RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Lercanidipine Actavis 10 mg, dhukese poliimeerikattega tabletid
Lercanidipine Actavis 20 mg, dhukese poliimeerikattega tabletid
2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

10 mg: Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 10 mg lerkanidipiinvesinikkloriidi, mis vastab
9,4 mg lerkanidipiinile.

20 mg: Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 20 mg lerkanidipiinvesinikkloriidi, mis vastab
18,8 mg lerkanidipiinile.

INN: Lercanidipinum
Teadaolevat toimet omav abiaine:

10 mg: 30 mg laktoosmonohiidraati
20 mg: 60 mg laktoosmonohiidraati

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Ohukese poliimeerikattega tablett.

Lercanidipine Actavis 10 mg: kollane, immargune, kaksikkumer 6,5 mm Shukese poliimeerikattega
tablett, poolitusjoon iihel poolel, mérgis 'L' teisel poolel.

Lercanidipine Actavis 20 mg: roosa, iimmargune, kaksikkumer 8,5 mm dhukese poliimeerikattega
tablett, poolitusjoon iihel poolel, mérgis 'L' teisel poolel.

Poolitusjoon on ainult poolitamise kergendamiseks, et hdlbustada ravimi allaneelamist, mitte tableti
virdseteks annusteks jagamiseks.

4. KLIINILISED ANDMED

4.1 Niidustused

Kerge kuni modduka raskusega essentsiaalne hiipertensioon.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Annustamine
Manustamisviis: suukaudne.

Soovitatav annus on 10 mg iiks kord 66pédevas, mis manustatakse suu kaudu vihemalt 15 minutit enne
s60ki; soltuvalt patsiendi individuaalsest ravivastusest vdib annust jark-jargult suurendada kuni
20 mg-ni.

Annust tuleb suurendada astmeliselt, sest maksimaalne antihiipertensiivne toime v3ib saabuda
ligikaudu 2 nédala jooksul.



Mbnede patsientide puhul, kellel vajaliku ravivastuse saamiseks ei piisa ithest antihiipertensiivsest

v3i angiotensiini konverteeriva ensiilimi inhibiitoritega.

Kuna annus-vastus kdver annuste vahemikus 20...30 mg on jérsu platooga, siis on ebatdenéoline, et
annuse suurendamisel toime veelgi paraneks, kuid kdrvaltoimete esinemine vdib suureneda.

Eakad
Kuigi farmakokineetiliste andmete ja kliinilise kogemuse pdhjal ei ole 66pdevase annuse
korrigeerimine vajalik, peab ravi eakatel patsientidel alustama ettevaatusega.

Lapsed
Kliinilise kogemuse puudumise tSttu ei soovitata lastel ja alla 18-aastastel noorukitel lerkanidipiini
kasutada.

Neeru- voi maksapuudulikkusfunktsiooni hdired.:

Erilist ettevaatust on vaja rakendada ravi alustamisel kerge kuni keskmise raskusega neeru- voi
maksafunktsiooni hdirete korral. Kuigi tavaliselt soovitatav raviskeem vdib olla nende patsientide
poolt talutav, peab hoolikalt kaaluma annuse suurendamist 20 mg-ni 66pdevas. Maksakahjustusega
patsientidel v&ib antihiipertensiivne toime tugevneda ja seega tuleks kaaluda annuse kohandamist.

Lerkanidipiini ei soovitata kasutada patsientidel, kellel esineb raske maksa- vdi neerufunktsiooni héire
(glomerulaarfiltratsiooni méér < 30 ml/min).

Manustamisviis
Tabletid tuleb votta vihese koguse veega vihemalt 15 minutit enne s6oki.

4.3 Vastunididustused

- Ulitundlikkus toimeaine, mone dihiidropiiridiini derivaadi v&i 15igus 6.1 loetletud mis tahes
abiaine suhtes.
- Vasaku vatsakese viljavoolutakistus.
- Ravile allumatu siidame paispuudulikkus.
- Ebastabiilne stenokardia.
- 1 kuu jooksul parast miiokardiinfarkti.
- Raske neeru- voi maksafunktsiooni kahjustus.
- Samaaegne manustamise koos:
- tugevate CYP3A4 inhibiitoritega (vt 161k 4.5),
- tsiiklosporiiniga (vt 16ik 4.5),
- greipfruudimahlaga (vt 15ik 4.5).
Rasedus ja imetamine (vt 151k 4.6).
Fertiilses eas naised, kes ei kasuta rasestumisvastaseid vahendeid.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinéud kasutamisel

Siinussolme norkuse siindroom

Eriti ettevaatlik peab olema lerkanidipiini kasutamisel siinussdlme ndrkuse siindroomi korral (kui
stidamestimulaatorit ei ole paigaldatud). Kuigi hemodiinaamika kontrollitud uuringutes ei ilmnenud
vatsakeste funktsiooni hdirumist, peab ka siidame vasaku vatsakese funktsioonihdirega patsientide
ravimisel olema ettevaatlik. Mdnede lithitoimeliste dihiidropiiridiini derivaatide kasutamisel vdib
isheemiatovega patsientidel suureneda risk kardiovaskulaarsete korvaltoimete tekkeks. Kuigi
lerkanidipiin on pika toimeajaga preparaat, peab nimetatud patsientide puhul siiski olema ettevaatlik.

Stenokardia



Moned dihiidropiiridiinid vivad harvadel juhtudel pdhjustada prekardiaalset valu voi stenokardiat.
Viga harvadel juhtudel vdivad olemasoleva stenokardiaga patsiendid kogeda haigushoogude
sagenemist, kestvuse pikenemist ja dgenemist.

Uksikjuhtudel vaib tekkida miiokardiinfarkt (vt 15ik 4.8).

Kasutamine maksa voi neerufunktsiooni hdirete korral

Ettevaatlik peab olema ravi alustamisel kerge kuni keskmise raskusega neeru- vdi maksafunktsiooni
hairete korral. Kuigi tavaliselt soovitatav raviskeem v3ib olla nende patsientide poolt talutav, peab
hoolikalt kaaluma annuse suurendamist 20 mg-ni 66pédevas. Maksakahjustusega patsientidel vdib
antihiipertensiivne toime olla tugevam ja seega tuleks kaaluda annuse korrigeerimist.

Lerkanidipiini ei soovitata kasutada patsientidel, kellel esineb raske maksa- vdi neerufunktsiooni héire
(kreatiniini kliirens < 30 ml/min) (vt 15ik 4.2).

Alkoholi kasutamist tuleb viltida, sest see vdib potentseerida vasodilateerivate antihiipertensiivsete
ravimite toimet (vt 15ik 4.5).

CYP3A4 indutseerijad

CYP3A4 indutseerijad, nagu krambivastased ained (nt feniitoiin, karbamasepiin) ja rifampitsiin vdivad
langetada lerkanidipiini plasmakontsentratsiooni, mille tulemusena vdib ravimi toime ndrgeneda

(vt 151k 4.5).

Ravim sisaldab laktoosmonohiidraati. Harvaesineva périliku galaktoositalumatusega patsiendid,
samuti laktaasipuudulikkuse vdi glitkoosi-galaktoosi imendumishéiretega patsiendid ei tohiks seda
ravimit votta.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Metaboolsed koostoimed

Kuna lerkanidipiin teadaolevalt metaboliseeritakse ensiiiim CYP3A4 poolt, vdivad samaaegselt
manustatud CYP3A4 inhibiitorid ja indutseerijad mdjutada lerkanidipiini metabolismi ja
eliminatsiooni.

CYP3A4 inhibiitorid

Samaaegset lerkanidipiini ja CYP3 A4 inhibiitorite (nt ketokonasool, itrakonasool, ritonaviir,
eriitromiitsiin, troleandomiitsiin) koos kasutamist tuleb viltida.

Koostoime uuringus tugeva CYP3 A4 inhibiitori ketokonasooliga téheldati lerkanidipiini
plasmakontsentratsiooni olulist suurenemist (S-lerkanidipiini AUC 15-kordset ja maksimaalse
plasmakontsentratsiooni C,,.,x 8-kordset suurenemist).

Lerkanidipiini ja tsiiklosporiini koosmanustamisel on tdheldatud mdlema ravimi
plasmakontsentratsiooni suurenemist. Noortel tervetel tdiskasvanutel labiviidud uuring niitas, et kui
tsiiklosporiini manustati 3 tundi pérast lerkanidipiini manustamist, siis lerkanidipiini
plasmakontsentratsioon ei muutunud, tsiiklosporiini AUC suurenes aga 27%. Lerkanidipiini ja
tsiiklosporiini koosmanustamine viis siiski lerkanidipiini plasmakontsentratsiooni 3-kordse tdusu ja
tsiiklosporiini AUC suurenemiseni 21% vdrra. Tsiiklosporiini ja lerkanidipiini ei tohi koos manustada.

Sarnaselt teistele dihiidropiiridiini derivaatidele, on ka lerkanidipiin tundlik metabolismi inhibeerimise
suhtes greipfruudimahla toimel, mis toob kaasa tema siisteemse biosaadavuse suurenemise ja
hiipotensiivse toime tugevnemise. Lerkanidipiini ei tohi vtta koos greipfruudi mahlaga.

20 mg lerkanidipiini manustamisel koos midasolaamiga eakatele vabatahtlikele suurenes lerkanidipiini
imendumine ligikaudu 40%, samas selle kiirus vihenes (maksimaalse plasmakontsentratsiooni

saabumise aeg ty,, pikenes 1,75 tunnilt 3 tunnini). Midasolaami kontsentratsioon ei muutunud.

CYP3A4 indutseerijad



Lerkanidipiini manustamisel koos CYP3 A4 indutseerijatega, nagu krambivastased ravimid (nt
feniitoiin, karbamasepiin) ja rifampitsiin peab olema ettevaatlik, kuna lerkanidipiini antihiipertensiivne
toime vdib viheneda ning vererdhku tuleb kontrollida tavalisest sagedamini.

CYP3A4 substraadid

20 mg lerkanidipiini samaaegsel manustamisel patsientidele, kes said pikaajalist ravi
beetametiiiildigoksiiniga, farmakokineetilisi koostoimeid ei ilmnenud. Digoksiini saavatel tervetel
vabatahtlikel tdheldati parast 20 mg lerkanidipiini manustamist tithja kdhuga digoksiini maksimaalse
plasmakontsentratsiooni Cy,,; keskmist suurenemist 33% vorra, samal ajal AUC ja renaalne kliirens ei
muutunud oluliselt. Samaaegset digoksiinravi saavaid patsiente tuleb hoolikalt jélgida
digoksiinimiirgistuse kliiniliste néhtude suhtes.

Tsimetidiini samaaegne manustamine annuses 8§00 mg 66péevas ei pdhjusta olulisi muutusi
lerkanidipiini plasmakontsentratsiooni védrtustes, suuremate annuste kasutamisel peab aga olema
ettevaatlik, kuna lerkanidipiini biosaadavus ja hiipotensiivne toime vdivad suureneda.

Vabatahtlikel vanuses 65+7 aastat (keskminetstandardviga) 14abi viidud koostoime uuringus
fluoksetiiniga (CYP2D6 ja CYP3A4 inhibiitor) ei tdheldatud kliiniliselt olulisi muutusi lerkanidipiini
farmakokineetikas.

20 mg lerkanidipiini manustamisel tithja kdhuga tervetele vabatahtlikele samaaegselt varfariiniga ei
muutunud viimase farmakokineetika.

Ettevaatus on vajalik lerkanidipiini maidramisel koos CYP3 A4 teiste substraatidega, nagu terfenadiin,
astemisool, klass III antiariitmikumid nagu amiodaroon, kinidiin.

Alkohol
Alkoholi tarvitamisest tuleb hoiduda, kuna see v&ib potentseerida vasodilatsiooni pShjustavate
antihiipertensiivsete ravimite toimet.

Teised koostoimed

Lerkanidipiini manustamisel koos metoprolooliga, beetablokaatoriga, mis elimineeritakse peamiselt
maksa kaudu, metoprolooli biosaadavus ei muutunud, samal ajal kui lerkanidipiini biosaadavus
vihenes 50%. See efekt voib olla tingitud beeta-adrenoblokaatorite poolt pohjustatud maksa
verevarustuse vihenemisest ja vdib seetdttu esineda ka teiste selle rithma ravimite puhul. Jarelikult
voib lerkanidipiini ohutult kasutada koos beeta-adrenoblokaatoritega, kuid vajalik vdib olla annuse
korrigeerimine.

Kui lerkanidipiin 20 mg annust manustati korduvalt koos 40 mg simvastatiiniga, lerkanidipiini AUC
oluliselt ei muutunud, samal ajal kui simvastatiini AUC suurenes 56% ja tema aktiivse metaboliidi
beetahiidroksithappe AUC 28%. Tdenioliselt ei oma need muutused kliinilist tdhtsust. Koostoimeid ei
ole oodata, kui lerkanidipiini manustatakse hommikul ja simvastatiini Shtul, nagu selle ravimi puhul
ndidustatud.

Lerkanidipiini on ohutult kasutatud koos diureetikumide ja AKE inhibiitoritega.
4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Lerkanidipiini kasutamise kohta rasedatel ei ole piisavalt andmeid. Prekliinilised andmed ei kinnita
selle teratogeenset toimet rottidel ja kiitilikutel, samuti ei kahjustanud ravim rottide
reproduktsioonivdimet. Siiski, kuna kliiniline kogemus lerkanidipiini kasutamisel raseduse ja
imetamise ajal puudub ja teised dihiidropiiridiinid on loomkatsetes tdestatult teratogeensed, ei tohi
lerkanidipiini kasutada raseduse ajal ega fertiilses eas naised ilma kindla kontratseptsioonita.

Imetamine



Lerkanidipiini suure lipofiilsuse tottu voib oodata selle eritumist rinnapiima. Seetdttu ei tohi ravimit
rinnaga toitmise ajal kasutada.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Lerkanidipine Actavis’el ei ole vdi on ebaoluline toime autojuhtimise ja masinate kdsitsemise voimele.
Siiski peab olema ettevaatlik, kuna tekkida vdivad pearinglus, jduetus, vdsimus ja harva unisus.

4.8 Kérvaltoimed
Kliinilistes uuringutes ja turuletulekujirgselt on teatatud jargmistest korvaltoimetest:

Esinemissageduse hindamine:

Viga sage >1/10

Sage > 1/100 kuni < 1/10

Aeg-ajalt > 1/1000 kuni < 1/100

Harv > 1/10000 kuni < 1/1000

Viga harv < 1/10000

Teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel)

Organsiisteem Kérvaltoime

Immuunsiisteemi hiired Viga harv Ulitundlikkus

Psiihhiaatrilised héired Harv Unisus

Nérvisiisteemi hdired Aeg-ajalt Peavalu, pearinglus

Stidame héired Aeg-ajalt Tahhiikardia, palpitatsioonid, perifeersed tursed
Harv Stenokardia
Viga harv Valu rinnus, miiokardiinfarkt, hiipotensioon

Moned dihiidropiiridiinid vdivad harva p&hjustada prekardiaalset valu
voi stenokardiat. Vaga harvadel juhtudel vGivad juba olemasoleva
stenokardiaga patsiendid kogeda haigushoogude sagenemist, kestuse
pikenemist vdi dgenemist.

Vaskulaarsed héired Aeg-ajalt Nahadhetus

Seedetrakti hiired Harv Diispepsia, diarréa, kdhuvalu, oksendamine
Viga harv Igemete hiipertroofia

Nabha ja nahaaluskoe Harv Nahal6ove

kahjustused

Lihas-skeleti ja sidekoe Harv Mialgia

kahjustused

Neerude ja kuseteede hdired Harv Poltiuuria
Viga harv Sage urineerimine

Uldised hiired ja Harv Asteenia, vdsimus

manustamiskoha reaktsioonid

Uuringud Viga harv Maksa transaminaaside aktiivsuse poorduv tdus

vereseerumis

Lerkanidipiin ei mdjuta ebasoodsalt vere gliikoositaset ega lipiidide sisaldust seerumis.

Voimalikest korvaltoimetest teavitamine

Ravimi vdimalikest kdrvaltoimetest on oluline teavitada ka pérast ravimi miiiigiloa viljastamist. See
vOimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiut6otajatel palutakse teavitada koigist
vOimalikest kdrvaltoimetest www.ravimiamet.ee kaudu.

4.9 Uleannustamine

Turuletulekujirgselt on teatatud kolmest iileannustamisjuhust (vastavalt lerkanidipiini annused 150
mg, 280 mg ja 800 mg, vetud suitsiidi eesmérgil).




Annus Niéhud/Siimptomid Ravi Tulemus
150 mg Unisus Maoloputus Tervenenud
+ médramata Aktiveeritud siisi
kogus alkoholi
280 mg Kardiogeenne Sokk Suurtes annustes katehhoolamiinid | Tervenenud
+ 5,6 mg Raske miiokardi isheemia Furosemiid
moksonidiini Kerge neerupuudulikkus Digitaalis

Parenteraalselt plasmamahu

asendajad
800 mg Oksendamine Aktiveeritud siisi Tervenenud

Hiipotensioon Lahtisti
Dopamiin i.v.

Uleannustamine vdib pdhjustada ulatuslikku perifeerset vasodilatatsiooni mérkimisvisrse
hiipotensiooni ja reflektoorse tahhiikardiaga. Raske hiipotensiooni, bradiikardia ja teadvusekao korral
rakendada kardiovaskulaarset toetavat ravi, bradiikardia raviks manustada intravenoosselt atropiini.

Arvestades lerkanidipiini pikaajalist farmakoloogilist toimet, tuleb {ileannustamise korral patsiendi
kardiovaskulaarset seisundit jalgida vihemalt 24 tunni jooksul. Dialiitisi efektiivsuse kohta andmed
puuduvad. Kuna toimeaine on viga lipofiilne, on tdendoline, et plasmakontsentratsioon ei niita
riskiperioodi kestust ning dialiiiis ei pruugi olla efektiivne.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline rithm: peamiselt vaskulaarse toimega selektiivsed kaltsiumikanali blokaatorid.
ATC-kood: CO8CA13

Lerkanidipiin on dihiidropiiridiinirithma kaltsiumikanalite blokaator, mis inhibeerib kaltsiumioonide
transmembraanset voolu siidamelihas- ja silelihasrakkudesse. Tema antihiipertensiivse toime
mehhanism seisneb otseses veresoonte silelihaseid 105gastavas toimes, vihendades seeldbi iildist
perifeerset vastupanu. Hoolimata lithikesest poolvéirtusajast plasmas, on lerkanidipiinil pikaajaline
antihiipertensiivne toime suure seonduvuse tdttu lipiidmembraaniga. Korge vaskulaarse selektiivsuse
tottu puudub lerkanidipiinil negatiivne inotroopne toime.

Kuna lerkanidipiini poolt esile kutsutud vasodilatsioon tekib jark-jargult, on hiipertensiivsetel
patsientidel harva tiheldatud dgedat hiipotensiooni koos reflektoorse tahhiikardiaga.

Nagu ka teiste astimmeetriliste 1,4-dihtidropiiridiini derivaatide puhul, on lerkanidipiini
antihlipertensiivne toime tingitud peamiselt tema (S)-enantiomeerist.

Lisaks kliinilist ndidustust toetavatele kliinilistele uuringutele on labiviidud ka vaiksemaid
kontrollimata kuid randomiseeritud uuringuid raske hiipertensiooniga patsientidel (keskmine £SD
diastoolne vererdhk 114,54+3,7 mmHg), mis on ndidanud, et 25-st patsiendist, kes kasutas
lerkanidipiini 20 mg annuses, normaliseerus vererhk 40% patsientidest ja 56% 25-st patsiendist, kes
kasutasid lerkanidipiini annuses 10 mg kaks korda 66pdevas. Randomiseeritud, platseebokontrolliga
topeltpimeuuringus isoleeritud siistoolse hiipertensiooniga patsientidel oli lerkanidipiin tShus siistoolse
vererdhu langetamisel keskmistelt algvairtustelt 172,6 £5,6 mmHg vdartusteni 140,2 £8,7 mmHg.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Imendumine



Pérast 10...20 mg lerkanidipiini suu kaudu manustamist imendub ravim téielikult, maksimaalne
kontsentratsioon plasmas saabub ligikaudu 1,5...3 tundi, vastavad vairtused 3,30 ng/ml £ 2,09 ja 7,66
ng/ml+5,90, parast manustamist.

Lerkanidipiini kahel enantiomeeril on sarnane plasmakontsentratsiooni profiil: maksimaalse
plasmakontsentratsiooni saabumise aeg on sama, maksimaalne plasmakontsentratsioon ja AUC on (S)-
enantiomeeri puhul keskmiselt 1,2 korda kdrgemad. Kahe enantiomeeri eliminatsiooni poolvéértusajad
on pdhimdtteliselt tihesugused. Ei ole tdheldatud enantiomeeride vastastikust tileminekut in vivo.

Ulatusliku esmase maksapassaazi tottu on suu kaudu téis kdhuga manustatud lerkanidipiini absoluutne
biosaadavus ligikaudu 10%, kuid vdhenes 1/3 vrra manustamisel tervetele vabatahtlikele tiihja
kdhuga.

Lerkanidipiini suu kaudu manustamisel saavutatud plasmakontsentratsioon ei ole otseses
proportsionaalses seoses annusega (mittelineaarne kineetika). Parast 10, 20 voi 40 mg manustamist oli
tdheldatud maksimaalsete plasmakontsentratsioonide suhe 1:3:8 ja kontsentratsiooni-aja kdvera aluste
pindalade (AUC) suhe 1:4:18, mis viitab esmase maksapassaazi progresseeruvale kiillastumisele.
Jarelikult suureneb biosaadavus annuse tostmisel.

Lerkanidipiini suukaudne biosaadavus suureneb 4 korda juhul, kui lerkanidipiini manustatakse kuni 2
tunni jooksul pérast rasvarohket einet. Jarelikult tuleb ravimit manustada enne s6oki.

Jaotumine
Jaotumine plasmast kudedesse ja organitesse on kiire ja ulatuslik.

Lerkanidipiini seonduvus plasmavalkudega iiletab 98%. Kuna raskete neeru- voi maksafunktsiooni
hiirete korral on plasmavalkude tase vidhenenud, vdib ravimi vaba fraktsiooni osakaal suureneda.

Biotransformatsioon

Lerkanidipiin metaboliseeritakse suurel madral CYP3 A4 poolt; muutumatul kujul ei sisaldu ravimit ei
uriinis ega viljaheites. Ravim muudetakse peamiselt inaktiivseteks metaboliitideks ja ligikaudu 50%
manustatud annusest eritub uriiniga.

In vitro katsed inimese maksa mikrosoomidega on ndidanud mdningast CYP3A4 ja CYP2D6
inhibeerimist lerkanidipiini poolt, kui kontsentratsioonid on vastavalt 160 ja 40 kordsed, suuremad,
vorreldes kontsentratsiooniga, mis plasmas tekib pérast 20mg lerkanidipiini manustamist.

Koostoime uuringud inimestel on nédidanud, et lerkanidipiini manustamine ei mdjuta midasolaami
(tutipiline CYP3 A4 substraat) ega metoprolooli (tiitipiline CYP2D6 substraat)
plasmakontsentratsioone. Seega ei ole tdenéoline, et raviannustes manustatud lerkanidipiin inhibeeriks
CYP3A4 ja CYP2D6 kaudu metaboliseeruvate ravimite biotransformatsiooni.

Eritumine

Eliminatsioon toimub peamiselt biotransformatsiooni teel. Keskmine terminaalne eliminatsiooni
poolviirtusaeg on §...10 tundi ja suure seonduvuse tottu lipiildmembraaniga kestab terapeutiline toime
24 tundi. Korduva manustamise jérgselt ravimi kuhjumist ei tiheldatud.

Eakad, neeru- ja maksapuudulikkus

Eakatel patsientidel ja kerge kuni keskmise raskusega neeru- voi maksafunktsiooni héirte korral oli
lerkanidipiini farmakokineetika sarnane sellega, mida tdheldati patsientide iildpopulatsioonis; raske
neerufunktsiooni hiirega voi dialiitisi saavatel patsientidel oli ravimi kontsentratsioon plasmas
suurenenud (ligikaudu 70%). Keskmise kuni raske maksafunktsiooni kahjustusega patsientidel on
lerkanidipiini siisteemne biosaadavus tdenéoliselt suurenenud, kuna ravim metaboliseeritakse
tavaliselt suurel médral maksas.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed



Farmakoloogilise ohutuse uuringutes loomadel ei ole terapeutiliste annuste kasutamisel ilmnenud
mdju autonoomsele nérvisiisteemile, kesknirvisiisteemile voi seedetraktile.

Toimed, mida pikaajalistes uuringutes téheldati rottidel ja koertel , olid otseselt v3i kaudselt seotud
kaltsiumikanali blokaatorite suurte annuste teadaolevate toimetega, peegeldades valdavalt iilemaérast
farmakodiinaamilist toimet.

Lerkanidipiinil ei ilmnenud genotoksilist ega kantserogeenset toimet.
Lerkanidipiin ei avaldanud moju rottide viljakusele ja iildisele reproduktiivsele funktsioonile.

Rottidel ja kiiiilikutel teostatud uuringutes ei taheldatud lerkanidipiini teratogeenset toimet, kuid
rottidel pShjustasid ravimi suured annused implantatsiooniprotsessi hédireid ja loote arengu
aeglustumist.

Lerkanidipiinvesinikkloriid, mida manustati suures annuses (12 mg/kg/pédevas) poegimise ajal,
pohjustas diistookiat.

Lerkanidipiini ja/vdi selle metaboliitide jaotumist tiinetel loomadel ja nende eritumist piima ei ole
uuritud.

Toksilisuse uuringutes ei ole metaboliite eraldi uuritud.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Tableti sisu:
Magneesiumstearaat

Povidoon (K-29/32)
Naatriumgtarklisliikolaat, tiitip A
Laktoosmonohiidraat
Mikrokristalliline tselluloos

Tableti kate:

Lercanidipine Actavis 10 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Makrogool 3350

Osaliselt hiidroliiiisitud poliiviniiiilalkohol

Talk

Titaandioksiid (E171)

Kollane raudoksiid (E172)

Lercanidipine Actavis 20 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Makrogool 3350

Osaliselt hiidroliiiisitud poliiviniiiilalkohol

Talk

Titaandioksiid (E171)

Kollane raudoksiid (E172)

Punane raudoksiid (E172)

6.2 Sobimatus
Ei kohaldata.

6.3 Kélblikkusaeg



2 aastat.

6.4 Siilitamise eritingimused

Al/PVC blister: Hoida temperatuuril kuni 25°C. Hoida originaalpakendis, niiskuse eest kaitstult.
AI/PVDC blister: Hoida temperatuuril kuni 25°C. Hoida originaalpakendis, niiskuse eest kaitstult.

HDPE purk: Hoida temperatuuril kuni 25°C. Hoida originaalpakendis. Hoida purk tihedalt suletuna,
niiskuse eest kaitstult.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Blisterpakend (Alumiinium/PVC) ldbisurutava fooliumkattega.
Blisterpakend (Alumiinium/PVDC) ldbisurutava fooliumkattega.
Tabletipurk (HDPE) niiskust imava aine pakikesega, suletud LDPE-korgiga.

Pakendi suurused:
Blistrid(AlI/PVC):

Lercanidipine Actavis 10 mg: 7, 14, 28, 30, 35, 42, 50, 56, 98, 100 tabletti.
Lercanidipine Actavis 20 mg: 7, 14, 28, 30, 35, 42, 50, 56, 98, 100 tabletti.
Blistrid(Al/PVDC):

Lercanidipine Actavis 10 mg: 7, 14, 28, 30, 35, 42, 50, 56, 90, 98, 100 tabletti.
Lercanidipine Actavis 20 mg: 7, 14, 28, 30, 35, 42, 50, 56, 90, 98, 100 tabletti.
Tabletipurk:

Lercanidipine Actavis 10 mg: 100 tabletti.
Lercanidipine Actavis 20 mg: 100 tabletti.

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.
6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks

Erinduded puuduvad.

7. MUUGILOA HOIDJA

Actavis Group PTC ehf.

Reykjavikurvegi 76-78,

220 Hafnarfjordur,

Island

8. MUUGILOA NUMBRID

10 mg: 640109

20 mg: 640209

9, ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miitigiloa esmase viljastamise kuupédev: 19.08.2009
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupdev: 04.11.2014



10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Ravimiametis kinnitatud novembris 2014



