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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
PRIMACOR, 10 mg, tabletki powlekane
SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Jedna tabletka powlekana produktu leczniczego PRIRIR zawiera 10 mg lerkanidypiny
chlorowodorku Lercanidipini hydrochloridum)co odpowiada 9,4 mg lerkanidypiny.

Substancja pomocnicza: laktoza jednowodna 30 mg
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane.

Zo6ite, okagte, obustronnie wypukte tabletki z rowkiem dz@im po jednej stronie.
Linia podziatu na tabletce utatwia tylko rozkrusizew celu utatwienia potkitia, a nie
podziat na rowne dawki.

SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy PRIMACOR jest przeznaczony dadeia tagodnego lub umiarkowanego
nadcénienia ttniczego samoistnego.

Dawkowanie i sposob podawania

Zalecana jednorazowa dawka dobowa produktu leczgePRIMACOR wynosi 10 mg.
Produkt naley przyjmowa& doustnie, co najmniej 15 minut przed positkiemwRa mozna
zwiekszy¢ do 20 mg na dafy w zaleznosci od skutecznéi produktu u danego pacjenta.

Dawkg nalery zwigksz& stopniowo, poniewaoczekiwane petne dziatanie
przeciwnaddinieniowe mae wyshpi¢ w ciagu 2 tygodni.

W przypadku niewystarczgjego obnienia cénienia krwi w monoterapii, produkt leczniczy
PRIMACOR mana stosowé&w skojarzeniu z lekami blokagymi receptory beta-
adrenergiczne (np. atenolol), lekami mocgipymi (np. hydrochlorotiazyd) lub inhibitorami
konwertazy angiotensyny (np. kaptopryl lub enalgpry

Poniewa krzywa obrazujca zalenos¢ miedzy wielkascia dawki i skutecznéria leczenia ma
pocatkowo ostry przebieg, po ktérym dla dawek wyrgggzh 20-30 mg wyspuje plateay
nie naley stosowa dawek wekszych nk zalecane, gdyzwigksza s¢ ryzyko wystpienia
dziataa niepazadanych bez zwkszenia skuteczioi leczenia.

Pacjenci w podesziym wieku:

Chocia wiasciwosci farmakokinetyczne produktu PRIMACOR igaadczenie kliniczne
wskazug, ze u pacjentéw w podesztym wieku nie jest konieamstosowanie dawkowania,
to jednak leczenie produktem leczniczym PRIMACORj@atow w tej grupie wiekowej
nalezy rozpoczyna z ostranaoscia.

Dzieci:
Poniewa brak jest danych klinicznych na temat stosowanaypktu PRIMACOR u
pacjentow w wieku poungj 18 lat, nie zalecaegpodawania w tej grupie wiekowej.
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Niewydolnag¢ nerek lub witroby:

Produkt leczniczy PRIMACOR natg podaw& ze szczegolpostraznaoscia u pacjentow z
tagodry lub umiarkowan niewydolndcia nerek lub wtroby. Mimo,ze zalecana zwykle
dawka dobowa mi@ by¢ dobrze tolerowana przez takich pacjentéw, to jkdraezy
zachowa ostraznos¢ podczas zwkszania dawki do 20 mg na doliPrzeciwnadénieniowe
dziatanie produktu PRIMACOR e by nasilone u pacjentéw z zaburzeniami czyiono
watroby, w tej grupie pacjentow nalerozwazy¢ dostosowanie dawkowania.

Nie zaleca s podawania produktu leczniczego PRIMACOR pacjerzazigzkimi
zaburzeniami czynidoi watroby lub nerek (klirens kreatyniny<30 ml/min).

Przeciwwskazania

- Nadwraliwosé (alergia) na substarcgzynmy (lerkanidypirg), pochodne dihydropirydyny
lub ktérykolwiek ze sktadnikéw pomocniczych produktczniczego PRIMACOR;
- Ciaza i okres karmienia piets{patrz punkt 4.6);
- Kobiety w wieku rozrodczym, ktore nie stogskutecznej antykoncepcji;
- Zwezenie drogi odptywu krwi z lewej komory serca;
- Nie leczona zastoinowa niewydokécserca;
- Niestabilna dusznica bolesna;
- Ciezkie zaburzenia czynioi nerek lub vatroby;
- Swiezy zawat mgsnia sercowego i okres 1 migsa od jego wyspienia;
- Jednoczesne stosowanie:
-z silnym inhibitorem cytochromu CYP3A4 (patrz pudks);
-z cyklosporyn (patrz punkt 4.5);
-z sokiem grejpfrutowym (patrz punkt 4.5).

Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Lerkanidypirg nalezy stosowé szczegolnie ostémie u pacjentow z zespotem choreggia
zatokowego, ktorzy nie mgjvszczepionego stymulatora serca. Mid@w
przeprowadzonych badaniach klinicznych nie stwiendzpogorszenia czynég komoér serca
przez lerkanidypig, produktu PRIMACOR nalg stosowad ostraznie u pacjentéw z
zaburzeniami czynrioi lewej komory serca. Istnigfloniesieniaze stosowanie niektorych
krotko dziatajcych pochodnych dihydropirydyny me zwigksza ryzyko wystpienia

zdarzé sercowo-naczyniowych u pacjentéw z charaiedokrwiengn serca. Mimoze
PRIMACOR jest lekiem diugo dziatglym, naley stosowd go ostranie u pacjentow z
choroly niedokrwienn serca.

Niektore pochodne dihydropirydyny mow rzadkich przypadkach spowodaiwaystapienie
bélu w okolicy przedsercowej lub napadéw dtawicgrpiowej. Bardzo rzadko, u pacjentéw z
wczesniej rozpoznan dtawica piersiona maze wystpi¢ nasilenie i zwgkszenie cgstasci
wystepowania napadow dtawicy piersiowej. W pojedynczgctypadkach mie wystpié
zawal serca (patrz punkt 4.8).

Niewydolnag¢ nerek lub witroby:

Produkt leczniczy PRIMACOR natg podaw& szczegolnie ostimie u pacjentow z tagodn
do umiarkowanej niewydol$oia nerek lub vgtroby. Mimo,ze zalecana zwykle dawka
dobowa mae by¢ dobrze tolerowana przez takich pacjentéw, to jedraezry zachowa
ostraznos¢ podczas zwikszania dawki do 20 mg na dpliPrzeciwnadénieniowe dziatanie
produktu PRIMACOR mge by¢ nasilone u pacjentéw z zaburzeniami czyenvatroby,
wiec w tej grupie pacjentéw nadg rozwazy¢ dostosowanie dawki.

Nie zaleca s podawania produktu leczniczego PRIMACOR pacjerzazigzkimi
zaburzeniami czynidoi watroby lub nerek (klirens kreatyniny<30 ml/min) (mapunkt 4.2).
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Nalezy unikat picia alkoholu, poniewamaze on nasilarozszerzajce naczynia dziatanie
lekéw przeciwnadéhieniowych (patrz punkt 4.5).

Substancje aktywage cytochrom CYP3A4, takie jak leki przeciwdrgawlemp. fenytoina,
karbamazepina), a taé& ryfampicyna, mogzmniejsza skzenie lerkanidypiny w surowicy.
Jednoczesne podawanie tych lekéw z lerkanidypioze spowodowa ostabienie dziatania
produktu leczniczego PRIMACOR (patrz punkt 4.5).

1 tabletka powlekana zawiera 30 mg laktgeggnowodnejProduktu PRIMACOR nie natg
podaw& pacjentom z niedoborem laktazy, galaktozelmb zespotem ztego wchfaniania
glukozy/galaktozy.

Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lerkanidypina jest metabolizowana przez cytochroYi8A4, dlatego inhibitory i substancje
aktywujace cytochrom CYP3A4 podawane jednaeee z lerkanidypia mog wptywat na
metabolizm i eliminagj lerkanidypiny.

Nalezy unika jednoczesnego podawania chlorowodorku lerkanidypimhibitorami
cytochromu CYP3A4 (np. ketokonazolem, itrakonazglgrtonawirem, erytromycyn
troleandomycys) (patrz punkt 4.3).

Badanie przeprowadzone zygiem silnego inhibitora cytochromu CYP3A4, ketokaalu,
wykazato znaczne zekszenie stzenia lerkanidypiny w osoczu (15-krotne zkgzenie pola
pod krzywa i 8-krotne zwgkszenie Gaxdla enancjomeru-S lerkanidypiny).

Cyklosporyny i lerkanidypiny nie nalg stosowa jednoczénie (patrz punkt 4.3). Po
jednoczesnym podaniu lerkanidypiny i cyklosporynpseczu wysipowaty zwikszone
stezenia obu lekdw. Badanie grupy mtodych, zdrowychabeikow wykazatoze
cyklosporyna podawana 3 godziny po podaniu lerkgmity nie zmienia gtzenia
lerkanidypiny, podczas gdy powierzchnia pola padik dla cyklosporyny zwaksza s¢ o
27%. Jednoczesne podawanie chlorowodorku lerkaimgygyklosporyny powodowato 3-
krotne zwekszenie stzenia lerkanidypiny w osoczu i 21% akszenie pola powierzchni pod
krzywa dla cyklosporyny.

Pacjenci leczeni lerkanidypimie powinni p¢ soku grejpfrutowego (patrz punkt 4.3).
Podobnie jak w przypadku innych pochodnych dihydsalyny, sok grejpfrutowy spowalnia
metabolizm lerkanidypiny, zwksza jej biodogfpnai¢ i nasila dziatanie hipotensyjne.

W trakcie jednoczesnego stosowania lerkanidypirdawce dobowej 20 mg i midazolamu
doustnie u pacjentow w podesztym wieku stwierdzonigkszenie wchianiania lerkanidypiny
(o okoto 40%) i zmniejszenie szybia wchianiania (wydtaenie T,axz 1,75 do 3 h). Stenie
midazolamu nie ulegto zmianie.

Szczegolnej ostémosci wymaga jednoczesne stosowanie lerkanidypinpyéh substratow
cytochromu CYP 3A4, takich jak terfenadyna, astemizki przeciwarytmiczne klasy Il
takie jak amiodaron, chinidyna.

Podczas jednoczesnego stosowania chlorowodorkarlielpiny i substancji aktywagych
cytochrom CYP3AA4, takich jak leki przeciwdrgawko. fenytoina, karbamazepina) i
ryfampicyna nalgy zachowad ostraznos¢, z powodu zmniejszenia przeciwnashieniowego
dziatania lerkanidypiny. Stosig jednoczénie lerkanidypir i leki aktywupce cytochrom
CYP3A4, naley czsciej niz zwykle kontrolowa cisnienie ttnicze krwi i odpowiednio do
jego wartdci, dostosowadawl; lerkanidypiny.

Podawanie chlorowodorku lerkanidypiny jednacie z metoprololem, beta-adrenolitykiem,
ktory jest metabolizowany gtéwnie watvobie, nie wptywa na biodaginas¢ metoprololu, ale
powoduje zmniejszenie biodgphdsci lerkanidypiny o 50%. To dziatanie @by
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spowodowane zmniejszeniem przez beta-adrenolitgdgywu krwi przez wtrobe i moze
wystepowa podczas stosowania innych lekow z tej grupy. Leidggpine mazna stosowaw
leczeniu skojarzonym z lekami beta-adrenolitycznyate mae by konieczne dostosowanie
dawki lerkanidypiny.

Badanie kliniczne ochotnikdw w wieku 65 + 7 l&tednie odchylenie standardowe + SD),
ktorym podawano fluoksetyr(inhibitor cytochromu CYP2D6 i CYP3A4) nie wykaaat
istotnej klinicznie zmiany wiiwosci farmakokinetycznych lerkanidypiny.

Jednoczesne podawanie 800 mg cymetydyny na wielpowoduje istotnych zmiarnggénia
lerkanidypiny w osoczu krwi, ale wksze dawki dobowe cymetydyny najepodawa
ostraznie, poniewa moze zwiekszy¢ sig¢ biodosgpnasé¢ i nasilic dziatanie hipotensyjne
lerkanidypiny.

Jednoczesne podawanie 20 mg lerkanidypiny na dabjentom dtugotrwale leczonym
B-metylodigoksyn nie powoduje wysapienia interakcji ngdzy tymi lekami. U zdrowych
ochotnikdw, ktérym podawano na czczo digoksgmastpnie 20 mg lerkanidypiny na deb
wystepowato zwekszenie Gy digoksynysrednio o 33%, a pole powierzchni pod krazyiw
klirens nerkowy nie zmienity siw sposob znaaey. Nalexy scisle kontrolowd stan
pacjentow leczonych digoksymlerkanidypira celem wykrycia objawéw zatrucia digoksyn

Jednoczesne podawanie 20 mg naediitborowodorku lerkanidypiny i 40 mg na dob
symwastatyny nie zmienia w sposob zrggzpola powierzchni pod krzywndla
lerkanidypiny, natomiast pole powierzchni pod kraydla symwastatyny zwksza st 0 56%,
a jej czynnego metabolit@;hydroksykwasu, o 28%. Opisane oddziatywanie prgedobnie
nie ma znaczenia klinicznego. Ponadto interakcganyi lerkanidypin i symwastatya nie
zachodzi, gdy lerkanidypina jest podawana ranaasstatyna wieczorem, tak jak jest to
zalecane w sposobie podawania obu lekéw.

Jednoczesne podawanie zdrowym ochotnikom na cZzrag2erkanidypiny nie zmienito
wiasciwosci farmakokinetycznych warfaryny.

Lerkanidypina nie wykazuje interakcji z lekami mopzdnymi i inhibitorami konwertazy
angiotensyny (ACE).

W trakcie stosowania lerkanidypiny nie nalgi¢ alkoholu z powodu mdiwosci nasilenia
dziatania hipotensyjnego (patrz punkt 4.4).

Ciaza lub laktacja

Podawanie lerkanidypiny szczurom i krélikom niewpdowato wysipienia dziatania
teratogennego i nie wptywato na ptodao

Produkt leczniczy PRIMACOR jest przeciwwskazanystiisowania u kobiet w iy,
poniewa brak jest badaklinicznych dotycacych stosowania lerkanidypiny u kobiet vizgi.
U zwierat stwierdzono dziatanie teratogenne innych pocholmhydropirydyny.

Kobiety w wieku rozrodczym przyjmage lerkanidypin powinny stosowé@skuteczn
antykoncepgj.

Z powodu widciwosci lipofilnych lerkanidypiny PRIMACOR mie przenika do mleka
kobiecego.

Produktu leczniczego PRIMACOR nie nglepodawa w okresie karmienia pietgi

Wptyw na zdolnosé prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Dane kliniczne wskazgj ze lerkanidypina nie wptywa na zdokgokierowania pojazdami i
obstugi maszyn.

Jednak z powodu nmitiwosci wystapienia zawrotoéw gtowy, uczucia nadmiernego ostahien
zmeczenia lub senrigi, w czasie leczenia lerkanidypinalery zachowa ostraznosc.
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Dziatania niepazadane

U okoto 1,8% pacjentow leczonych produktem leczmecPRIMACOR obserwowano
wystapienie dziata niepaadanych.

W tabeli podano estasé wyskepowania dziala niepazadanych, ktére pogrupowano wedtug

wptywu na ukfady i nardy zgodnie z klasyfikagjMedRA i uszeregowano wedtugestaici

wystepowania.

Jak pokazano w tabeli, w trakcie baddinicznych najczsciej wystpowaty nastpujace
dziatania niepgadane: bol, zawroty gtowy, obgki obwodowe, cgstoskurcz, uczucie
kotfatania serca, uczucie uderzeniaagar Wszystkie z powgj wymienionych dziata
niepazadanych wys¢powato u mniej ni 1% pacjentow.

Klasyfikacja uktadéw i
narzgdow

Czestas¢ wysepowania

Preferowane okfienie

(>1/10 000 <1/1000)

Zaburzenia ukfadu Bardzo rzadko (<1/10 000) nadwviligvo §¢
immunologicznego
Zaburzenia psychiczne Rzadko sennd¢

Zaburzenia uktadu
nerwowego

Niezbyt czsto
(>1/1000 <1/100)

bole, zawroty gtowy

Zaburzenia serca

Rzadko
(>1/10 000 <1/1000)
Niezbyt czsto
(>1/1000 <1/100)

diawica piersiowa

czestoskurcz, uczucie
kotatania serca

Zaburzenia naczyniowe

Niezbytesro
(>1/1000 <1/100)
Bardzo rzadko (<1/10 000)

uczucie uderzenia gga

omdlenia

Zaburzeniaotadka i jelit

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

nudndci, niestrawnéc,
biegunka, bdl brzucha,

wymioty

Zaburzenia skory i tkanki
podskornej

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

wysypka

Zaburzenia ngsniowo-
szkieletowe, tkankigcznej i
kosci

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

bdle mesniowe

Zaburzenia nerek i drog
moczowych

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

wielomocz

Zaburzenia ogdlne i stany
miejscu podania

WMNiezbyt czsto
(>1/1000 <1/100)
Rzadko

(>1/10 000 <1/1000)

obrzki obwodowe,

ostabienie, zrczenie

Po wprowadzeniu produktu PRIMACOR do obrotu obsevamo nasfpujace dziatania

niepazadane wysipujace bardzo rzadko (<1/10 000) w zgtoszeniach sp@raych: przerost
dziagset, przemijajce zwikszenie aktywnéci aminotransferaz girobowych, niedognienie
tetnicze, zwikszona cgstas¢ oddawania moczu, béle w klatce piersiowej.

Niektére pochodne dihydropirydyny mow rzadkich przypadkach spowodaiwaystapienie
bolu w okolicy przedsercowej lub napadow diawicgrpiowej. Bardzo rzadko, u pacjentéw z
wczesniej rozpoznag dtawica piersionwa maze wystpi¢ nasilenie i zwgkszenie cgstosci
wystgpowania napadow bolow wieowych. W pojedynczych przypadkach reovystpic
zawat serca.

Lerkanidypina nie wptywa niekorzystnie nazgnie glukozy w krwi ani na tenie lipidow w
osoczu.

Przedawkowanie



51

Po wprowadzeniu produktu PRIMACOR do obrotu zanatowv3 przypadki przedawkowania
(150 mg, 280 mg i odpowiednio 800 mg lerkanidypmyknietej w trakcie préby
samobojczej).

Dawka Znaki / symptomy Pagtowanie Rezultat
150 mg + Senngé Ptukaniezotadka Powr6t do zdrowia
niezdefiniowang Podawanie wgla
ilos¢ alkoholu aktywnego
280 mg + 5,6 |Wstras kardiogenny Wysokie dawki Powr6t do zdrowia
mg Ciezkie niedokrwienie | katecholamin
moksonidyny | migsnia sercowego Furosemid
Umiarkowana Glikozydy nasercowe
niewydolnag¢ nerek Plazmafereza
800 mg Wymioty Podawanie wgla Powrdét do zdrowia
Spadek dinienia medycznego
Dopamina dgylnie

Tak jak w przypadku innych pochodnych dihydropimgymazna oczekiwé, ze po
przedawkowaniu wysgpi nadmierne rozszerzenie nacnbwodowych, przejawiage sg¢
znacznym niedogénieniem gtniczym i odruchow tachykarda. W przypadku cizkiego
niedocknienia ttniczego, bradykardii i utraty przytomée nalezy rozpocacé leczenie
objawowe, np. podag atropire dozylnie w przypadku bradykardii.

Ze wzgkdu na diugotrwate dziatanie farmakologiczne lerlgpiny, naley kontrolowa
czynnd¢ uktadu kazenia do czasu ugtienia objawow przedawkowania, ale nie krocej ni
przez 24 godziny. Nie ma danych na temat skuteczltalizoterapii w leczeniu
przedawkowania lerkanidypiny. Poniemlarkanidypina dobrze rozpuszcza i ttuszczach,
wartas¢ stezenia w 0soczu nie jest miarodajnym kryterium diaggpoznym przydatnym do
monitorowania leczenia przedawkowania.

WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: selektywni antagdiianatu wapniowego dziatgjy gtéwnie
na naczynia.
Kod ATC: CO8CA13

Lerkanidypina jest antagoniskanatu wapniowego z grupy pochodnych dihydropinydy
hamupcym przezbtonowy transport jonow wapnia do kom@eica i misni gtadkich.
Dziatanie hipotensyjne jest wynikiem bezpdniego dziatania rozkurcaaego mgsnie
gtadkie naczit krwionosnych, co powoduje zmniejszenie catkowitego obwodpweporu
naczyniowego. Pomimo krotkiego okresu pottrwanigunowicy krwi, lerkanidypina
charakteryzuje gidtugotrwatym dziataniem daki duzemu powinowactwu i rozpuszczakoo
w lipidach bton komérkowych. Nie dziata inotropowj@mnie, z powodu diego
powinowactwa do komorek gfini gtadkich naczy.

Poniewa dziatanie rozwija si stopniowo, u pacjentow leczonych produktem lecznit
PRIMACOR rzadko wysfpuja objawy ostrego niedagiienia ttniczego i odruchowej
tachykardii.

Tak jak w przypadku innych asymetrycznych pochotiny@d— dihydropirydyny, dziatanie
hipotensyjne lerkanidypiny jest wywotane gtdwniega enancjomer (S).

Oprocz bada klinicznych, potwierdzagcych skuteczng@ produktu leczniczego PRIMACOR
w leczeniu fagodnego i umiarkowanego néuienia ttniczego, przeprowadzono rownie
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niewielka, niekontrolowan, randomizowa# proke kliniczna leczenia pacjentéw zeikim
nadcénieniem &tniczym @rednia warté¢ £SD rozkurczowego &nienia krwi 114,5+3,7
mmHg). Badanie wykazatae cgnienie krwi zmniejszyto gido wartdci prawidtowych u
40% z 25 badanych pacjentéw po stosowaniu 20 rkgriédypiny raz na dabi u 56% z 25
badanych pacjentéw po stosowaniu 10 mg lerkanigygia razy na dap

W podwdjnieslepym, randomizowanym, kontrolowanym badaniu kiinigm z uyciem
placebo, w ktérym brali udziat pacjenci z izolowampadcinieniem skurczowym, produkt
leczniczy PRIMACOR skutecznie olaat skurczowe énienie krwi z pocatkowej wart@ci
sredniej 172,6+5,6 mmHg do wast 140,2+8,7 mmHg.

Wiasciwosci farmakokinetyczne

PRIMACOR podany doustnie w jednorazowej dawce daydd mg lub 20 mg wchtaniagsi
catkowicie; maksymalne gtenie w surowicy krwi wysipuje po okoto 1,5 h -3 h od
przyjecia dawki i wynosi odpowiednio 3,30 ng/ml + 2,09 D66 + 5,90 SD.

Dwa enancjomery lerkanidypiny magpodobne wigciwosci farmakokinetyczne: czas
wystapienia maksymalnegoggenia w surowicy krwi jest taki sam, maksymalngeshie w
surowicy krwi i pole powierzchni pod krzyw(AUC) s $rednio 1,2 razy wksze dla
enancjomeru (S), okresy poéttrwania w fazie elimjnalou enancjomerowasniemal takie
same. Nie obserwowano wzajemnej przemiany enanc{wia vivo.

Z powodu nasilonego efektu pierwszego pi@ej przez wtrobg, catkowita biodosfpnasé
produktu leczniczego PRIMACOR podawanego w trakaisitkdw wynosi 10%,

a biodostpnas¢ produktu przyjmowanego przez zdrowych ochotnik@crczo jest
trzykrotnie mniejsza.

Biodostpndas¢ lerkanidypiny zweksza s¢ 4-krotnie po zastosowaniu do 2 godzin po
bogatottuszczowym positku. Oznaczaze,PRIMACOR nalgy przyjmow& przed positkami.

Dystrybucja lerkanidypiny z osocza do tkanek i adév jest szybka i rozlegta.
Ponad 98% dawki wie sk z biatkami osocza. Poniewatzenie biatek w osoczu u
pacjentéw z eizka niewydolndcia nerek lub wtroby jest zmniejszone, me nasipi¢
zwiekszenie wolnej frakcji lerkanidypiny w osoczu krwi.

Chlorowodorek lerkanidypiny jest metabolizowanygrzesp6t enzyméw cytochromu
CYP3A4. W moczu i kale nie stwierdza sibecnéci substancji wyjciowej. PRIMACOR

jest metabolizowany gtéwnie do nieaktywnych metabal. Ponad 50% dawki jest wydalane
Z moczem.

Badaniain vitro mikrosoméw ludzkiej wtroby wykazatyze lerkanidypina w niewielkim
stopniu hamuje aktywré enzymow CYP3A4 i CYP2D6, wgteniach, odpowiednio, 160- i
40-krotnie wekszych ni stzenie produktu PRIMACOR w 0soczu po podaniu dawkinizf)

Ponadto badania interakcji u ludzi wykazady,lerkanidypina nie wplywa naggenie
midazolamu w osoczu (substratu CYP3A4) lub metapuoftypowego substratu CYP2D6).
W zwiazku z tym, nie natey oczekiwa wptywu produktu PRIMACOR podawanego w
zalecanych dawkach na metabolizm lekéw metabolingala przez uktady enzymatyczne
CYP3A4 i CYP2D6.

Lerkanidypina jest eliminowana gtéwnie na drodzattainsformacji w wtrobie.

Sredni okres poéttrwania w fazie eliminacji wynosi ®dlo 10 h, dziatanie lecznicze trwa przez
24 godziny dziki duzemu powinowactwu do lipidéw bton komérkowych. Nigserwowano
kumulacji lerkanidypiny w czasie diugotrwatego lenia.

Stgzenia lerkanidypiny w osoczu po podaniu doustnymspigroporcjonalne do podanej
dawki. Po podaniu dawki 10, 20 lub 40 mg, maksymaigzenia w osoczu zwkszyty st w
stosunku 1:3:8, a pole powierzchni pod krzyebrazujca zmiare skzen w 0SO0Czu W czasie -
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w stosunku 1:4:18. Wskazuje to na ppsiface wysycanie metabolizmu pierwszego pice;.
Opisane wyniki wskazgj ze biodostpnasé zwieksza st wraz ze zwgkszaniem dawki.

U pacjentéw w podesztym wieku i pacjentéw z tagadnyumiarkowanymi zaburzeniami
czynndci watroby lub nerek, whiciwosci farmakokinetyczne lerkanidypiny podobne jak w
populacji ogdélnej; u pacjentdw zegkimi zaburzeniami czynrigi nerek lub poddawanych
dializie obserwuje siwicksze stzenia lerkanidypiny w osoczu (o okoto 70%). U patjenz
umiarkowan lub ciezka niewydolngcia watroby, catkowita biodogpnai¢ lerkanidypiny jest
wieksza z powodu mniej nasilonego efektu pierwszegejjmia.

Przedkliniczne dane o bezpiecasstwie

Badania bezpiecastwa stosowania przeprowadzone na zwtewzh, ktorym podawano dawki
lecznicze, nie wykazaly wptywu na autonomiczny dkteerwowy, érodkowy uktad nerwowy
ani na czynng uktadu pokarmowego.

Istotne dziatania, ktére obserwowano w diugookrggbwbadaniach u szczuréw i pséw, byly
zwigzane pérednio lub bezp&ednio ze znanymi dziataniami zich dawek antagonistéw
kanatu wapniowego i przevimaie odzwierciedlaty nasilanaktywna¢ farmakodynamiczan

Nie stwierdzono genotoksyczt i dziatania rakotworczego lerkanidypiny.
Lerkanidypina nie wptywata na ptodétoi zdoIng¢ do rozrodu szczuréw.

Nie stwierdzono dziatania teratogennego u szczlikdalikow, jednake u szczuréw,
lerkanidypina podawana w gych dawkach wywotata nieprawidtoéa rozwoju zarodka
przed i po zagnialzeniu, a take op&nienie rozwoju ptodu.

Chlorowodorek lerkanidypiny podawany wageh dawkach (12 mg/kg mc./d@bwywotuje
dystocg (niepodatnéc) szyjki macicy w trakcie porodu.

Nie badano dystrybucji lerkanidypiny i (lub) jej tabolitéw u cézarnych samic, ani
przenikania ich do mleka.
Nie badano toksyczioi poszczegolnych metabolitéw lerkanidypiny.

DANE FARMACEUTYCZNE

Wykaz substancji pomocniczych

Rdze tabletki:

laktoza jednowodna, celuloza mikrokrystalicznapkéasymetyloskrobia sodowa, powidon,
magnezu stearynian.

Otoczka tabletki:

hypromeloza, talk, tytanu dwutlenek (E 171), makitd@)00,zelaza tlenekotty (E 172).

Niezgodndci farmaceutyczne
Nie dotyczy

Okres waznosci
3 lata

Specjalnesrodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywa w oryginalnym opakowaniu.

Rodzaj i zawartos¢ opakowania
Blistry z folii Aluminium/PVC w tekturowym pudetku
14, 28, 60 lub 90 tabletek powlekanych
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10.

Specjalnesrodki ostroznosci dotyczace usuwania produktu leczniczego
Brak szczegolnych wymadalotyczcych wymagania.

PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

BERLIN-CHEMIE AG
Glienicker Weg 125
12 489 Berlin, Niemcy

NUMER(-Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Pozwolenie nr 9285

DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE
OBROTU/DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA
26.03.2002 r./ 27.02.2007 r./ 12.12.2008 r.

DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

DO



