrolysis,) oraz reakcja polekowa z eozynofilig i objawami og6élnymi (DRESS).
Nalezy poinformowac pacjenta o objawach przedmiotowych i podmiotowych oraz starannie
kontrolowa¢, czy nie wystgpuja reakcje skorne. Najwicksze ryzyko zespotu Stevensa-Johnsona,
toksycznego martwiczego oddzielania si¢ naskorka lub zespotu DRESS wystepuje w pierwszych
tygodniach leczenia. Jesli wystepuja objawy przedmiotowe i podmiotowe zespotu Stevensa-Johnsona,
toksycznego martwiczego oddzielania si¢ naskorka lub zespolu DRESS (np. postepujaca wysypka
skorna, czesto z pecherzami lub zmianami na btonach s§luzowych), nalezy przerwac leczenie
prymidonem.

Najlepsze wyniki w leczeniu zespotu Stevensa-Johnsona, toksycznego martwiczego oddzielania si¢
naskorka i zespotu DRESS zapewnia wczesne rozpoznanie i natychmiastowe odstawienie kazdego
podejrzewanego leku. Wczesne odstawienie leku wiaze si¢ z lepszym rokowaniem. Jesli podczas
stosowania prymidonu (lub fenobarbitalu) wystapity u pacjenta objawy zespotu Stevensa-Johnsona,
toksycznej nekrolizy naskorka lub zespotu DRESS, nie nalezy nigdy ponownie rozpoczynaé leczenia
prymidonem u pacjenta (patrz punkt 4.8).

Kobiety w wieku rozrodczym

Prymidon podawany kobiecie w cigzy moze powodowac uszkodzenie ptodu.

Ekspozycja na prymidon w okresie prenatalnym moze zwigksza¢ ryzyko wystapienia wrodzonych
wad rozwojowych okoto 2-3 razy (patrz punkt 4.6).

Prymidon nie powinien by¢ stosowany u kobiet w wieku rozrodczym, chyba ze potencjalne korzysci
przewazaja nad ryzykiem, po rozwazeniu innych odpowiednich opcji leczenia.

Kobiety w wieku rozrodczym, kiedy przyjmuja prymidon w okresie cigzy, powinny by¢ w petni
poinformowane o potencjalnym ryzyku dla ptodu.

Przed rozpoczeciem leczenia prymidonem u kobiet w wieku rozrodczym, nalezy rozwazy¢ wykonanie
testu cigzowego w celu wykluczenia cigzy.

Kobiety w wieku rozrodczym powinny stosowaé wysoce skuteczng antykoncepcj¢ w trakcie leczenia i
przez 2 miesigce po przyjeciu ostatniej dawki produktu leczniczego.

Z powodu indukcji enzymow prymidon moze ostabia¢ dziatanie terapeutyczne doustnych $rodkow
antykoncepcyjnych zawierajacych estrogen i (lub) progesteron.

Kobietom w wieku rozrodczym nalezy doradzi¢ stosowanie innych metod antykoncepcji (patrz punkty
4.514.6).



Kobiety, ktore planuja cigzg nalezy poinformowacé, aby skonsultowaty si¢ z lekarzem z
wyprzedzeniem, aby mozna bylo udzieli¢ im odpowiedniego poradnictwa i omoéwi¢ inne opcje
leczenia przed poczeciem i przed zaprzestaniem stosowania antykoncepcji.

Kobiety w wieku rozrodczym nalezy réwniez poinformowaé, aby natychmiast skontaktowaty si¢ z
lekarzem, jesli zajda w ciazg lub podejrzewaja, ze moga zaj$¢ w cigze podczas leczenia prymidonem.

Produkt leczniczy Mizodin nalezy podawac ostroznie dzieciom, osobom w podesztym wieku i
pacjentom ostabionym, poniewaz mogg wystapi¢ reakcje paradoksalne, np. paradoksalne pobudzenie.
Prymidon silnie hamuje czynnos¢ osrodkowego uktadu nerwowego i jest czesSciowo metabolizowany
do fenobarbitalu. Po dtugotrwatym podawaniu prymidonu moze rozwina¢ si¢ tolerancja, uzaleznienie i
wystapi¢ moga objawy odstawienia po naglym przerwaniu stosowania produktu leczniczego.

W trakcie stosowania prymidonu nalezy zachowacé ostrozno$¢ wykonujac czynnosci wymagajace
czujno$ci, poniewaz moze wystgpic¢ senno$¢. Po szybkiej zmianie pozycji ciata z siedzgcej lub lezacej
na stojgcg mogg wystapi¢ zawroty glowy.

Nie nalezy nagle przerywa¢ podawania produktu leczniczego Mizodin. W razie zakonczenia leczenia
lub zamiany produktu leczniczego na inny, dawki nalezy zmniejszaé stopniowo, w miar¢ potrzeby
wprowadzajac rownoczesnie produkt zamienny.

Podczas leczenia prymidonem moze rozwina¢ si¢ niedokrwistos¢ megaloblastyczna i z tego wzgledu
moze by¢ konieczne odstawienie produktu leczniczego Mizodin.

Prymidon wptywa na wyniki badan laboratoryjnych (patrz punkt 4.5). W trakcie dlugotrwatego
stosowania prymidonu nalezy monitorowa¢ wskazniki morfologii krwi, sktad biochemiczny krwi (co 6
miesigcy), stezenie kwasu foliowego, stezenie fenobarbitalu i prymidonu.

UWAGA!
e Podczas stosowania produktu leczniczego Mizodin nie wolno spozywac napojow
alkoholowych.

Produkt leczniczy zawiera séd
Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu w jednej tabletce, to znaczy produkt
leczniczy uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

e Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ w przypadku stosowania prymidonu jednocze$nie z innymi
lekami hamujgcymi o$rodkowy uktad nerwowy (np. lekami nasennymi, uspokajajgcymi,
przeciwhistaminowymi dziatajacymi uspokajajaco, opioidowymi lekami
przeciwbolowymi), prymidon moze nasila¢ ich dziatanie.

e Prymidon zwicksza aktywno$¢ watrobowych enzymoéw mikrosomalnych, dlatego moze
ostabia¢ dziatanie migdzy innymi kortykosteroidow, lekéw przeciwzakrzepowych,
kortykotropiny (ACTH), cyklosporyny, dakarbazyny, doksycykliny, metronidazolu.
Konieczne moze by¢ zwigkszenie dawki tych lekow.

e Prymidon zmniejsza skuteczno$¢ doustnych srodkow antykoncepcyjnych zawierajgcych
estrogeny (moze by¢ konieczna zmiana metody antykoncepcji).

¢ Inhibitory monoaminooksydazy, w tym furazolidon, prokarbazyna i selegilina, moga
przedtuzaé dziatanie prymidonu, hamujac przemiany jego aktywnych metabolitow.

e Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne moga obniza¢ prog drgawkowy i zmniejszac
dziatanie prymidonu.

e Produkt leczniczy Mizodin oddziatluje z innymi lekami przeciwpadaczkowymi, ktore
mogg zmienia¢ typ napadu padaczkowego, dlatego konieczne jest monitorowanie stezenia
tych lekow we krwi i ewentualne dostosowanie dawki prymidonu. Karbamazepina
ostabia, a pochodne kwasu walproinowego nasilaja dziatanie prymidonu.

e Prymidon jest czgsciowo metabolizowany do fenobarbitalu, jednoczesne stosowanie
prymidonu i fenobarbitalu moze zmienia¢ typ napadu padaczkowego, moze nasilac si¢
dziatanie sedatywne obu lekoéw.



e Ziele dziurawca (Hypericum perforatum) moze zmniejszac stezenie prymidonu w osoczu
1 przez to zmniejszaé jego dziatanie.

e Inhibitory anhydrazy weglanowej, stosowane jednoczes$nie z prymidonem, zwigkszajg
ryzyko wystgpienia zmian w strukturze kosci.

e Stosowanie prymidonu przez dluzszy czas przed zastosowaniem $rodkow znieczulajacych
(halotan, enfluran i metoksyfluran) zwigksza ryzyko hepatotoksycznosci i
nefrotoksycznosci.

e Podczas stosowania produktu leczniczego Mizodin moze nastgpi¢ zaburzenie
metabolizmu witaminy D, co moze powodowa¢ demineralizacje kosci. Podczas
dlugotrwatej terapii z zastosowaniem prymidonu nalezy uzupetnia¢ niedobory
witaminy D.

e W czasie stosowania prymidonu wystepuje zwigkszone zapotrzebowanie na kwas
foliowy.

e Prymidon wptywa na wyniki badan laboratoryjnych: zmniejsza wchianianie znakowanej
cyjanokobalaminy *’Co; reakcja na metyrapon moze si¢ zmniejszy¢ na skutek
zwickszonego metabolizmu metyraponu; moze wystapi¢ fatszywie dodatnia reakcja na
fentolamine, przed badaniem nalezy odstawi¢ produkt leczniczy na 24 do 72 godzin;
stezenie bilirubiny w surowicy moze si¢ zmniejszy¢ w wyniku indukcji
glukuronylotransferazy, enzymu sprzggajacego bilirubing.

4.6 Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Kobiety w wieku rozrodczym, antykoncepcja

Prymidon nie powinien by¢ stosowany u kobiet w wieku rozrodczym, chyba Zze po dokladnym
rozwazeniu alternatywnych opcji leczenia, zostanie wykazana potencjalna korzys¢ przewyzszajaca
ryzyko.

Przed rozpoczeciem leczenia prymidonem u kobiet w wieku rozrodczym, nalezy rozwazy¢
wykonanie testu cigzowego w celu wykluczenia cigzy.

Kobiety w wieku rozrodczym powinny stosowac¢ wysoce skuteczng antykoncepcje¢ podczas
leczenia prymidonem i przez 2 miesigce po przyjeciu ostatniej dawki produktu leczniczego.

Z powodu indukcji enzymoéw prymidon moze ostabia¢ dziatanie terapeutyczne doustnych srodkow
antykoncepcyjnych zawierajacych estrogen i (lub) progesteron. Kobietom w wieku rozrodczym
nalezy doradzi¢ stosowanie innych metod antykoncepcji podczas leczenia prymidonem, np.
stosowanie dwdch uzupehniajacych si¢ metod antykoncepcji, w tym bariery mechanicznej,
doustnych srodkow antykoncepcyjnych zawierajacych wicksze dawki estrogenu lub
niechormonalnej wktadki domacicznej (patrz punkt 4.5).

Kobiety w wieku rozrodczym nalezy poinformowac o ryzyku potencjalnego uszkodzenia ptodu
zwigzanego ze stosowaniem prymidonu w okresie cigzy oraz poinformowac, jak wazne jest
planowanie cigzy.

Kobietom, ktore planujg zajs¢ w cigze nalezy zaleci¢ wcezes$niejsze skonsultowanie si¢ z lekarzem
w celu uzyskania specjalistycznej porady lekarskiej i omowienia odpowiednich, innych opcji
leczenia przed poczgciem i przed zaprzestaniem stosowania antykoncepcji.

Leczenie przeciwpadaczkowe nalezy regularnie weryfikowac, zwlaszcza gdy kobieta planuje zajs¢
W cigze.

Kobiety w wieku rozrodczym powinny zosta¢ poinformowane, aby natychmiast skontaktowac si¢
z lekarzem, jesli zajdg w cigze lub podejrzewaja, ze moga zaj$¢ w cigze podczas leczenia
prymidonem.

Ciaza
Ogolne ryzyko zwigzane z przeciwpadaczkowymi produktami leczniczymi

Wszystkim kobietom w wieku rozrodczym stosujacym leki przeciwpadaczkowe, a zwlaszcza
kobietom planujacym ciaze i kobietom w cigzy, nalezy udzieli¢ specjalistycznej porady lekarskiej



dotyczacej potencjalnego ryzyka dla ptodu zwigzanego z napadami i leczeniem
przeciwpadaczkowym.

Nalezy unika¢ naglego przerwania leczenia lekami przeciwpadaczkowymi (LPP), poniewaz moze
to prowadzi¢ do napadow drgawkowych, ktére mogg mie¢ powazne konsekwencje dla kobiety i
jej nienarodzonego dziecka.

Monoterapia w leczeniu padaczki u kobiet w cigzy jest wskazana, gdy tylko jest to mozliwe,
poniewaz leczenie wieloma lekami przeciwpadaczkowymi moze wigzac¢ si¢ z wyzszym ryzykiem
wrodzonych wad rozwojowych niz monoterapia, w zalezno$ci od stosowanych lekow
przeciwpadaczkowych.

Ryzyko zwigzane z prymidonem

Prymidon przenika przez tozysko. Badania na zwierzgtach (dane literaturowe) wykazaty
toksyczny wplyw na reprodukcje u gryzoni (patrz punkt 5.3).

Dane z metaanalizy i badan obserwacyjnych wykazaty, Zze ryzyko cig¢zkich wad rozwojowych jest
okoto 2 do 3 razy wicksze niz wyjsciowe ryzyko duzych wad rozwojowych w populacji ogélne;j
(wynoszace 2-3%). Ryzyko jest zalezne od dawki; jednakze zadna dawka nie byta pozbawiona
ryzyka. Monoterapia prymidonem wigze si¢ ze zwigkszonym ryzykiem ci¢zkich wrodzonych wad
rozwojowych, w tym rozszczepu wargi i podniebienia oraz wad rozwojowych ukladu sercowo-
naczyniowego. Zglaszano réwniez inne wady rozwojowe obejmujace rozne czgsci ciata, w tym
przypadki spodziectwa, dysmorfii twarzy, efektow cewy nerwowej, dysmorfii twarzoczaszki
(matoglowie) i nieprawidlowosci palcow.

Dane z badania wskazuja na wzrost ryzyka urodzenia matych noworodkow w stosunku do wieku
cigzowego lub noworodkéw o zmniejszonej dtugosci ciata w pordwnaniu z monoterapig
lamotrygina.

Zglaszano zaburzenia neurorozwojowe u dzieci narazonych na prymidon w okresie cigzy.
Badania dotyczace ryzyka zaburzen neurorozwojowych u dzieci narazonych na prymidon w
okresie cigzy sg sprzeczne i nie mozna wykluczy¢ takiego ryzyka.

W badaniach przedklinicznych réwniez odnotowano niekorzystny wpltyw na rozwoj uktadu
nerwowego (patrz punkt 5.3).

Prymidon nie powinien by¢ stosowany w okresie cigzy, chyba ze potencjalne korzysci przewazaja
nad ryzykiem po rozwazeniu innych odpowiednich opcji leczenia.

Jezeli po ponownej ocenie leczenia prymidonem zadna inna opcja leczenia nie jest odpowiednia,
nalezy zastosowac najnizsza, skuteczng dawke prymidonu.

Kobieta powinna by¢ w petni poinformowana i zrozumie¢ ryzyko zwigzane ze stosowaniem
prymidonu w okresie cigzy.

W przypadku stosowania prymidonu w trzecim trymestrze cigzy, u noworodkdw mogg wystapic
objawy odstawienia, w tym sedacja, hipotonia i zaburzenia ssania.

Pacjentki przyjmujace prymidon powinny suplementowa¢ kwas foliowy przed poczgciem i w
okresie cigzy.

Podczas dtugotrwatej terapii z zastosowaniem prymidonu nastgpuje zmniejszenie st¢zenia kwasu
foliowego w surowicy. W okresie cigzy zwigksza si¢ zapotrzebowanie na kwas foliowy. U kobiet
w cigzy nalezy uzupetnia¢ niedobory kwasu foliowego i1 witaminy Bi,.

U noworodka moga wystapi¢ krwawienia. Ryzyko krwawiefn mozna zmniejszy¢ podajgc matce
witamine¢ K przez 1 miesigc przed porodem i w trakcie porodu, oraz noworodkowi bezposrednio
po urodzeniu. Prymidon stosowany w czasie porodu moze wywotaé zaburzenia oddychania u
noworodka.

Prymidon przenika do mleka kobiet karmigcych piersig, dlatego nie nalezy stosowac leku w
okresie karmienia piersia (prymidon moze powodowac nasilong senno$¢ u dziecka).

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn



Prymidon moze ograniczaé sprawno$¢ psychofizyczng. W czasie jego stosowania nie nalezy
prowadzi¢ pojazdow i obstugiwa¢ maszyn, ze wzgledu na mozliwos¢ wystapienia sennosci i
wydtuzenie czasu reakcji.

4.8 Dzialania niepozadane

Dziatania niepozadane wystgpujg gtdownie na poczatku leczenia. Najczestsze dziatania
niepozadane to senno$¢ i apatia. Obserwowano rowniez wyst¢gpowanie:

- zaburzen widzenia;

- nudnosci;

- boélu i zawrotdw glowy;

- wymiotow;

- oczoplasu;

- ataks;ji.
Objawy te zwykle ustgpuja po odstawieniu prymidonu.
Moga wystapic¢ reakcje idiosynkrazyjne po stosowaniu prymidonu z objawami wymienionymi
powyzej. Jezeli objawy te sg ciezkie i ostre, to nalezy przerwac stosowanie prymidonu.

Czgsto$¢ wystepowania dzialan niepozadanych okreslono zgodnie z konwencjag MedDRA i
zestawiono w ponizszej tabeli:

Bardzo czgsto: >1/10

Czgsto: >1/100 do <1/10

Niezbyt czgsto: >1/1 000 do <1/100

Rzadko: >1/10 000 do <1/1 000

Bardzo rzadko: <1/10 000

Nieznana: czesto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych.

Klasyfikacja Dzialanie niepozadane
ukladow i Czestos¢ wystepowania
narzgdow Czesto Niezbyt czesto Rzadko Nieznana
Zaburzenia niedokrwistos¢
krwi i ukladu megaloblastyczna
chlonnego
Zaburzenia reakcje alergiczne toczen rumieniowaty
ukladu objawiajace si¢
immunologicz wystepowaniem na
nego skorze zmian
grudkowo-
plamkowych
(podobnych do
wysypki
wystepujacej w
odrze lub ptonicy)
Zaburzenia reakcje paradoksalne | zmiany osobowosci z
psychiczne np. pobudzenie reakcjami
paradoksalne, psychotycznymi
szczegoOlnie u dzieci i
0s6b w podesztym
wieku
Zaburzenia sennosc, bole glowy, zawroty
ukladu apatia, glowy
nerwowego ataksja
Zaburzenia zaburzenia widzenia,
oka oczoplas
Zaburzenia nudnosci wymioty




zoladka i jelit
Zaburzenia ciezkie reakcje skorne | reakcja polekowa z
skory i tkanki jak: zluszczajace eozynofilig i
podskornej zapalenie skory, objawami og6lnymi
zespot Stevensa- (zesp6t DRESS)
Johnsona, (patrz punkt 4.4)
martwica toksyczno-
rozptywna naskorka
(zespot Lyella)
Zaburzenia bole stawow,
mie$niowo - demineralizacja kosci,
szkieletowe i przykurcz Dupuytrena
tkanki lacznej
Badania zaburzenia morfologii
diagnostyczne krwi,
zwigkszenie
aktywnosci enzymow
watrobowych, w tym
gamma-
glutamylotransferazy i
fosfatazy zasadowej

Istniejg doniesienia o zmniejszeniu gestosci mineralnej ko$ci, osteopenii, osteoporozie oraz o
ztamaniach u pacjentow stosujacych prymidon w dlugoterminowej terapii. Mechanizm dziatania
prymidonu wptywajacy na metabolizm kostny nie zostal ustalony.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

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
zglasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu
Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow
Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobojczych

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 zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Przedawkowanie powoduje dezorientacje¢, podwojne widzenie, oczoplas, trudnosci w oddychaniu,
objawy jak w upojeniu alkoholowym, w najciezszych przypadkach $pigczke i porazenie osrodka
oddechowego. Charakterystyczne dla zatrucia prymidonem jest wytrgcanie si¢ z moczu
krysztatow prymidonu i PEMA (amid kwasu fenyloetylomalonowego).

Leczenie

Stosuje si¢ leczenie podtrzymujace czynnosci zyciowe. Stosuje si¢ ptukanie zotadka i podaje si¢
wegiel aktywowany w celu zmniejszenia wchtaniania prymidonu. Podaje si¢ pltyny dozylnie,
wywotluje nasilong diureze alkaliczng. W sytuacji zagrazajacej zyciu nalezy zastosowac
hemodialize lub hemoperfuzje¢. Brak swoistego antidotum w przypadku przedawkowania
prymidonu.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwos$ci farmakodynamiczne



Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdrgawkowe. Barbiturany i ich pochodne, kod ATC:
NO03 AA 03

Dziatanie przeciwdrgawkowe wykazuje zarowno prymidon, jak i jego aktywne metabolity —
fenobarbital oraz amid kwasu fenyloetylomalonowego (PEMA). Dzialanie tych zwiazkéw moze
by¢ synergistyczne. Mechanizm dziatania produktu leczniczego Mizodin nie jest znany, jednak
przypuszcza si¢, ze tak jak w przypadku innych lekow przeciwdrgawkowych, prymidon dziata na
transport jonow przez btone komérkowa komorek nerwowych.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Prymidon wchtania si¢ szybko, na ogoét catkowicie, chociaz indywidualne réznice mogg by¢
znaczne. Biodostepnos¢é wynosi od 90 do 100%. Maksymalne stgzenie we krwi wystgpuje po
okoto 3 godzinach od podania doustnego.

Prymidon przenika przez barier¢ krew-mozg, przenika przez bariere tozyskowa i do mleka kobiet
karmiacych piersia.

Okres pottrwania zwigzku macierzystego wynosi od 3 do 23 godzin, za§ metabolitow
odpowiednio od 75 do 126 godzin (fenobarbital) i od 10 do 25 godzin (PEMA). Terapeutyczne
stezenie prymidonu w surowicy wynosi od 5 do 12 pg/ml (od 23 do 55 mmol/l); niektorzy
klinicys$ci przyjmujg za optymalne st¢zenie 12 pg/ml. Prymidon i PEMA wigzg si¢ z biatkami
osocza w matym stopniu. Okoto 50% ilosci fenobarbitalu jest zwigzane z biatkami osocza. Okoto
40% prymidonu jest wydalane w postaci niezmienionej w moczu.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Toksyczne st¢zenie w mozgu u myszy TCso wynosi 88,3 ng/g dla prymidonu, za$ dla aktywnych
metabolitow odpowiednio 35,8 pg/g (fenobarbital) i 283,2 pg/g masy mozgu (PEMA).

W opublikowanych badaniach opisano dzialanie teratogenne (wady morfologiczne) u gryzoni
narazonych na dziatanie fenobarbitalu. Rozszczep podniebienia jest konsekwentnie zglaszany we
wszystkich badaniach przedklinicznych, ale zglaszane sa rowniez inne wady rozwojowe (np.
przepuklina pepkowa, rozszczep kregostupa, egzencefalia, rzadkie wady $ciany brzucha dziecka
(ang. exomphalos) 1 zro$nigcie zeber) w pojedynczych badaniach lub na gatunkach.

Ponadto, chociaz dane z opublikowanych badan sg niespdjne, fenobarbital podawany
szczurom/myszom podczas cigzy lub we wczesnym okresie poporodowym wigzat si¢ z
niekorzystnymi skutkami rozwoju neurologicznego, w tym zmianami w czynnos$ci
lokomotorycznej, zdolno$ciach poznawczych i wzorcach uczenia sig.
6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Magnezu stearynian
Zelatyna
Skrobia ryzowa
Skrobia ziemniaczana
Karboksymetyloskrobia sodowa
6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

3 lata



6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

60 tabletek (3 blistry z folii A/PCW zawierajace po 20 tabletek, pakowane w tekturowe pudetko).

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do

10.

stosowania

Bez specjalnych wymagan dotyczacych usuwania.
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