111 priedas

Preparato charakteristiky santrauka, zenklinimas ir pakuotés lapelis
Pastaba:

Si preparato charakteristiky santrauka, Zenklinimas ir pakuotés lapelis yra arbitrazo procediiros, su
kuria yra susijes Sis Komisijos sprendimas, rezultatas.

Valstybiy nariy kompetentingos institucijos kartu su referencine valstybe nare, jeigu reikia,

preparato informacija véliau gali atnaujinti, laikantis procediry tvarkos, nustatytos Direktyvos
2001/83/EB Il dalies 4 skyriuje.
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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ikorel ir susij¢ pavadinimai (zr. I prieda) 10 mg tabletés
Dancor ir susije pavadinimai (Zr. I priedg) 10 mg tabletés
Ikorel ir susij¢ pavadinimai (Zr. I priedg) 20 mg tabletés
Dancor ir susij¢ pavadinimai (Zr. I prieda) 20 mg tabletés
[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

3. FARMACINE FORMA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

4, KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

<Sugalvotas pavadinimas> skirtas simptominiam stabiligja kriitinés angina serganc¢iy suaugusiy
pacienty gydymui, kuriy liga nepakankamai kontroliuojama taikant pirmojo pasirinkimo kratinés
anginos gydyma (pvz., beta adrenoblokatoriais ir (arba) kalcio kanaly blokatoriais), yra tokio gydymo
kontraindikacijy arba jis netoleruojamas.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Iprastiné gydomoji dozé yra po 10-20 mg du kartus per parg. Iprastiné pradiné dozé yra po 10 mg du
kartus per para (BID), geriau ryte ir vakare. Jeigu reikia, atsizvelgiant j paciento poreikj, reakcija ir
toleravimg, doze rekomenduojama didinti iki du kartus per parg vartojamos 40 mg dozés. Jeigu
pacientui ypa¢ daznai pasireiSkia galvos skausmas, galima pradéti vartoti maZzesne pradine doze — po
5 mg du kartus per para.

Senyviems pacientams
Specialiy dozés rekomendacijy senyviems pacientams néra, taciau, kaip ir vartojant bet kokiy vaistiniy
preparaty, rekomenduojama vartoti maziausig veiksmingg dozg.

Pacientams, kuriy kepeny ir (arba) inksty funkcija sutrikusi
Specialiy dozavimo rekomendacijy pacientams, kuriy kepeny ir (arba) inksty funkcija sutrikusi, néra.

Vaiky populiacija
<Sugalvotas pavadinimas> vaikams vartoti nerekomenduojama, nes tokiy pacienty gydymo saugumas
ir veiksmingumas neistirti.

Vartojimo metodas

<Sugalvotas pavadinimas> vartojamas per burna.

Tabletes reikia gerti ryte ir vakare, nuryti nepaZeistas, uzgeriant skysciu.
Vaistinis preparatas vartojamas neatsizvelgiant j valgyma.

4.3 Kontraindikacijos

o Padidéjes jautrumas nikorandiliui arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medZiagai.
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o Sokas (jskaitant kardiogeninj $oka), sunki hipotenzija arba kairiojo skilvelio funkcijos
sutrikimas su mazu prisipildymo slégiu arba Sirdies dekompensacija.

o Vartojama fosfodiesterazés-5 inhibitoriy, kadangi gali labai sumazéti kraujospudis (Zr.
4.5 skyriy).

o Vartojama tirpiy guanilatciklazés stimuliatoriy (pvz., riociguato), kadangi gali labai sumaZzéti
kraujospiidis (zr. 4.5 skyriy).

o Hipovolemija.

. Uminé plauciy edema.

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

ISopéjimas
Gauta prane$imy apie nikorandilio vartojusiems pacientams atsiradusj virSkinimo trakto, odos ir
gleivinés iSopéjimg (Zr. 4.8 skyriy).

- Virskinimo trakto iSopéjimai
Nikorandilio sukeltas iSopéjimas tam paciam pacientui gali pasireiksti skirtingose srityse. ISopéjimas j
gydyma nereaguoja ir dazniausiai i$nyksta tik nutraukus gydyma nikorandiliu. Jeigu pasireiskia
iSopéjimas (-y), gydyma nikorandiliu batina nutraukti visam laikui (Zr. 4.8 skyriy). Sveikatos
priezitiros specialistai turi Zinoti apie greito nikorandilio sukelto iSopéjimo nustatymo ir greito
nikorandilio vartojimo nuraukimo tokiam iSopé&jimui pasireiSkus svarbg. Remiantis turima informacija,
laikas nuo gydymo nikorandiliu pradzios iki iSopéjimo pasireiSkimo btina jvairus: iSop¢jimas gali
pasireiksti greitai arba praéjus keliems metams po gydymo nikorandiliu pradzios.

Gauta pranesimy apie nikorandilio vartojusiems pacientams pasireiskusj vir§kinimo trakto iSopé&jimo
sukeltg kraujavimg i$ virSkinimo trakto. Jeigu pacientas tuo pat metu vartoja acetilsalicilo riigsties ar
nesteroidiniy vaistiniy preparaty nuo uzdegimo (NVPNU), padidéja sunkiy komplikacijy, pvz.,
kraujavimo i$ virSkinimo trakto, rizika. D¢l $ios priezasties nikorandilio vartoti kartu su acetilsalicilo
rigstimi ar NVPNU biitina atsargiai (Zr. 4.5 skyriy).

[Sopéjimui progresuojant, gali pasireiksti perforacija, atsirasti fistulé arba susidaryti palinys.
Divertikulioze sergantiems pacientams gydymo nikorandiliu metu fistulés atsiradimo ar zarnos
perforacijos rizika gali bati didesné.

Gauta prane§imy apie vir§kinimo trakto perforacijg pacientams, tuo pat metu vartojusiems nikorandilio
ir kortikosteroidy. Dél Sios priezasties nikorandilio kartu su kortikosteroidais biitina vartoti atsargiai.

- Akiy iSopéjimai
Gauta labai rety praneSimy apie nikorandilio vartojusiems pacientams pasireiskusius konjunktyvito,
junginés iSopéjimo ir ragenos iSop¢jimo atvejus. Pacientams bitina nurodyti, kokie yra pozymiai ir
simptomai, be to, biitina atidziai stebéti, ar neatsiranda ragenos iSop¢&jimy. Jeigu atsiranda iSop¢jimas
(-u), gydyma nikorandiliu batina nutraukti (Zr. 4.8 skyriy).

KraujospudZio sumazéjimas

Nikorandilio patariama atsargiai vartoti kartu su kitais kraujospiidj maZinanciais vaistiniais preparatais
(Zr. 4.5 ir 4.8 skyrius).

Sirdies nepakankamumas
Dél duomeny tritkumo nikorandilio rekomenduojama atsargiai vartoti pacientams, kuriems yra Il ar
IV NYHA klasés Sirdies nepakankamumas.

Hiperkalemija
Gauta labai rety pranesimy apie nikorandilio vartojusiems pacientams pasirei§kusia sunkia

hiperkalemija. Nikorandilio biitina atsargiai vartoti kartu su kitais vaistiniais preparatais, kurie gali
didinti kalio kiekj, ypa¢ pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo ar sunkus inksty funkcijos
sutrikimas (Zr. 4.5 ir 4.8 skyrius).
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Sausiklis

Tabletés yra jautrios drégmei; dél Sios priezasties pacientams reikia patarti tabletes laikyti lizdinéje
ploksteléje iki pat vartojimo. Kiekvienoje lizdingje ploksteléje kartu su nikorandilio tabletémis
atskirame lizdinés plokstelés segmente yra atitinkamai pazyméty sausiklio silikagelio tableciy (be
veikliosios medZiagos). Pacientams reikia nurodyti $iy table¢iy nevartoti. Nors atsitiktinis sausiklio
nurijimas zalingo poveikio nesukelia, dél to gali buti laiku neiSgerta aktyviy tableciy.

Vaiky populiacija
<Sugalvotas pavadinimas> vaikams vartoti nerekomenduojama, nes tokiy pacienty gydymo saugumas
ir veiksmingumas neistirti.

G6FD trukumas

<Sugalvotas pavadinimas> biitina atsargiai vartoti pacientams, kuriy organizme yra gliukozés-6-
fosfatdehidrogenazés trikumas. Vykstant organiniy nitraty (nikorandilio dalies, kuri savo strukttra yra
organinis nitratas) metabolizmui gali susidaryti nitrity, kurie gali sukelti methemoglobinemija
pacientams, kuriy organizme yra gliukozés-6-fosfatdehidrogenazes trikkumas.

4.5 Sgveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Nikorandilio vartoti kartu su fosfodiesterazés-5 inhibitoriais, pvz., sildenafiliu, tadalafiliu,
vardenafiliu, negalima, kadangi gali labai sumazéti kraujospadis (pasireiskia sinergetinis poveikis).
Nikorandilio vartoti kartu su tirpiu guanilatciklazés stimuliatoriumi (pvz., riociguatu) negalima,
kadangi gali labai sumazéti kraujospudis.

Gydomosios nikorandilio dozés gali mazinti kraujospudj.

Jeigu nikorandilio vartojama kartu su antihipertenziniais vaistiniais preparatais arba kitokiais
kraujosptidj mazinandiais vaistiniais preparatais (pvz., vazodilatatoriais, tricikliais antidepresantais,
alkoholiu), gali sustipréti kraujosptidj mazinantis poveikis.

Nikorandilio vartojantiems pacientams dapoksetino bitina skirti atsargiai, kadangi gali sumazéti
ortostatinis toleravimas.

Gauta praneSimy apie virSkinimo trakto perforacijg pacientams, tuo pat metu vartojantiems
nikorandilio ir kortikosteroidy. Nikorandilio kartu su kortikosteroidais biitina vartoti atsargiai.

Jeigu pacientai tuo pat metu vartoja NVPNU, jskaitant acetilsalicilo riigstj (ir kardiovaskulinés
sistemos ligy profilaktikai vartojamomis, ir uzdegima slopinanciomis dozémis), didéja sunkiy
komplikacijy, tokiy kaip virskinimo trakto i§opéjimas, perforacija ir kraujavimas, rizika (Zr.
4.4 skyriy).

Nikorandilio biitina atsargiai vartoti kartu su kitais vaistiniais preparatais, kurie gali didinti kalio kiekj
(Zr. 4.4 ir 4.8 skyrius).

Cimetidinas (CYP inhibitorius) ar rifampicinas (CYP3A4 induktorius) reikSmingo poveikio
nikorandilio metabolizmui nesukelia. Nikorandilis poveikio acenokumarolio farmakodinamikai
nesukelia.

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

NeéStumas

Duomeny apie nikorandilio vartojimg néStumo metu néra arba jy nepakanka. Tyrimai su gyvinais
tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodé (zr. 5.3 skyriy).
Néstumo metu <Sugalvotas pavadinimas> geriau nevartoti.

Zindymas
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Tyrimy su gyviinais duomenys rodo, kad nikorandilis nedideliais kiekiais i§siskiria j gyviiny pieng.
Nezinoma, ar nikorandilis i$siskiria j motinos piena, todél <Sugalvotas pavadinimas> Zindymo
laikotarpiu vartoti nerekomenduojama.

Vaisingumas
Duomeny apie poveikj vaisingumui nepakanka, kad buty galima jvertinti rizikg Zzmonéms (Zr.

5.3 skyriy).
4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

<Sugalvotas pavadinimas> veikia gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus. Kaip ir vartojant kitokiy
vazodilatatoriy, nikorandilio kraujospiidj mazinantis poveikis bei sukeliamas svaigulys ir silpnumo
pojiitis gali pabloginti gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus. Toks poveikis gali sustipréti, jeigu
kartu vartojama alkoholio ar kitokiy kraujosptidj mazinanciy vaistiniy preparaty (pvz., vazodilatatoriy,
tricikliy antidepresanty) (zr. 4.5 skyriy). Dél $ios priezasties pacientams reikia nurodyti nevairuoti ir
nevaldyti mechanizmy, jeigu atsiranda minéty simptomy.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Nepageidaujama reakcija, apie kurig klinikiniy tyrimy metu pranesSta dazniausiai, yra galvos skausmas,
kuris pasireiské daugiau kaip 30% pacienty (ypa¢ pirmosiomis gydymo dienomis) ir buvo daZniausia
pasitraukimo i$ tyrimo prieZastis.

Laipsni$kas dozés didinimas gali sumazinti tokio galvos skausmo daznj (Zr. 4.2 skyriy).

Be to, stebéjimo po nikorandilio pateikimo j rinkg metu gauta prane$imy apie sunkias
nepageidaujamas reakcijas, jskaitant iSop¢jimus ir jy komplikacijas (Zr. 4.4 skyriy).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Pranesty nikorandilio nepageidaujamy reakcijy daznis apibendrintas toliau pateikiamoje lenteléje,
nepageidaujamos reakcijos yra suskirstytos pagal organy sistemy klases (MedDRA) ir daznj. Daznis
apibudinamas taip: labai dazni (>1/10), dazni (nuo >1/100 iki <1/10), nedazni (nuo >1/1 000 iki
<1/100), reti (nuo >1/10 000 iki <1/1 000), labai reti <1/10 000), daznis nezinomas (negali bati
jvertintas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamos reakcijos
pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

Labai Dazni Nedazni Reti Labai reti Daznis
dazni neZinomas
Metabolizmo Hiperkalemija
ir mitybos (zr.44ir
sutrikimai 4.5 skyrius)
Nervy Galvos Svaigulys
sistemos skausmas
sutrikimai
AKkiy Ragenos opa, Diplopija
sutrikimai junginés opa,
konjunktyvitas
(Zr. 4.4 skyriy)

Sirdies Sirdies
sutrikimai susitraukimy

daznio

padidéjimas
Kraujagysliy Odos Kraujosptidzio
sutrikimai kraujagysliy | sumazéjimas

i§siplétimas | (Zr.

su 4.4 skyriy)

paraudimu
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Labai Dazni Nedazni Reti Labai reti Daznis
dazni nezinomas
Virskinimo Vémimas, Virskinimo Kraujavimas
trakto pykinimas trakto i$ virSkinimo
sutrikimai iSopéjimas trakto (Zr.
(stomatitas, 4.4 skyriy)
aftos, burnos
opa, liezuvio
opa,
plonosios
Zarnos opa,
storosios
Zarnos opa,
iSangés opa)
(zr. toliau ir
4.4 skyriy)
Kepenuy, Kepeny
tulZies puslés sutrikimai,
ir lataky pvz., hepatitas,
sutrikimai cholestazé ar
gelta
Odos ir Isbérimas, Angioneuroziné
poodinio niez¢jimas edema, odos ir
audinio gleivinés
sutrikimai iSopéjimas
(daugiausia
iSangés srities
iSopéjimas,
lytiniy organy
srities
iSopé¢jimas ir
iSopéjimas
aplink stoma)
(Zr. 4.4 skyriy)
Skeleto, Mialgija
raumeny ir
jungiamojo
audinio
sutrikimai
Bendrieji Silpnumo
sutrikimai ir pojtis
vartojimo
vietos
pazeidimai

Atrinkty nepageidaujamy reakcijuy apibudinimas

Virskinimo trakto isopéjimas
Gauta pranesimy apie virSkinimo trakto iSopéjimo komplikacijas (pvz., perforacija, fistuliy arba

puliniy susidaryma), kurios kai kuriems pacientams sukélé kraujavima i§ virskinimo trakto ir kiino
svorio sumazéjima (Zr. 4.4 skyriy).

Papildoma informacija

Be to, apie toliau iSvardytas nepageidaujamas reakcijas IONA (nikorandilio poveikis sergant kriitinés
angina, angl. Impact of Nikorandil in Angina) tyrime (jo metu nikorandiliu buvo papildytas
standartinis kriitinés anginos gydymas pacientams, kurie sirgo stabiligja kriitinés angina ir kuriems
buvo didel¢ kardiovaskuliniy reiskiniy rizika) pranesta skirtingu dazniu (Zr. 5.1 skyriy).

Dazni

Nedazni

Labai reti

Virskinimo trakto
sutrikimai

Kraujavimas iS tiesiosios

zarnos

Burnos opa

Pilvo skausmas

QOdos ir poodinio audinio

Angioneuroziné edema
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sutrikimai

Skeleto, raumeny ir Mialgija
jungiamojo audinio
sutrikimai

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

49 Perdozavimas

Simptomai

Uminio perdozavimo atveju tikétini simptomai gali biiti periferiné vazodilatacija kartu su
kraujospiidzio sumazéjimu ir refleksine tachikardija.

Gydymas

Rekomenduojama stebéti Sirdies funkcijg ir taikyti bendrajj palaikomajj gydyma. Jeigu toks gydymas
neveiksmingas, rekomenduojama didinti plazmos tiir] pakeiciamaisiais skysciais. Jeigu yra gyvybei
pavojinga buklé, reikia apsvarstyti vazopresoriy vartojimo reikalinguma.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — kiti vazodilatatoriai, vartojami nuo $irdies ligy, ATC kodas — C01DX16
Veikimo mechanizmas

Nikorandilis (nikotinamido esteris) yra kraujagysles ple¢ianti medziaga, kuriai biidingas dvigubas

veikimo mechanizmas, sukeliantis lygiyjy tonusg palaikanc¢iy kraujagysliy raumeny atsipalaidavima ir
venose, ir arterijose.

Nikorandilis sukelia kalio kanalus atveriantj poveikj. Toks kalio kanaly suaktyvinimas sukelia
kraujagysliy lasteliy membranos hiperpoliarizacijg ir arterijy raumenis atpalaiduojantj poveikj, todél
i§siplecia arterijos ir sumazéja pokriivis. Be to, kalio kanaly suaktyvinimas sukelia kardioprotekcinj
poveikj, kadangi imituojama biiklé pries iSemijos pasireiSkima.

Dél nitratinés dalies nikorandilis atpalaiduoja ir kraujagysliy lygiuosius raumenis, ypa¢ venose,
kadangi didéja intraceliulinio ciklinio guanozinmonofosfato (cGMF) kiekis. D¢l to daugiau kraujo
kaupiasi talpiosiose kraujagyslése ir sumazéja prieskriivis.

Farmakodinaminis poveikis

Nustatyta, kad nikorandilis sukelia tiesioginj poveikj vainikinéms arterijoms (ir normaliems, ir
stenoziniams segmentams), nepasireiskiant ,,apvogimo* fenomenui. Be to, galinio diastolinio slégio ir
sienelés jtempimo sumaz¢jimas mazina ekstravaskulinj kraujagysliy pasipriesinimo komponenta.
Galiausiai pageréja deguonies pusiausvyra miokarde ir pageréja kraujotaka postenozinése miokardo
srityse.

Be to, nustatyta, kad nikorandilis sukelia spazmus atpalaiduojantj poveikj ir in vitro, ir in vivo tyrimy
metu bei neutralizuoja vainikiniy arterijy spazma, sukeltg metacholino ar noradrenalino.
Nikorandilis tiesioginio poveikio miokardo kontraktilumui nesukelia.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

IONA tyrimas buvo atsitiktiniy iméiy, dvigubai koduotas, placebu kontroliuotas tyrimas, kuriame

dalyvavo 5126 pacientai (vyresni kaip 45 mety), sergantys létine stabiligja kriitinés angina, gydomi
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jprastiniais vaistiniais preparatais nuo kriitinés anginos ir turintys didelg kardiovaskuliniy reiskiniy
rizika, apibiidinama kaip: 1) buves miokardo infarktas, arba 2) atlikta vainikinés arterijos Suntavimo
operacija, arba 3) yra angiografija patvirtinta vainikinés arterijos liga, arba teigiamas kriivio méginys
paskutiniy dvejy mety laikotarpiu kartu su vienu i$ $iy veiksniy: EKG nustatyta kairiojo skilvelio
hipertrofija, kairiojo skilvelio i§stimimo frakcija <45% arba galutinis diastolinis skersmuo >55 mm,
amzius >65 mety, cukrinis diabetas, hipertenzija, periferiniy kraujagysliy liga arba smegeny
kraujagysliy liga. Pacientai nebuvo jtraukiami j tyrima, jeigu jie vartojo sulfonilkarbamidy, kadangi
buvo manoma, jog tokiems pacientams palankus poveikis gali nepasireiksti (sulfonilkarbamidy
preparatai gali uzdaryti kalio kanalus ir todél neutralizuoti tam tikra nikorandilio poveikj). Tyrimo
steb&jimo laikotarpis, po kurio buvo atlieckama vertinamyjy baig¢iy analizé, buvo nuo 12 iki

36 ménesiy (vidurkis buvo 1,6 mety).

Sudedamoji pagrindiné vertinamoji baigtis (mirtis nuo iseminés irdies ligos (ISL), nemirtinas
miokardo infarktas arba neplanuotas gydymas ligonin¢je dél Sirdies sutrikimo sukelto kriitines
skausmo) pasireiské 337 pacientams (13,1%), vartojusiems po 20 mg nikorandilio du kartus per para,
grupéje, ir 389 pacientams (15,5%), vartojusiems placebo (rizikos santykis 0,83; 95% pasikliautinieji
intervalai (PI) 0,72-0,97; p=0,014).

5.2  Farmakokinetinés savybés

Nikorandilio farmakokinetika yra tiesiné nuo 5 mg iki 40 mg.

Absorbcija
Per burng pavartotas nikorandilis greitai ir visiSkai absorbuojamas i$ virskinimo trakto nepriklausomai

nuo valgio. Absoliutus biologinis prieinamumas yra mazdaug 75%. ReikSmingo metabolizmo pirmojo
prasiskverbimo pro kepenis metu nebtina. DidZiausia koncentracija plazmoje (Cax) pasiekiama po
mazdaug 30-60 minuciy. Koncentracija plazmoje (ir plotas po koncentracijos-laiko kreive (AUC))
rodo tiesinj proporcinguma dozei.

Vaistinio preparato vartojant kartotinai (du kartus per parg), pusiausvyriné koncentracija nusistovi
greitai (per 4-5 paras). Nusistovéjus pusiausvyrinei koncentracijai, kaupimosi santykis (remiantis
AUC) yra mazdaug 2, jeigu du kartus per parg vartojama 20 mg tableté, ir 1,7, jeigu du kartus per para
vartojama 10 mg tableté.

Pasiskirstymas
Vaistinio preparato pasiskirstymas organizme islicka stabilus ir nepriklauso nuo dozés (vartojant

terapines dozes).

Nikorandilio pasiskirstymo tiiris po pavartojimo j veng yra 1,04 I/kg kiino svorio. Tik nedidelis
nikorandilio kiekis jungiasi prie zmogaus plazmos baltymy (apskaiciuota jungimosi dalis yra mazdaug
25%).

Biotransformacija

Nikorandilis daugiausia metabolizuojamas kepenyse vykstant denitratinimui, susidaro keli junginiai,
kurie poveikio kardiovaskulinei sistemai nesukelia. Nepakites nikorandilis plazmoje sudaro 45,5%
radioaktyvumo (pagal AUC), o alkoholio metabolitas N-(2-hidroksietilo)-nikotinamidas — 40,5%. Kiti
metabolitai sudaro likusius 20% radioaktyvumo (pagal AUC).

Nikorandilis daugiausia Salinamas su $lapimu metabolity forma (pirminé medziaga Zzmogaus $lapime
(0-48 val. laikotarpiu) sudaro maziau kaip 1% pavartotos dozés). N-(2- hidroksietil)-nikotinamidas yra
metabolitas, kurio randama daugiausia (maZdaug 8,9% pavartotos dozés 48 val. laikotarpiu), kiti
metabolitai yra nikotinlapimo riigstis (5,7%), nikotinamidas (1,34%), N-metil-nikotinamidas (0,61%)
ir nikotino rigstis (0,40%). Sie metabolitai atspindi pagrindinius nikorandilio transformacijos
mechanizmus.

Eliminacija
Koncentracija plazmoje mazéja dviem fazémis:

e  greitoji fazé, kai pusinés eliminacijos laikas yra mazdaug 1 valanda (atitinka 96%
ekspozicijos i$ plazmos);
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. 1étoji eliminacijos fazé, kuri prasideda praéjus mazdaug 12 val. po du kartus per para
vartojamos 20 mg dozés i§gérimo.

Po 4-5 mg dozés pavartojimo j vena (atliekant 5 min. infuzija) bendrasis organizmo klirensas buvo
mazdaug 40-55 I/val.

Nikorandilis ir jo metabolitai daugiausia iSskiriami su Slapimu, su iSmatomis iSskiriama labai nedaug
vaistinio preparato.

Ypatingos pacienty grupés

Duomeny apie kliniskai reikSmingus nikorandilio farmakokinetiniy savybiy pokyc¢ius rizikos grupiy
(senyvy zmoniy ir pacienty, serganciy kepeny ligomis ar létiniu inksty nepakankamumu) populiacijose
negauta.

Farmakokinetiné saveika
Gauta duomeny, kad cimetidinas ar rifampicinas (kepeny mikrosomy misrios funkcijos oksidaziy
atitinkamai inhibitorius ir induktorius) reikSmingo poveikio nikorandilio metabolizmui nesukelia.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo, genotoksiskumo ir galimo
kancerogeniskumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus Zzmogui nerodo.

Vislumo sumaz¢jimas

Vislumo tyrimai poveikio ziurkiy patiny ar pateliy geb&jimui poruotis neparodé, taciau nustatyta, kad
vartojant dideles dozes sumazéjo gyvy vaisiy ir implantacijos viety skaicius. Kartotiniy doziy toksinio
poveikio tyrimy metu nustatyta histopatologiniy séklidZiy poky¢iy (sumazéjo spermatogeniniy
lasteliy). Papildomi toksinio poveikio séklidéms tyrimai parod¢, kad sumazéja séklidziy kraujotaka ir
testosterono kiekis kraujyje. Sie rezultatai rodo, kad toksinis nikorandilio poveikis séklidéms yra
susijes su nuolatiniu kraujotakos sumazéjimu, kurj sukelia Sirdies i§stumiamo kraujo tiirio
sumaz¢jimas. Vaistinio preparato vartojima nutraukus, nikorandilio sukeltas toksinis poveikis
séklidéms iSnyko po 4 savaiciy, tai rodo, kad nustatyti pokyciai yra laikini.

Toksinis poveikis embrionui bei peri- ir postnatalinis toksinis poveikis

Vaikingoms Ziurkéms pavartojus radioaktyviais atomais pazyméto nikorandilio, radioaktyvumas
prasiskverbé pro placenta.

Po nikorandilio ekspozicijos, kai vartota toksinj poveikj patelei sukelianti doz¢, pasireiské toksinis
poveikis Ziurkiy ir triusiy embrionams. Duomeny apie teratogeninj poveikj (Ziurkéms ir triuSiams) ar
nenormaly pre- ar postnatalinj fizinj ar elgsenos vystymasi (ziurkéms) negauta.

6. FARMACINE INFORMACIJA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

8. RINKODAROS TEISES NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJINIMO DATA
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[Irasyti nacionalinius duomenis]

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

[IraSyti nacionalinius duomenis]
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ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

10 mg ir 20 mg ISORINE DEZUTE

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ikorel ir susij¢ pavadinimai (zr. I prieda) 10 mg tabletés
Dancor ir susij¢ pavadinimai (zr. I prieda) 10 mg tabletés
Ikorel ir susij¢ pavadinimai (Zr. [ priedg) 20 mg tabletés
Dancor ir susij¢ pavadinimai (zr. I priedg) 20 mg tabletés
[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

nikorandilis

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Kiekvienoje tabletéje yra 10 mg nikorandilio.
Kiekvienoje tabletéje yra 20 mg nikorandilio.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 4, FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Tabletés
30 tableciy
60 tableciy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

Vartoti per burng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Kiekvienoje lizdinéje ploksteléje yra sausiklio.
Sausiklio nuryti negalima.

8. TINKAMUMO LAIKAS
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Tinka iki
Po atidarymo lizdin¢je ploksteléje esancias tabletes suvartoti per 30 dieny.

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

‘ 11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

[Zr. | prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

| 12 RINKODAROS TEISES NUMERIS (-IAl)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 13. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14, PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ikorel 10 mg [Irasyti nacionalinius duomenis]
Ikorel 20 mg [Irasyti nacionalinius duomenis]
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

10 mg ir 20 mg lizdiné plokstelé

| 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ikorel ir susij¢ pavadinimai (zr. I prieda) 10 mg tabletés
Dancor ir susij¢ pavadinimai (zr. I prieda) 10 mg tabletés
Ikorel ir susij¢ pavadinimai (Zr. I priedg) 20 mg tabletés
Dancor ir susij¢ pavadinimai (zr. I priedg) 20 mg tabletés
[Zr. 1 prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

nikorandilis

Vartoti per burng

| 2. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS

[Zr. I prieda — jra$yti nacionalinius duomenis]

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
Po atidarymo lizdinéje ploksteléje esancias tabletes suvartoti per 30 dieny.

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA

Sausiklio nuryti negalima.

29



PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Ikorel ir susij¢ pavadinimai (Zr. I prieda) 10 mg tabletés
Dancor ir susij¢ pavadinimai (Zr. I prieda) 10 mg tabletés
Ikorel ir susij¢ pavadinimai (Zr. I prieda) 20 mg tabletés
Dancor ir susij¢ pavadinimai (zr. I prieda) 20 mg tabletés

[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]
nikorandilis

AtidZiai perskaitykite visg §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos poZymiai yra tokie patys kaip Jasy).

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités j
gydytoja arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra <Sugalvotas pavadinimas> ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie$ vartojant <Sugalvotas pavadinimas>
Kaip vartoti <Sugalvotas pavadinimas>

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti <Sugalvotas pavadinimas>

Pakuotés turinys ir kita informacija

RSN

1. Kas yra <Sugalvotas pavadinimas> ir kam jis vartojamas

<Sugalvotas pavadinimas> sudétyje yra vaistinés medziagos, vadinamos nikorandiliu. Jis priklauso
vaisty, vadinamy kalio kanaly aktyvintojais, grupei. Vaistas didina kraujotaka Sirdies kraujagyslése.
Jis pagerina Sirdies raumens apripinimg krauju ir deguonimi ir sumazina Sirdies raumeniui tenkantj
kriiv].

<Sugalvotas pavadinimas> vartojama Sirdies ligos sukeliamy skausmingy jtampos simptomy (kriitinés
anginos) profilaktikai ar palengvinimui. Vaistas skirtas suaugusiems pacientams, kurie netoleruoja
arba negali vartoti vaisty, vadinamy beta adrenoblokatoriais ir (arba) kalcio kanaly blokatoriais.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant <Sugalvotas pavadinimas>

<Sugalvotas pavadinimas> vartoti negalima:

o jeigu yra alergija nikorandiliui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos 6
skyriuje);

o jeigu yra mazas kraujospudis (hipotenzija);

o jeigu yra Sirdies sutrikimy, pvz., kardiogeninis Sokas arba kairiojo skilvelio nepakankamumas
su mazu prisipildymo spaudimu, arba Sirdies dekompensacija arba Sokas;

o jeigu vartojate vaisty erekcijos sutrikimui gydyti, pvz., sildenafilio, tadalafilio, vardenafilio
(fosfodiesterazés inhibitoriy) arba vaisty plautinei hipertenzijai gydyti, pvz., riociguato
(guanilatciklazés stimuliatoriy). Gali labai sumazéti kraujospidis;

. jeigu yra mazas kraujo turis;

. jeigu plauciuose susikaupé skysciy (yra plauciy edema).
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie$ pradédami vartoti <Sugalvotas pavadinimas>.

Nedelsdami nutraukite nikorandilio vartojima ir kreipkités j gydytoja, jeigu pasireiskia bet kuris toliau

paminétas poveikis.

o Nikorandilis gali sukelti virskinimo trakto pazeidimy, pvz., opy. Dél to gali atsirasti tokiy
sutrikimy kaip kraujavimas, fistulé, prakiurimas, pilinys, ypa¢ jeigu sergate divertikulioze
(storaja zarng pazeidziancia virSkinimo trakto liga).

o Akiy paraudimas, niezéjimas arba patinimas. Tai gali biiti akies pazeidimas, todél nutraukite
<Sugalvotas pavadinimas> vartojimg ir nedelsdami kreipkités j gydytoja.

Toks Salutinis poveikis gali pasireiksti gydymo pradZioje arba vélesniu gydymo laikotarpiu.
Vienintelis galimas tokio poveikio gydymas yra nikorandilio vartojimo nutraukimas. Nevartokite
aspirino ar bet kokiy vaisty nuo uzdegimo (kortikosteroidy).

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti <Sugalvotas pavadinimas>:

. jeigu yra mazas kraujospudis;

. jeigu kalio kiekis kraujyje yra maZzas ir gydytojas Jums skyré vartoti kalio papildy, Jisy inksty
funkcija sutrikusi arba vartojate kity kalio kiekj didinti galin¢iy vaisty;

. jeigu yra Sirdies sutrikimy, pvz., Sirdies nepakankamumas;
jeigu organizme truksta gliukozés-6-fosfatdehidrogenazés.

Vaikams ir paaugliams
<Sugalvotas pavadinimas> nerekomenduojama vartoti vaikams.

Kiti vaistai ir <Sugalvotas pavadinimas>

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui, kadangi <Sugalvotas pavadinimas> gali keisti kai kuriy kity vaisty poveikj. Be to,
kai kurie vaistai gali keisti <Sugalvotas pavadinimas> poveikj.

Nevartokite Sio vaisto ir pasitarkite su gydytoju, jeigu vartojate:
o vaisty impotencijai gydyti, pvz., sildenafilio, tadalafilio arba vardenafilio;
o vaisty plautinei hipertenzijai gydyti, pvz., riociguato.

Pasakykite gydytojui, jeigu vartojate bet kurio i§ toliau iSvardyty vaisty.

Vaisty didelio kraujosptidzio ligai gydyti.

Kraujagysles ple¢ianciy vaisty.

Kalio kiekj kraujyje didinanciy vaisty.

Dapoksetino (vaisto prielaikinei ejakuliacijai gydyti).

Vaisty uzdegimui gydyti (kortikosteroidy, nesteroidiniy vaisty nuo uzdegimo, pvz., ibuprofeno).
Vaisty depresijai gydyti.

Aspirino (acetilsalicilo ragsties).

<Sugalvotas pavadinimas> vartojimas su alkoholiu
Nikorandilis gali sumazinti kraujosptidj. Jeigu gydymo <Sugalvotas pavadinimas> metu vartojate
alkoholj, kraujospudis gali dar labiau sumazéti.

Néstumas, Zindymo laikotarpis ir vaisingumas

Jeigu esate néscia, zindote kidikj, manote, kad galbiit esate nésc¢ia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Néstumo metu turite vengti vartoti §j vaista.

Ar nikorandilio patenka j motinos pieng, nezinoma. Sio vaisto vartojimo laikotarpiu Zindyti
nerekomenduojama.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
<Sugalvotas pavadinimas> gali sukelti svaigulj ar silpnumg. Tokiu atveju nevairuokite, nenaudokite
jokiy jrankiy ir nevaldykite jokiy mechanizmy.
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3. Kaip vartoti <Sugalvotas pavadinimas>

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités j gydytoja arba
vaistininka.

Rekomenduojamos dozés

- Iprastiné pradiné dozé yra po 10 mg du kartus per para.

- Jeigu Jums ypa¢ daznai pasireiskia galvos skausmas, gydytojas kelias pirmas dienas
(2-7 dienas) gali skirti vartoti mazesne doze (po 5 mg du kartus per para).

- Gydytojas doze gali didinti iki po 20 mg du kartus per pars, tai priklausys nuo Jusy poreikio,
reakcijos | gydyma ir toleravimo.

Geriausia vieng dozg iSgerti ryte ir viena vakare.
Tablete reikia nuryti (vartoti per burng).
Atskiry tableCiy negalima iSimti i§ lizdinés plokstelés iki pat jy vartojimo.

10 mg tabletg galima padalyti j lygias dozes.
20 mg tabletés vagelé skirta tik tabletei perlauzti, jeigu ja visg biity sunku nuryti.

Negalima nuryti sausiklio, kuris yra didesniy table¢iy pavidalu viename kiekvienos lizdinés plokstelés
gale. Sausiklis pakuotéje yra tam, kad <Sugalvotas pavadinimas> tabletés biity apsaugotos nuo
drégmés. Ant lizdinés plokstelés yra aiskiai nurodyta, kuri tableté yra sausiklis. Jeigu netyc¢ia nurysite
bet kurig sausiklio tablete, tai zalingo poveikio nesukels, taciau turite nedelsdami pasitarti su gydytoju.

Ka daryti pavartojus per didele <Sugalvotas pavadinimas> doze?

Jeigu isgersite daugiau tableciy nei reikia arba bet kuriy Juisy tableciy nuris vaikas, nedelsdami
kreipkités j gydytojg arba vykite j ligoninés skubios pagalbos skyriy. Vaisto pakuote pasiimkite su
savimi. Gali pasireiksti su kraujosptidzio sumazéjimu susijes poveikis, pvz., svaigulys ar silpnumo
pojttis. Be to, galite pajusti neritmiSka ir daznesnj Sirdies plakima.

PamirSus pavartoti <Sugalvotas pavadinimas>
Jeigu pamirsite iSgerti vaisto dozg, ja suvartokite, kai tik atsiminsite, nebent jau beveik laikas gerti kita
doze. Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista doze.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

4, Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zzmonéms.

Jeigu pasireiks bet kuris toliau iSvardytas poveikis, nedelsdami kreipkités j gydytoja
Nikorandilis gali sukelti virSkinimo trakto pazeidimy, pvz., burnos, lieZuvio, skrandzio, zarny
(plonosios ir storosios) ar iSangés opas. Tai gali sukelti tokiy problemy Kaip kraujavimas (kraujas
iSmatose ar vémimas krauju), fistulé (nenormali vamzdelio formos jungtis tarp vienos kiino ertmés ir
kitos kiino ertmés ar odos), prakiurimas, piilinys, kiino svorio maz¢jimas. Opy gali atsirasti ir kitose
vietose, pvz., odoje, lytiniy organy srityje, nosies $nervése ar aplink stomg (dirbting angag iSmatoms
pasalinti, pvz., kolonostomg ar ileostomg).

Kitoks galimas Salutinis poveikis

Labai daZnas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i$ 10 Zmoniy)

o Galvos skausmas, dazniausiai pasireiskiantis pirmosiomis gydymo dienomis. Gydytojas gali
laipsniskai didinti doze, kad galvos skausmo daznis sumazéty.
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DaZnas (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i$ 10 Zmoniy)

Svaigulys.

Labai daZnas, neritmiskas ar stiprus Sirdies plakimas (palpitacijos).
Odos paraudimas.

Sleikstulys (pykinimas).

Vémimas.

Silpnumo pojitis.

Nedaznas (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i$ 100 zmoniy)
o KraujosptidZio sumazéjimas.

Retas (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 1 000 Zmoniy)

. ISbérimas.
. Niez¢éjimas.
. Su fiziniu kriiviu nesusijes raumeny maudimas (mialgija).

Labai retas (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i5 10 000 Zmoniy)

Didelis kalio kiekis kraujyje (hiperkalemija).

Raudonos, nieztinc¢ios, pating ar vandeningos akys (konjunktyvitas).

Akies pazeidimai.

Ragenos paZeidimai.

Odos ir akiy pageltimas, Sviesios spalvos iSmatos, tamsios spalvos §lapimas (tai gali buti kepeny
sutrikimy pozymiai).

Veido, lapy, burnos, liezuvio ar gerklés patinimas, galintis apsunkinti rijima ar kvépavima.
Pilvo maudimas.

DaZnis neZzinomas (negali biti jvertintas pagal turimus duomenis)
. Matomo vaizdo dvigubinimasis (diplopija).

PraneSimas apie Salutinj poveikj

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant $iame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline prane$imo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti <Sugalvotas pavadinimas>

Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dézutés ir lizdinés plokstelés po ,, Tinka iki/EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io
vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

[Irasyti nacionalinius duomenis]

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacija arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

[Irasyti nacionalinius duomenis]

Rinkodaros teisés turétojas ir gamintojas
[Zr. 1 prieda - jraSyti nacionalinius duomenis]
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Sio vaistinio preparato rinkodaros teisé EEE valstybése narése suteikta tokiais pavadinimais:
[Zr. 1 priedg - jraSyti nacionalinius duomenis]

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Kiti informacijos Saltiniai
ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama {Valstybés narés /Agentiiros} interneto svetainéje
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