CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Amlonor, 5 mg, tabletki
Amlonor, 10 mg, tabletki

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNYCH
1 tabletka zawiera 5 mg lub 10 mg amlodypiny (Amlodipinum) w postaci amlodypiny bezylanu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz: punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki.
Biate lub prawie biale okragle jednostronnie wypukte tabletki z rowkiem dzielacym.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

- Nadci$nienie tgtnicze, amlodypina moze by¢ stosowana w monoterapii lub leczeniu
skojarzonym.

- Stabilna dtawica piersiowa.

- Naczynioskurczowa dlawica piersiowa (typu Prinzmetala).

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Do podawania doustnego.
Amlonor mozna przyjmowac niezaleznie od jedzenia i picia.

Dawkowanie

Dorosli

W leczeniu zaré6wno nadcis$nienia tetniczego, jak i choroby niedokrwiennej serca, dawka poczatkowa
wynosi 5 mg raz na dobg. Dawke t¢ mozna zwigkszy¢ do dawki maksymalnej 10 mg na dobg w
zaleznosci od efektu klinicznego.

Jednoczesne stosowanie tiazydowych lekow moczopgdnych, lekow blokujacych receptory beta-
adrenergiczne oraz inhibitorow konwertazy angiotensyny nie wymaga modyfikowania dawki
amlodypiny.

Stosowanie u pacjentow w podesztym wieku
Zaleca si¢ dawkowanie przedstawione powyzej. Amlodypina stosowana w takich samych dawkach
jest jednakowo dobrze tolerowana przez chorych w wieku podesztym i mtodszych.

Dzieci w wieku od 6 do 17 lat z nadcisnieniem tetniczym

Zalecana doustna dawka poczatkowa u dzieci i mlodziezy w wieku od 6 do 17 lat wynosi 2,5 mg raz
na dobg. Dawka moze zosta¢ zwigkszona do 5 mg raz na dobg, jesli po 4 tygodniach stosowania nie
uzyskano pozadanego cisnienia tegtniczego. Dawki wigksze niz 5 mg na dobg nie byly badane u
dzieci i mlodziezy (patrz punkty 5.1 1 5.2).

Wplyw amlodypiny na cis$nienie t¢tnicze u pacjentdéw w wieku ponizej 6 lat nie jest znany.



Stosowanie u pacjentow z uposledzonq czynnosciq waqtroby
Patrz punkt 4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania.

Stosowanie u pacjentow z niewydolnosciq nerek

Amlodyping mozna stosowac u chorych z niewydolnoscia nerek w zwyktych dawkach. Stezenie
amlodypiny w surowicy nie jest skorelowane ze stopniem uszkodzenia nerek. Lek nie jest
eliminowany z ustroju podczas dializy.

4.3 Przeciwwskazania

- nadwrazliwo$¢ na amlodyping, pochodne dihydropirydyny lub ktoérakolwiek substancje
pomocnicza.

- nasilone niedocisnienie.

- wstrzas (w tym wstrzas kardiogenny).

- zwezenie drogi odptywu z komory lewej (np. stenoza aortalna duzego stopnia).

- hemodynamicznie niestabilna niewydolnos¢ serca po przebyciu ostrego zawatu serca.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Nie badano bezpieczenstwa i skutecznos$ci stosowania amlodypiny w przetomie nadci§nieniowym.

Stosowanie u pacjentow z niewydolnosciq krqzenia

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas leczenia pacjentdow z niewydolnoscia serca.

W dhugookresowym badaniu klinicznym kontrolowanym z uzyciem placebo (PRAISE-2), w ktorym
stosowano amlodyping u pacjentdw z zaawansowana niewydolnoscia serca (NYHA Il 1 IV) o
etiologii innej niz niedokrwienna, zaobserwowano zwigkszone ryzyko wystapienia obrzgku ptuc,
pomimo braku istotnych réznic w wystgpowaniu zaostrzenia niewydolno$ci serca w poréwnaniu z
grupa otrzymujaca placebo (patrz punkt 5.1).

Stosowanie u pacjentow z uposledzonq czynnosciq watroby

Okres pottrwania amlodypiny jest przedtuzony u pacjentdéw z niewydolnos$cia watroby. Nie
opracowano dotychczas zalecen dotyczacych dawkowania amlodypiny w tej grupie pacjentow,
stosowanie leku wymaga zatem zachowania ostroznosci.

Stosowanie u pacjentow w podesztym wieku
Zwigkszenie dawki leku u pacjentdow w podeszlym wieku wymaga zachowania ostroznosci.

Stosowanie u pacjentow z niewydolnosciq nerek

U pacjentdéw z niewydolnoscia nerek amlodypina moze by¢ stosowana w zalecanych dawkach.
Stopien niewydolno$ci nerek nie wptywa na zmiang st¢zenia amlodypiny w osoczu. Amlodypina nie
podlega dializie.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Wplyw innych produktow leczniczych na amlodypine

Inhibitory CYP3A4: jednoczesne stosowanie z inhibitorem CYP3A4, erytromycyna u mtodych
pacjentow i diltiazemem u pacjentow w podesztym wieku, spowodowato zwigkszenie stgzenia
amlodypiny w osoczu odpowiednio 0 22% i 50%. Jednak znaczenie kliniczne niniejszej zmiany jest
niepewne. Nie mozna wykluczy¢, ze silne inhibitory CYP3A4 (np. ketokonazol, itrakonazol,
rytonawir) moga zwigkszac¢ stgzenie amlodypiny w osoczu w wigkszym stopniu niz diltiazem.
Nalezy zachowa¢ ostroznos¢, stosujac amlodyping jednoczesnie z inhibitorami CYP3A4. Jednak nie
zgloszono zadnych zdarzen niepozadanych zwiazanych z takimi interakcjami.

Induktory CYP3A4: brak dostgpnych danych dotyczacych wptywu induktorow CYP3A4 na
amlodyping. Jednoczesne stosowanie induktorow CYP3A4 (np. ryfampicyna, ziele dziurawca) moze




powodowaé zmniejszenie stezenia amlodypiny w osoczu. Nalezy zachowac ostrozno$¢, stosujac
amlodyping jednoczesnie z induktorami CYP3A4.

W badaniach klinicznych dotyczacych interakceji, cymetydyna, glin i magnez (zwiazek
zobojetniajacy kwas zotadkowy) oraz syldenafil nie wptywaty na wlasciwosci farmakokinetyczne
amlodypiny.

Stosowanie amlodypiny z grejpfrutem lub sokiem grejpfrutowym nie jest wskazane ze wzgledu na
mozliwos¢ zwigkszenia biodostgpnosci, co u niektorych pacjentdéw moze nasila¢ obnizenie ci$nienia
tetniczego.

Wegiel aktywowany hamuje prawie catkowicie (przy rownoczesnym podaniu) lub zmniejsza
(zastosowany nawet po dwoch godzinach od podania amlodypiny) wchtanianie amlodypiny z
przewodu pokarmowego.

Roéwnoczesne podawanie sympatykomimetykow moze zmniejsza¢ efekt hipotensyjny amlodypiny.
Wplyw amlodypiny na inne produkty lecznicze

Dziatanie amlodypiny polegajace na obnizaniu ci$nienia krwi sumuje si¢ z dzialaniem obnizajacym
ci$nienie krwi innych produktoéw przeciwnadcisnieniowych.

W badaniach klinicznych dotyczacych interakcji, amlodypina nie wptywata na wtasciwosci
farmakokinetyczne atorwastatyny, digoksyny, etanolu (alkohol), warfaryny lub cyklosoporyny.

Amlodypina nie wptywa na stopien wigzania z biatlkami indometacyny i fenytoiny.

Amlodypina moze powodowa¢ dodatkowe dziatanie hipotensyjne w skojarzeniu z lekami do
znieczulenia og6lnego.

Amlodypina moze wywotywac dziatanie antyagregacyjne, jezeli stosowana jest w okresie
okotooperacyjnym rownocze$nie z lekami do znieczulenia ogoélnego.

Kojarzenie produktow litu z amlodypina moze zwigkszy¢ ryzyko dziatania neurotoksycznego z
objawami, takimi jak nudnos$ci, wymioty, biegunka, ataksja, drzenie i szum uszny.

Amlodypina nie wptywa na wyniki rutynowych badan laboratoryjnych.
4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania amlodypiny u kobiet w ciazy ani w okresie karmienia piersia.

W badaniach na zwierzgtach amlodypina w dawkach przekraczajacych 50-krotnie dawke zalecana u
cztowieka nie wykazywata toksycznego wplywu na reprodukcje, poza opdznianiem i przedtuzaniem
porodu u szczurow.

Stosowanie amlodypiny w ciazy jest dopuszczalne tylko w przypadkach, gdy nie jest mozliwe
zastosowanie innego, bezpieczniejszego produktu, oraz gdy choroba jest zwigzana z ryzykiem dla
matki i ptodu wigkszym niz ewentualne dzialania niepozadane leku.

Laktacja

Nie wiadomo czy amlodypina jest wydzielana do mleka matki. Decyzje o kontynuowaniu/zaprzestaniu
leczenia amlodyping nalezy podejmowac po rozwazeniu korzysci wynikajacych z karmienia piersia
dla dziecka oraz leczenia amlodyping dla matki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢é prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn



Amlodypina wywiera nieistotny wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i
obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu. Zdolno$¢ reagowania moze ulec ostabieniu, jesli
pacjent przyjmujacy amlodyping odczuwa zawroty glowy, bole glowy, zmeczenie lub nudnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Czgstos¢ wystepowania dziatan niepozadanych okre§lono w nastgpujacy sposob:
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).

Zaburzenia serca

Niezbyt czgsto: kotatanie serca, bol w klatce piersiowej, omdlenie, tachykardia, zawroty glowy
zalezne od pozycji ciata.

Rzadko: niewydolnos¢ krazenia, nieregularne t¢tno, skurcze dodatkowe serca.

Bardzo rzadko: zawat serca, zaburzenia rytmu serca, w tym czgstoskurcz komorowy i migotanie
przedsionkéw, bradykardia.

Zaburzenia naczyniowe

Czesto: nagle zaczerwienienie twarzy.

Niezbyt czgsto: niedocisnienie (hipotonia), niedokrwienie obwodowe.
Bardzo rzadko: zapalenie naczyn.

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Bardzo rzadko: leukopenia, matoptytkowosc.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Czgsto: senno$c¢, zawroty glowy, bole glowy (zwlaszcza w poczatkowym okresie leczenia).

Niezbyt czgsto: ostabienie czucia, przeczulica, drzenie, nadmierna potliwosc¢, ostabienie, zaburzenia
smaku, omdlenia.

Rzadko: neuropatia obwodowa, wzmozone napigcie, ataksja (zaburzenia koordynacji ruchow),
opaczny wech, migrena, niepamigc.

Zaburzenia psychiczne

Niezbyt czgsto: bezsennos$é¢, wzmozona pobudliwo$é nerwowa, depresja, koszmary senne, zmiany
nastroju (w tym lek), depersonalizacja, zaburzenia seksualne u kobiet i mgzczyzn.

Rzadko: dezorientacja, apatia, podniecenie, nadmierne faknienie.

Zaburzenia oka
Niezbyt czgsto: zaburzenia widzenia, zapalenie spojéwek, podwdjne widzenie, bole gatki oczne;.
Rzadko: zaburzenia akomodacji, kseroftalmia.

Zaburzenia ucha i blednika
Niezbyt czgsto: szumy uszne.

Zaburzenia zotadka i jelit

Czesto: nudnosci, bole brzucha.

Niezbyt czgsto: brak taknienia, dyspepsja (niestrawnos$¢), zmiana rytmu wypréznien (w tym
biegunka, zaparcia), wzdgcie, wymioty, suchos¢ w ustach.

Rzadko: luzne stolce.

Bardzo rzadko: zapalenie zotadka, zapalenie trzustki, przerost dziaset.

Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki tacznej

Czesto: obrzek kostek.

Niezbyt czgsto: bole stawow, zwyrodnienie stawow, kurcze i bole migsni, bol plecow,
zesztywnienie.




Rzadko: ostabienie mi¢sniowe, drzenie migsni.

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia
Niezbyt czgsto: dusznosé, niezyt nosa, krwawienie z nosa.
Bardzo rzadko: kaszel.

Zaburzenia nerek i drég moczowych
Niezbyt czgsto: czgstomocz, zaburzenia oddawania moczu, moczenie nocne.
Rzadko: dyzuria (bolesne lub utrudnione oddawanie moczu), poliuria (wiclomocz).

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Czgsto: zaczerwienienie skory.

Niezbyt czgsto: tysienie, plamica, wzmozona potliwos¢, $wiad, wysypka, wysypka rumieniowata,
wysypka grudkowo-plamista.

Rzadko: odbarwienie skory, zapalenie skory, suchos¢ skory.

Bardzo rzadko: obrzgk naczynioruchowy, rumien wielopostaciowy, pokrzywka, ztuszczajace
zapalenie skory, zespot Stevens-Johnsona, obrzek Quinckego, nadwrazliwos¢ na swiatto.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Niezbyt czgsto: wzmozone pragnienie, zwigkszenie lub zmniejszenie masy ciata.
Bardzo rzadko: hiperglikemia.

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Bardzo rzadko: reakcje alergiczne.

Zaburzenia watroby i drog zétciowych
Bardzo rzadko: zapalenie watroby, zwigkszona aktywno$¢ aminotransferaz (enzymow
watrobowych), zéltaczka, gldéwnie cholestatyczna.

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi
Niezbyt czgsto: impotencja, ginekomastia.

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania

Czesto: obrzeki, zmeczenie.

Niezbyt czgsto: bol w klatce piersiowej, ostabienie, bol, zte samopoczucie, uderzenia goraca.
Rzadko: zimna i lepka skora.

4.9 Przedawkowanie
Doswiadczenia z przedawkowaniem amlodypiny u ludzi sa niewielkie.

Objawy:

Dostepne dane wskazuja, ze duze przedawkowanie amlodypiny moze powodowac nadmierne
rozszerzenie naczyn obwodowych oraz mozliwej, odruchowej tachykardii. Donoszono o znacznym i
prawdopodobnie dlugotrwalym zmniejszeniu ci$nienia t¢tniczego, prowadzacym do wstrzasu
wlacznie z wystgpieniem zgonu.

Leczenie:

Klinicznie znamienne niedoci$nienie spowodowane przedawkowaniem amlodypiny wymaga
aktywnego podtrzymywania czynnosci uktadu sercowo-naczyniowego, w tym czestego
monitorowania czynnosci serca i uktadu oddechowego, uniesienia konczyn i kontrolowania objgtosci
ptynéw krazacych i ilo$ci wydalanego moczu.

Lek zwezajacy naczynia moze przywroci¢ prawidlowe napigcie $cian naczyn i cisnienie krwi pod
warunkiem, ze nie ma przeciwwskazan do jego stosowania. Podawany dozylnie glukonian wapnia
moze wplywac korzystnie, zmniejszajac blokade kanatoéw wapniowych.



W niektorych przypadkach warto rozwazy¢ plukanie zotadka. U zdrowych ochotnikow zastosowanie
wegla aktywowanego do 2 godzin po podaniu 10 mg amlodypiny zmniejszato szybko$¢ absorpcji
amlodypiny.

Ze wzgledu na wysoki stopien wigzania amlodypiny z biatkami krwi dializa najprawdopodobniej nie
przyniesie spodziewanych korzysci.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: antagonisci wapnia
pochodne dihydropirydyny
Kod ATC: C 08 CA 01

Amlodypina nalezy do antagonistow wapnia (zwiazkéw hamujacych naptyw jonow wapnia do
komorek przez wolne kanaty wapniowe), pochodnych dihydropirydyny. Lek hamuje przezbtonowy
naptyw jonow wapnia do komoérek migsni gtadkich naczyn krwionos$nych i migénia sercowego.
Mechanizm hipotensyjnego dzialania amlodypiny jest wynikiem bezposredniego dziatania
rozkurczowego na mi¢snie gtadkie naczyn. Doktadny mechanizm tagodzenia objawow diawicy
piersiowej w czasie stosowania amlodypiny nie jest w pelni wyjasniony, jednak amlodypina zmniejsza
niedotlenienie mig$nia serca poprzez dwa nastgpujace rodzaje dziatan:

1. Amlodypina rozszerza tetniczki przedwlosowate i tym samym zmniejsza catkowity opor obwodowy
(obciazenie nastepcze). Poniewaz czgstos$¢ skurczow serca pozostaje niezmieniona, dziatanie to
zmniejsza zuzycie energii przez migsien sercowy i jego zapotrzebowanie na tlen.

2. Mechanizm dziatania amlodypiny obejmuje takze prawdopodobnie rozszerzenie duzych tgtnic i
tetniczek wiencowych zarowno w obszarach niezmienionych, jak i zmienionych wskutek
niedokrwienia. Zwigksza to zaopatrzenie w tlen u chorych ze skurczem naczyn wiencowych (angina
Prinzmentala) i zmniejsza skurcz naczyn wiencowych powodowany przez palenie tytoniu. U chorych
z nadci$nieniem tetniczym podawanie leku raz na dobg powoduje klinicznie znamienne obnizenie
ci$nienia tetniczego zarowno w pozycji lezacej, jak i stojacej, przez caty 24-godzinny okres
obserwacji. Z uwagi na powolny poczatek dziatania, po podaniu amlodypiny nie obserwuje si¢
gwaltownych spadkéw cisnienia tgtniczego.

U chorych z choroba niedokrwienna serca podanie amlodypiny w jednej dawce dobowej wydtuza czas
mozliwego do wykonania wysitku fizycznego, czas do wystapienia bolu wiencowego oraz czas do
obnizenia odcinka ST o 1 mm w EKG wysitkowym. Podczas stosowania leku zmniejsza si¢ tez
czestos¢ wystegpowania dolegliwosci wiencowych oraz zmniejsza si¢ liczba stosowanych tabletek
nitrogliceryny.

W badaniach in vitro wykazano, ze amlodypina jest w okoto 97,5% wiazana przez biatka surowicy.
Nie stwierdzono, by amlodypina powodowata jakiekolwiek niekorzystne efekty metaboliczne ani
zmieniata profil lipidowy osocza. Amlodypina nadaje si¢ do stosowania u chorych z astma
oskrzelowa, cukrzyca i dnag moczanowa.

Stosowanie u pacjentow z chorobq niedokrwiennq serca

Wplyw amlodypiny na czgsto$¢ wystgpowania incydentéw sercowo-naczyniowych, Smiertelnosc¢
0g6lIng oraz rozwoj zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych i t¢tnicach szyjnych byt oceniany
w badaniu PREVENT (ang. Prospective Randomized Evaluation of the Vascular Effects of NORVASC
Trial). To wieloosrodkowe, randomizowane badanie kliniczne, prowadzone metoda podwdjnie $lepej
proby z zastosowaniem placebo, objelo trzyletnia obserwacja 825 pacjentéw z angiograficznie
udokumentowana miazdzyca t¢tnic wiencowych. W grupie pacjentow wlaczonych do proby, 45%
przebylo zawal migénia sercowego, 42% miato wykonywany zabieg angioplastyki naczyn
wiencowych (PTCA) przed wlaczeniem do badania, a 69% pacjentow miato incydenty bolow
dtawicowych w wywiadzie. Zmiany miazdzycowe w naczyniach wiencowych obejmowaty od 1
naczynia (u 45% pacjentéw) do 3 i wigcej naczyn wiencowych (u 21% pacjentéw). Pacjenci z
nadci$nieniem tetniczym (ci$nienie skurczowe >95 mmHg) nie byli kwalifikowani do badania.
Incydenty sercowo-naczyniowe byly oceniane przez niezalezng komisje, nieznajaca wynikow



randomizacji. Chociaz nie zaobserwowano znaczacej réoznicy w postepie zmian miazdzycowych w
naczyniach wiencowych, amlodypina powstrzymata postep miazdzycy w tetnicach szyjnych. U
pacjentow leczonych amlodyping zaobserwowano znaczne zmniejszenie (-31%) ryzyka wystapienia
ztozonego punktu koncowego, definiowanego jako zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawat
serca, udar, konieczno$¢ wykonania zabiegu przezskornej srddnaczyniowej angioplastyki tetnic
wiencowych (PTCA) lub pomostowania aortalno-wiencowego (CABG), ilo$¢ hospitalizacji z powodu
niestabilnej choroby wiencowej i pogorszenie niewydolnosci serca. Zaobserwowano roéwniez znaczace
zmniejszenie (-42%) czgstosci wykonywanych zabiegéw rewaskularyzacji naczyn wiencowych
(CABG, PTCA) u pacjentow otrzymujacych amlodyping, oraz mniejsza ilos¢ hospitalizacji (-33%) z
powodu niestabilnej choroby wiencowej, w porownaniu z grupa otrzymujaca placebo.

Stosowanie u pacjentow z niewydolnosciq krqzenia

Badania hemodynamiczne oraz proby wysitkowe przeprowadzone u chorych z niewydolno$cia serca
klasy II-IV wg NYHA wykazaty, ze amlodypina nie prowadzi do pogorszenia stanu klinicznego
chorych okreslonego poprzez zdolno$¢ do wykonywania wysitku fizycznego, pomiar frakcji
wyrzutowej lewej komory oraz nasilenie objawow klinicznych.

W badaniu kontrolowanym przeprowadzonym z uzyciem placebo (PRAISE), u chorych z
niewydolnos$cia serca klasy III-IV wg NYHA leczonych digoksyna, lekami moczopednymi i
inhibitorami konwertazy angiotensyny wykazano, ze zastosowanie amlodypiny nie zwigksza
umieralno$ci ani tacznie chorobowosci i umieralnosci pacjentéw z niewydolno$cia serca.

W dalszej obserwacji w dtugookresowym badaniu klinicznym kontrolowanym placebo (PRAISE-2),
stosowanie amlodypiny u pacjentéw z zaawansowana niewydolnoscia serca (NYHA 111 i IV) bez cech
sugerujacych podtoze niedokrwienne choroby, leczonych ustalonymi dawkami inhibitoréw
konwertazy angiotensyny (ACE-I), glikozydow naparstnicy i lekow moczopednych, amlodypina nie
miata wptywu zaréwno na $miertelno$¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych ani na $miertelnos¢
0golna.

W tej samej grupie pacjentow, przyjmowanie amlodypiny zwiazane byto ze zwigkszonym ryzykiem
wystapienia obrzeku phluc, pomimo braku znaczacych réznic w przebiegu niewydolnosci serca w
poréownaniu z grupa otrzymujaca placebo.

Przeprowadzono randomizowane, kontrolowane metoda podwdjnie §lepej proby badanie, dotyczace
zachorowalno$ci i $§miertelnosci, zatytulowane "Leczenie hipotensyjne i obnizajace stezenie lipidow w
celu zapobiegania wystepowaniu zawalow serca" (ang. Antihypertensive and Lipid-Lowering
Treatment to Prevent Heart Attack - ALLHAT), w celu poréwnania nowych metod leczenia:
amlodypina 2,5-10 mg/d (antagonista kanalu wapniowego) lub lizynoprylem 10-40 mg/dobg (inhibitor
ACE) - jako leczenia pierwszego rzutu, z leczeniem tiazydowym lekiem moczopgdnym
chlorotalidonem 12,5-25 mg/dobg, w fagodnym lub umiarkowanie nasilonym nadcisnieniu t¢tniczym.
Do badania wlaczono ogotem 33 357 pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym, w wieku powyzej 55 lat,
ktorych obserwowano $rednio przez 4,9 roku. U pacjentow wystepowat co najmniej jeden z
nast¢pujacych czynnikow ryzyka rozwoju choroby wiencowej: uprzedni zawat serca lub udar (ponad 6
miesigcy przed wlaczeniem do badania) lub wywiad dotyczacy innego epizodu zwigzanego z
miazdzyca naczyn (ogdtem 51,5%), cukrzyca typu 2. (36,1%), stgzenie HDL-C <35 mg/dl (11,6%),
przerost lewej komory stwierdzony elektro- lub echokardiograficznie (20,9%), palenie papierosow
(21,9%).

Pierwotnym punktem koncowym byta taczna liczba zgondéw z powodu choroby wiencowej oraz
zawalow serca niezakonczonych zgonem pacjenta. Nie obserwowano istotnej rdznicy w czestosci
wystapienia pierwotnego punktu koncowego pomigdzy leczeniem z zastosowaniem amlodypiny i
chlorotalidonu: RR 0,98, 95% CI [0,90-1,07], p=0,65. Co wigcej, nie obserwowano réznic w
$miertelnosci ogdlnej (bez wzgledu na przyczyne) pomiedzy grupami w ktoérych stosowano
amlodyping i chlorotalidon: RR 0,96 95%, CI[0,89-1,02], p=0,20.

W badaniu obejmujacym 268 dzieci w wieku 6-17 lat z przewazajacym wtdrnym nadcisnieniem
tetniczym, porownanie amlodypiny w dawce 2,5 mg i 5,0 mg z placebo wykazalo, ze obie dawki
zmniejszaly ci$nienie skurczowe znaczaco bardziej niz placebo. R6znica pomigdzy tymi dwiema
dawkami nie byla statystycznie istotna.



Nie badano dlugoterminowego wptywu amlodypiny na wzrost, dojrzewanie i rozw6j ogdlny. Nie
okreslono réowniez dtugoterminowego wptywu amlodypiny podawanej w dziecinstwie na
zmnigjszenie chorobowosci i $miertelno$ci po osiagnigciu dorostosci.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Po doustnym podaniu dawek terapeutycznych amlodypina jest dobrze wchtaniana, a maksymalne
stezenie w surowicy wystepuje po 6-12 godzinach po podaniu dawki. Biodostgpnos¢ amlodypiny
ocenia si¢ na 64-80%. Pokarm nie wplywa na biodostgpnos¢ produktu.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji wynosi 21 l/kg.

Metabolizm
Amlodypina jest metabolizowana w watrobie do nieaktywnych metabolitow.

Eliminacja

Eliminacja amlodypiny z osocza przebiega dwufazowo. Okres poitrwania eliminacji amlodypiny w
fazie koncowej wynosi 35-50 godzin i umozliwia dawkowanie raz na dobe. Stan stacjonarny st¢zenia
w surowicy ustala si¢ po 7-8 dobach systematycznego zazywania leku. Okoto 10% leku w postaci
niezmienionej oraz 60% metabolitow jest wydalanych z moczem.

Stosowanie u pacjentow w podesztym wieku

Maksymalne stgzenie amlodypiny w surowicy wystegpuje u 0sob w podesztym wieku po takim samym
czasie jak u mtodszych pacjentow. W podesztym wieku istnieje tendencja do zmniejszania si¢ klirensu
amlodypiny, co powoduje zwigkszenie pola pod krzywa stezenia leku w czasie i przedtuzenie okresu
poltrwania eliminacji. U pacjentéw z niewydolnoscia krazenia pole pod krzywa stezenia leku w czasie
i okres poltrwania eliminacji wzrastaly odpowiednio do wieku (patrz punkt 4.4).

Drzieci i mlodziez

Przeprowadzono badanie farmakokinetyczne w populacji 74 dzieci w wieku od 12 miesigcy do 17 lat
z nadci$nieniem tetniczym (w tym 34 pacjentow w wieku 6-12 lat i 28 pacjentdow w wieku 13-17 lat)
otrzymujacych dawki amlodypiny pomiedzy 1,25 mg i 20 mg zaré6wno raz na dobe jak i dwa razy na
dobe. U dzieci w wieku 6-12 lat i mtodziezy w wieku 13-17 lat typowy klirens doustny (CL/F)
wynosit odpowiednio u 0sob plci meskiej 22,5 I/h 1 27,4 I/h oraz u 0so6b pici zenskiej 16,4 I/h i

21,3 1/h. Zaobserwowano duza zmiennos¢ w ekspozycji pomi¢dzy osobnikami. Dane zgtaszane dla
dzieci w wieku ponizej 6 roku sg ograniczone.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Celuloza mikrokrystaliczna (12),
powidon (90),

karboksymetyloskrobia sodowa (typ A),
magnezu stearynian.

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

3 lata



6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywaé¢ w oryginalnym opakowaniu, w temperaturze ponizej 25°C.
6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Fiolka ze szkla oranzowego z zatyczka z pierscieniem gwarancyjnym w tekturowym pudetku.
30 sztuk - 1 fiolka po 30 sztuk.

Blistry z folii PVC/PVDC 90 g/m*/Al

30 sztuk - 3 blistry po 10 sztuk

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

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

Brak szczeg6lnych wymagan.
Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z lokalnymi
przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pabianickie Zaktady Farmaceutyczne Polfa S.A.
ul. Marszatka J. Pitsudskiego 5
95-200 Pabianice

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Amlonor, 5 mg, tabletki
11171

Amlonor, 10 mg, tabletki
11172

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA
05.04.2004 r. /04.11.2008 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



