CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

AGEN 5, 5 mg, tabletki
AGEN 10, 10 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Agen 5: jedna tabletka zawiera 5 mg amlodypiny (Amlodipinum) w postaci amlodypiny bezylanu.
Agen 10: jedna tabletka zawiera 10 mg amlodypiny (Amlodipinum) w postaci amlodypiny bezylanu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki

Agen 5: biate lub prawie biale, owalne tabletki, z rowkiem dzielacym po jednej stronie i wyttoczonym
oznakowaniem ,,A” i ,5".

Agen 10: biate lub prawie biate, owalne tabletki, z rowkiem dzielacym po jednej stronie

i wyttoczonym oznakowaniem ,,A” i ,,10”.

Obie tabletki mozna podzieli¢ na rowne dawki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Nadci$nienie t¢tnicze

Agen mozna stosowa¢ w monoterapii oraz w terapii skojarzonej u tych pacjentow, u ktorych nie
osiagnigto prawidtowej kontroli cisnienia krwi po zastosowaniu jednego leku
przeciwnadcisnieniowego. Amlodyping mozna stosowa¢ w skojarzeniu z diuretykami tiazydowymi,
lekami blokujacymi receptory alfa-adrenergiczne, lekami blokujacymi receptory beta-adrenergiczne
lub inhibitorami konwertazy angiotensyny.

Choroba niedokrwienna serca - zapobieganie wystapienia bolu w stabilnej chorobie niedokrwiennej
serca oraz leczenie dtawicy naczynioskurczowej Prinzmetala.

Amlodypine mozna zastosowa¢ nawet w tych przypadkach, gdy objawy kliniczne wskazuja na
wystepowanie skurczu naczyn lub ich zwg¢zenia, jednakze bez potwierdzenia wystgpowania tego
stanu. Amlodypina moze by¢ podawana w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi preparatami, jako
dodatkowy lek u pacjentéw z choroba niedokrwienna serca oporna na leczenie odpowiednimi
dawkami azotandw i (lub) lekami blokujacymi receptory beta-adrenergiczne.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Zwykle dawka poczatkowa w leczeniu zardwno nadcisnienia, jak i choroby niedokrwiennej serca,

wynosi 5 mg amlodypiny raz na dobe; mozliwe jest jej zwigkszenie, az do maksymalnej dawki 10 mg
raz na dobe, w zalezno$ci od indywidualnej reakcji pacjenta.



Nie jest konieczne modyfikowanie dawkowania amlodypiny w przypadku rownoczesnego leczenia
tiazydami moczopednymi, lekami blokujacymi receptory beta-adrenergiczne i inhibitorami
konwertazy angiotensyny.

Stosowanie leku u pacjentow w podesztym wieku
Nie ma koniecznosci modyfikacji dawki u pacjentéw w podesztym wieku.

Stosowanie leku u dzieci (w wieku ponizej 6 lat)
Amlodypina nie jest wskazana do stosowania u dzieci w wieku ponizej 6 lat.

Dzieci i mtodziez z nadcisnieniem tetniczym (w wieku od 6 do 17 lat)

Zalecana doustna dawka poczatkowa u dzieci i mtodziezy w wieku od 6 do 17 lat wynosi 2,5 mg raz
na dobe. Dawka moze zosta¢ zwigkszona do 5 mg raz na dobe, jesli po 4. tygodniach stosowania nie
uzyskano pozadanego cisnienia tetniczego. Dawki wigksze niz 5 mg nie byly badane u dzieci

i mtodziezy (patrz punkt 5.1 i 5.2).

Dawkeg 2,5 mg mozna uzyska¢ przetamujac tabletk¢ Agen 5, poniewaz tabletki Agen 5 sa
produkowane w sposob umozliwiajacy podzielenie na polowy.

Stosowanie leku u pacjentéw z zaburzong czynno$cia watroby
Patrz punkt 4.4.

Stosowanie leku u pacjentéw z zaburzona czynno$cia nerek

Nie wykazano, aby stosowanie amlodypiny nasilato istniejace wczesniej zaburzenia czynnosci nerek,
dlatego u tych pacjentéw nie ma koniecznosci modyfikacji dawki leku. Amlodypina nie jest
eliminowana z ustroju podczas dializy.

4.3 Przeciwwskazania

Stosowanie amlodipiny jest przeciwwskazane u pacjentdw:

- z nadwrazliwos$cia na amlodyping i inne pochodne dihydropirydyny lub na ktérakolwiek substancje
pomocnicza wymieniona w punkcie 6.1

- Zz nasilonym niedocisnieniem

- We Wstrzasie (w tym wstrzasie kardiogennym)

- ze zwezeniem drogi odpltywu z lewej komory (np. duze zwezenie zastawki aortalnej)

- z hemodynamicznie niestabilng niewydolnoscia serca po przebytym ostrym zawale serca

4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostrozno$ci dotyczace stosowania
Nie badano bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania amlodypiny w przetomie nadci$nieniowym.

Stosowanie u pacjentow z niewydolnosciq serca

Nalezy zachowac ostroznos¢ podczas leczenia pacjentow z niewydolnos$cia serca. W
dhugoterminowym badaniu, kontrolowanym placebo, z udziatem pacjentéw z cigzka niewydolnoscia
serca (111 1V klasa wedtug NYHA) czesto$¢ wystepowania obrzeku pluc byta wieksza w grupie
leczonej amlodyping w porownaniu z grupa otrzymujaca placebo, lecz nie towarzyszyto temu
nasilenie objawow niewydolnosci serca (patrz punkt 5.1).

Stosowanie u pacjentow z zaburzong czynnosciqg wqtroby

U pacjentow z zaburzong czynnoscia watroby okres pottrwania leku wydtuza sig, podobnie jak to ma
miejsce w przypadku wszystkich innych antagonistow wapnia. Nie ustalono zalecen dotyczacych
dawkowania. Dlatego w tej grupie pacjentow amlodyping nalezy stosowac ze szczego6lna ostroznoscia.

Stosowanie u pacjentow w podesztym wieku




U pacjentow w podeszlym wieku nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas zwigkszania dawki (patrz
punkt 5.2).

Stosowanie u dzieci (w wieku ponizej 6 lat)
Amlodypina nie jest wskazana do stosowania u dzieci w wieku ponizej 6 lat (patrz punkt 4.2.).

Stosowanie u pacjentow z niewydolnoscig nerek

Amlodypina moze by¢ stosowana u pacjentow z niewydolnosciag nerek w standardowych dawkach.
Zmiany stezenia amlodypiny w osoczu nie zaleza od stopnia uszkodzenia nerek. Amlodypina nie jest
usuwana z organizmu podczas dializy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Amlodypina moze by¢ bezpiecznie podawana jednoczesnie z diuretykami tiazydowymi, lekami
blokujacymi receptory alfa- lub beta-adrenergiczne, inhibitorami konwertazy angiotensyny, azotanami
o przedtuzonym dzialaniu, nitrogliceryna podawana podjezykowo, niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi, antybiotykami oraz doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi.

Wplyw innych lekow na amlodypine

Inhibitory CYP3A4: Podczas stosowania inhibitorow CYP3A4 - erytromycyny u mtodych pacjentow
oraz diltiazemu u pacjentéw w podesztym wieku stezenie amlodypiny W 0soczu wzrastato
odpowiednio 0 22% i 50%. Jednakze, znaczenie kliniczne tego zjawiska jest niepewne. Nie mozna
wykluczy¢, ze silne inhibitory CYP3A4 (np. ketokonazol, itrakonazol lub rytonawir) moga zwigksza¢
stezenia osoczowe amlodypiny w wigkszym stopniu niz diltiazem. Amlodypina powinna by¢ ostroznie
stosowana razem z inhibitorami CYP3A4. Jednak, jak dotad, nie odnotowano zadnych przypadkow
wystapienia dziatan niepozadanych zwigzanych z wyzej wymieniong interakcja.

Leki indukujace CYP3A4: Brak danych dotyczacych wptywu lekow indukujacych CYP3A4 na
amlodyping. Réwnoczesne podawanie (np. z ryfampicyna, zielem dziurawca) moze prowadzi¢ do
zmniejszenia st¢zenia amlodypiny w osoczu. Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas jednoczesnego
stosowania amlodypiny i lekéw indukujacych CYP3A4.

W badaniach klinicznych interakcji cymetydyna, leki zobojetniajace zawierajace glin lub magnez oraz
sildenafil nie wptywaty na farmakokinetyke amlodypiny.

Stosowanie amlodypiny z sokiem grejpfrutowym nie jest wskazane ze wzgledu na mozliwosc¢
zwigkszenia biodostgpnosci leku, co u niektdrych pacjentow moze nasila¢ obnizenie cisnienia
tetniczego.

Wphyw amlodypiny na inne leki
Dziatanie przeciwnadcis$nieniowe amlodypiny nasila dziatanie innych lekow
przeciwnadci$nieniowych.

Dane uzyskane w badaniach in vitro, przeprowadzonych z zastosowaniem ludzkiego osocza, nie
wskazaty jakiegokolwiek wptywu amlodypiny na wiazanie badanych lekow (digoksyny, fenytoiny,
warfaryny lub indometacyny) z biatkami 0socza.

W badaniach klinicznych interakcji amlodypina nie wptywata na farmakokinetyke atorwastatyny,
digoksyny, etanolu (alkohol), warfaryny lub cyklosporyny.

Amlodypina nie wptywa na wyniki badan diagnostycznych.

4.6. Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje



Cigza
Nie oceniano bezpieczenstwa stosowania amlodypiny u kobiet w ciazy.

Badania na szczurach nie wykazaty toksycznego wptywu na przebieg ciazy za wyjatkiem op6znienia
terminu porodu i wydtuzenia czasu porodu podczas stosowania dawek 50-krotnie przekraczajacych
maksymalna zalecana dawke u ludzi.

Stosowanie amlodypiny u kobiet w ciazy jest zalecane jedynie w przypadku, gdy nie mozna
zastosowa¢ innego, bezpieczniejszego leku lub gdy korzysci z jego zastosowania przewyzszaja ryzyko
dla matki i ptodu.

Laktacja
Nie wiadomo czy amlodypina przechodzi do mleka kobiecego. Decyzja odno$nie kontynuacji lub

rezygnacji z karmienia piersia Czy tez kontynuacji lub rezygnacji z leczenia amlodypina powinna by¢
podejmowana po ocenie potencjalnych korzysci karmienia piersia dla dziecka oraz korzysci leczenia
amlodyping u matki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Amlodypina moze wywiera¢ niewielki lub umiarkowany wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow
mechanicznych i obstugiwanie maszyn. U pacjentéw przyjmujacych amlodyping, ktorzy odczuwaja
zawroty gtowy, bole glowy, zmeczenie lub nudnos$ci, zdolnos¢ reakcji moze by¢ zaburzona.

4.8 Dzialania niepozadane

W badaniach klinicznych kontrolowanych placebo z udziatem pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym
lub choroba niedokrwienna serca, najczgsciej obserwowanymi dziataniami niepozadanymi byty bole
glowy, obrzeki (szczegdlnie wokot kostek), nasilone zmeczenie, sennos¢, nudnosci, bl brzucha,
uderzenia goraca, kotatanie serca i zawroty glowy.

W badaniach klinicznych nie zaobserwowano klinicznie istotnych zmian w wynikach badan
laboratoryjnych zwiazanych ze stosowaniem amlodypiny.

W czasie leczenia amlodyping zaobserwowano i opisano nastgpujace dziatania niepozadane z
nastgpujaca czgstoscia ich wystegpowania:

Bardzo czesto: >1/10

Czesto: >1/100 do <1/10

Niezbyt czesto: >1/1000 do <1/100
Rzadko: > 1/10 000 do <1/1000
Bardzo rzadko: <1/10 000.

Klasyfikacja ukladéw i narzadow MedDRA Czestosé Dzialania niepozadane
Zaburzenia krwi i ukiadu chionnego bardzo rzadko | leukocytopenia,
trombocytopenia
Zaburzenia uktadu immunologicznego bardzo rzadko | reakcje alergiczne
Zaburzenia metabolizmu i odzywiania bardzo rzadko | hiperglikemia
Zaburzenia psychiczne niezbyt czesto | bezsenno$¢, zmiany nastroju
(w tym lgk), depresja
rzadko splatanie
Zaburzenia uktadu nerwowego czesto senno$¢, zawroty gtowy, béle
glowy (zwlaszcza na poczatku
leczenia)
niezbyt czgsto | drzenie, zaburzenia smaku,
omdlenia, ostabione czucie,




parestezje

bardzo rzadko

wzmozone napigcie
mig$niowe, neuropatia
obwodowa

Zaburzenia oka

niezbyt czgsto

zaburzenia widzenia (w tym
podwdjne widzenie)

Zaburzenia ucha i blednika

niezbyt czesto

Szumy uszne

Zaburzenia serca

czesto

kotatanie serca

bardzo rzadko

zawal mig$nia sercowego,
arytmia (w tym bradykardia,
czgstoskurcz komorowy i
migotanie przedsionkow)

Zaburzenia naczyniowe

czgsto

uderzenia goraca

niezbyt czesto

niedoci$nienie

bardzo rzadko

zapalenie naczyn

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki
piersiowej i Srodpiersia

niezbyt czgsto

dusznos¢, zapalenie blony
sluzowej nosa

bardzo rzadko

kaszel

Zaburzenia zolqdka i jelit

czgsto

bél brzucha, nudnosci

niezbyt czgsto

wymioty, niestrawnosc,
zmiany rytmu wyproznien (W
tym biegunka i zaparcie),
sucho$¢ w jamie ustnej

bardzo rzadko

zapalenie trzustki, zapalenie
zotadka, rozrost dzigset

Zaburzenia wqtroby i drog zotciowych

bardzo rzadko

zapalenie watroby, zéttaczka,
zwigkszenie aktywnosci
enzymow watrobowych™

Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej

niezbyt czgsto

tysienie, plamica,
przebarwienia skory,
nadmierna potliwos¢, $wiad,
rumien, Wysypka

bardzo rzadko

obrzek naczynioruchowy,
rumien wielopostaciowy,
pokrzywka, zluszczajace
zapalenie skory, zespot
Stevensa- Johnsona, obrzek
Quinckego, nadwrazliwo$¢ na
swiatlo

Zaburzenia miesniowo-szkieletowe, tkanki tqcznej
i kosci

czgsto

obrzek kostek

niezbyt czesto

bole stawow, bole miesni,
kurcze migs$ni, bole plecow

Zaburzenia nerek i drég moczowych

niezbyt czgsto

zaburzenia oddawania moczu,
oddawanie moczu w nocy,
zwiekszona czesto$é
oddawania moczu

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi

niezbyt czg¢sto

impotencja, ginekomastia

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania

czgsto

obrzek, zmeczenie

niezbyt czesto

bol w klatce piersiowej,
oslabienie, bol, zte
samopoczucie

Badania diagnostyczne

niezbyt czesto

zwigkszenie masy ciata,
zmniejszenie masy ciata




* najczesciej wraz z cholestaza.
4.9 Przedawkowanie

Opisano niewielka liczbe przypadkow umyslnego przedawkowania amlodypiny u ludzi.

Objawy:

Dostepne dane wskazuja, ze znaczne przedawkowanie amlodypiny powoduje nadmierne rozszerzenie
naczyn obwodowych i odruchowa tachykardig¢. Odnotowano przypadek znacznego i prawdopodobnie
dhugotrwatego obnizenia ci$§nienia systemowego, przebiegajacego ze wstrzasem prowadzacym do
zgonu.

Leczenie:

Klinicznie istotne niedoci$nienie, spowodowane przedawkowaniem amlodypiny wymaga aktywnego
wspomagania czynno$ci uktadu sercowo-naczyniowego, ktére obejmuje regularne monitorowanie
funkcji uktadu krazenia i oddechowego, uniesienie konczyn oraz kontrolg objetosci ptynow krazacych
1 ilo$ci wydalanego moczu.

Pomocne w przywracaniu prawidtowego napigcia naczyn krwiono$nych i cisnienia tgtniczego krwi,
moga by¢ leki obkurczajace naczynia krwionosne, pod warunkiem, ze nie ma przeciwwskazan do ich
stosowania. Dozylne podanie glukonianu wapnia moze by¢ korzystne dla odwrdcenia blokady
kanatéw wapniowych.

W niektorych przypadkach skutecznym, wartym rozwazenia post¢gpowaniem, moze by¢ wykonanie
ptukania Zzotadka. Podanie wegla aktywowanego zdrowym ochotnikom, niezwtocznie lub do 2 godzin
po zazyciu amlodypiny (w dawce 10 mg), prowadzito do znaczacego obnizenia wchianiania
amlodypiny.

Poniewaz amlodypina silnie wiaze si¢ z biatkami osocza, dializa nie wydaje si¢ skuteczna metoda
usuwania jej z organizmu.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: antagonisci wapnia, pochodne dihydropirydyny
Kod ATC: C08CA01

Amlodypina jest inhibitorem transportu jonu wapniowego (blokujacym wolne kanaty wapniowe),
hamujacym transport jonéw wapniowych przez btony do komorek migsni gtadkich naczyn
krwiono$nych i komorek migsnia sercowego.

Mechanizm wplywu amlodypiny na obnizenie ci$nienia tetniczego wynika z jej dziatania

bezposrednio zwiotczajacego migsnie gladkie $ciany naczyn krwionosnych. Doktadny mechanizm, w

ktérym amlodypina usuwa bol wiencowy, nie zostat do tej pory w petni okreslony. Wiadomo jednak,

ze amlodypina zmniejsza obszar niedokrwiennego uszkodzenia migénia sercowego poprzez dwa

mechanizmy:

1. Amlodypina dziata rozkurczajaco na obwodowe tetniczki, co powoduje redukcje catkowitego
oporu obwodowego i prowadzi do zmniejszenia obciazenia nastgpczego (ang. afterload) czyli sity,
z jaka serce musi wypompowywac krew na obwod. Poniewaz utrzymuje sig stata czgstotliwos¢
pracy serca, to zmniejszenie sity skurczu serca prowadzi do zmniejszenia zuzycia energii przez
migsien sercowy, a przez to jego zapotrzebowania na tlen.

2. Mechanizm dziatania amlodypiny obejmuje prawdopodobnie rowniez rozkurczanie duzych tgtnic i
tetniczek wiencowych, zaréwno w obszarach niedokrwionych, jak i prawidtowo ukrwionych.



Konsekwencja rozszerzenia naczyn jest poprawa doptywu tlenu do migs$nia serca u pacjentow ze
skurczem tetnic wiencowych (dtawica naczynioskurczowa Prinzmetala).

Amlodypina stosowana raz na dobg zmniejsza w sposob znaczacy podwyzszone cisnienie tgtnicze
krwi u pacjentdow z nadcisnieniem tgtniczym. Poniewaz to dzialanie rozpoczyna si¢ powoli, podanie
amlodypiny nie wywoluje ostrego niedocisnienia.

Amlodypina stosowana raz na dobe podwyzsza prog wysitkowy u pacjentéw z choroba niedokrwienng
serca. Amlodypina op6znia wystapienie bolu dtawicowego i obnizenie o 1 mm odcinka ST w EKG,
zmniejsza czesto$¢ napadow dlawicowych i zuzycie nitrogliceryny.

Po zastosowaniu amlodypiny nie stwierdzono jej niepozadanego wptywu na metabolizm lipidéw ani
zmian w ich stgzeniu W 0soczu. Amlodyping mozna stosowac u pacjentdOw z astma, cukrzyca lub dna
moczanowa.

Stosowanie u pacjentow z niewydolnosciq serca:

Badania hemodynamiczne u pacjentow z niewydolnoscia serca i kontrolowane badania kliniczne
oparte na probie wysitkowej u pacjentéw z niewydolnoscia serca Il do 1V klasa wg NYHA wykazaty,
ze amlodypina nie powodowata pogarszenia stanu klinicznego pacjentdéw, ocenianego za pomoca:
tolerancji wysitku fizycznego, pomiaru frakcji wyrzutowej lewej komory i obserwacji objawdw
klinicznych.

Badanie kliniczne (PRAISE) kontrolowane placebo , do ktorego wiaczono pacjentow z
niewydolno$cia serca (Il do IV klasa wg NYHA), leczonych digoksyna, lekami moczopgdnymi i
inhibitorami konwertazy angiotensyny (ACE), wykazato, ze leczenie amlodypina nie prowadzito do
zwiekszenia ryzyka w zakresie umieralnosci ani tez tacznego ryzyka umieralno$ci i zachorowalno$ci u
pacjentdéw z niewydolnoScia serca.

W przedtuzonej obserwacji, w dtugoterminowym, kontrolowanym placebo badaniu Klinicznym
(PRAISE-2), w ktorym oceniano stosowanie amlodypiny u pacjentow z niewydolnoscia serca (1111 1V
klasa wg NYHA) bez objawdw klinicznych, bez obiektywnych dowodéw o niedokrwiennym podtozu
choroby, stosujacych state dawki inhibitoréw ACE, glikozydow naparstnicy i lekow moczopgdnych,
amlodypina nie wywierata zadnego wptywu na $miertelno$¢ og6lna i Smiertelnos¢ z przyczyn
sercowo-naczyniowych. W tej samej populacji pacjentéw stosowanie amlodypiny wiazalo sie z
czgstszym wystepowaniem przypadkow obrzgku ptuc, ale nie towarzyszylo temu nasilenie objawow
niewydolnos$ci serca w poréwnaniu do grupy placebo.

Dzieci w wieku 6-17 lat

W badaniu przeprowadzonym z udziatem 268 dzieci w wieku 6-17 lat, gtdéwnie z wtornym
nadci$nieniem tgtniczym, porownujacym stosowanie dawki 2,5 mg i 5,0 mg amlodypiny z placebo,
wykazano, ze obie dawki amlodypiny obnizaty skurczowe ci$nienie tgtnicze znacznie bardziej niz
placebo. Rdznica pomiedzy efektem dziatania obu dawek nie byta istotna statystycznie.

Nie badano efektow dlugoterminowego stosowania amlodypiny na wzrost, dojrzewanie ptciowe i
rozwoj ogolny. Nie ustalono takze odlegtego wptywu leczenia amlodyping stosowanego w
dziecinstwie na zmniejszenie Smiertelnosci i zapadalnos$ci na choroby uktadu sercowonaczyniowego w
wieku dorostym..

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie

Amlodypina dobrze si¢ wchtania po podaniu doustnym w dawkach terapeutycznych, osiagajac
maksymalne stezenie w osoczu w ciagu 6 do 12 godzin po podaniu. Catkowita dostgpnos¢ biologiczna
zawiera si¢ w przedziale od 64% do 80%. Objgtos¢ dystrybucji wynosi okoto 21 I/kg. Pokarm nie
wptywa na wchlanianie amlodypiny.



Badania in vitro wykazaly, ze w przyblizeniu 97,5% krazacej we krwi amlodypiny wiaze si¢ z
biatkami osocza.

Metabolizm, eliminacja

Okres pottrwania w osoczu wynosi 35 do 50 godzin, co umozliwia podawanie amlodypiny w
pojedynczej dawce dobowej. Stgzenia terapeutyczne w stanie stacjonarnym sa osiggane w 0S0Czu po
7-8 dniach stosowania leku. Amlodypina jest w duzym stopniu metabolizowana w watrobie do
nieaktywnych metabolitow. 10% amlodypiny jest wydalane z moczem w postaci niezmienionej, zas
60% jest wydalane w postaci metabolitow.

Amlodypina nie poddaje si¢ dializie.

Dzieci w wieku 6-17 lat

Przeprowadzono populacyjne badanie farmakokinetyczne w grupie 74 dzieci z nadcisnieniem
tetniczym w wieku od 12 miesigcy do 17 lat (w tym 34 pacjentdw w wieku 6-12 lat i 12 pacjentow w
wieku 13-17 lat) przyjmujacych amlodypine w dawce od 1,25 do 20 mg raz lub dwa razy dziennie. U
dzieci w wieku 6-12 lat i mtodziezy w wieku 13-17 lat $redni klirens catkowity (CL/F) wynosit
odpowiednio 22,5 i1 27,4 1/h u chtopcéw i1 odpowiednio 16,4 1 21,3 I/h u dziewczat. Obserwowano duza
zmienno$¢ osobnicza badanych parametréw. Dane dotyczace dzieci ponizej 6 roku zycia sa
ograniczone.

Stosowanie leku u pacjentow w podesziym wieku

Czas potrzebny do osiagniecia maksymalnego stezenia amlodypiny w osoczu jest podobny u
pacjentow w podesztym wieku i u pacjentow mtodszych. U pacjentéw w podesztym wieku wraz ze
zmniejszaniem si¢ Klirensu kreatyniny rosnie warto$¢ AUC i wydtuza si¢ okres pottrwania w fazie
eliminacji. Zwiekszenie warto$ci AUC i wydtuzenie okresu pottrwania w fazie eliminacji u pacjentow
z zastoinowa niewydolnoscia serca byt zgodny z oczekiwaniami dla tej grupy wiekowej (patrz punkt
4.4).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W testach klinicznych przeprowadzonych na szczurach i myszach nie stwierdzono dziatania
rakotworczego amlodypiny. Badania mutagenno$ci nie wykazaly zadnego wptywu zaleznego od
dawki, zarbwno na poziomie gendw, jak i chromosomow.

Dawki az do 10 mg/kg mc. na dobg (do 8 razy wigksze niz maksymalna dawka zalecana dla ludzi) nie
wywieraty zadnego wplywu na ptodnos¢ samic szczuréw. Podobnie nie stwierdzono zadnego
dziatania teratogennego ani toksycznego wpltywu innego typu na zarodki szczurdw i krolikow po
podaniu dawek 8 do 23 razy wyzszych niz dawka zalecana dla ludzi. Liczba zywych urodzen u
szczurdw zmniejszyta sig o okoto 50%, a liczba martwych ptodéw wewnatrzmacicznych wzrosta
5-krotnie po podaniu dawki 10 mg/kg mc. na 14 dni przed zaptodnieniem i podczas ciazy.
Amlodypina powodowala u samic szczurow wydtuzenie okresu ciazy i porodu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Celuloza mikrokrystaliczna

Wapnia wodorofosforan dwuwodny
Karboksymetyloskrobia sodowa
Magnezu stearynian

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.



6.3 Okres waznoSci
3 lata.
6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczegolnych srodkoéw ostroznosci dotyczacych przechowywania.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu. Przechowywa¢ blistry w opakowaniu zewnetrznym.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry z folii AI-PVC/PVDC w tekturowym pudetku.
Wielkos$¢ opakowania: 30 tabletek (3 blistry po 10 szt.), 90 tabletek (9 blistrow po 10 szt.).

6.6 Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegdlnych wymagan dotyczacych usuwania.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Zentiva k.s., Dolni Mecholupy, U kabelovny 130, 102 37 Praga 10, Republika Czeska.

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 10989 (Agen 5), 10990 (Agen 10).

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 30.04.2004 r.

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 01.12.2008 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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