ANEXO |
LISTA DASDENOMINACOES, FORMAS FARMACEUTICAS, DOSAGENSE VIASDE

ADMINISTRAGCAO DOSMEDICAMENTOSE DOSREQUERENTESE TITULARESDAS
AUTORIZACOES DE INTRODUGCAO NO MERCADO NOSESTADOS-MEMBROS
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Titular da Autorizacdo de

Estado-Membro Introducdo no Mercado

Bélgica

Paises Baixos

Reino Unido

Pharmamatch BV, Stationsweg
Oost 281-D, 3931 ER
Woudenberg, The Netherlands

Reguerente

International Pharmaceutical
Services (IPS), Jozef Nellendlei
10, 2100 Deurne, Belgium

Neolab Ltd.,

57 High Street, Odiham, Hants,
RG29 1LF

United Kingdom

Nome de fantasia

Nifedipine TEVA 30/60
mg retard

Nifedipine Pharmamatch
retard 30/60 mg

Neozipine XL 30/60 mg
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Dosagem

30 mg/ 60 mg

30mg/ 60 mg

30 mg/ 60 mg

For ma far macéutica

Viade
administr acéo

Comprimido de
libertac&o prolongada

Comprimido de
libertagdo prolongada

Comprimido de
libertagdo prolongada

Viaora

Viaora

Viaoral



ANEXO 1|
CONCLUSOESCIENTIFICASE FUNDAMENTOS PARA A ALTERACAO DO RESUMO

DAS CARACTERISTICASDO MEDICAMENTO, DA ROTULAGEM E DO FOLHETO
INFORMATIVO APRESENTADOS PELA EMEA
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CONCLUSOES CIENTIFICAS

RESUMO DA AVALIACAO CIENTIFICA DO NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD
30/60 mg e denominagdes associadas (ver anexo |)

Até a data, os dados limitados sobre exposicdo no primeiro trimestre de gravidez néo revelam um
aumento da frequéncia de anomalias congénitas comparativamente a frequéncia na populacéo geral.
Além disso, em alguns casos, 0 uso da nifedipina é necess&rio para tratar mulheres gravidas
hipertensas. Existem situacBes em que 0s outros tratamentos alternativos possiveis ndo sdo adequados
ou em que 0s antagonistas do célcio sdo 0s agentes apropriados para incluir numa associagéo de
diferentes medicamentos, apés cuidadosa avaliacado risco/beneficio. Por conseguinte, contra-indicar o
uso da nifedipina em mulheres férteis, 0 que equivale a contra-indicar o seu uso desde o inicio do
primeiro trimestre de gravidez, seria diminuir as oportunidades nesta populagdo-alvo, uma vez que a
nifedipina ndo pode ser considerada uma substancia com efeitos teratogénicos. Com efeito, existem no
mercado da UE medicamentos contendo nifedipina cujo uso ndo esta contra-indicado nem na gravidez
nem em mulheres férteis. Conclui-se que a adverténcia relativa as mulheres férteis proposta pelo
requerente na sec¢do 4.6 “Gravidez e aleitamento” € pertinente e suficiente.

Dados limitados indicam que a nifedipina é excretada no leito materno em peguenas quantidades. Nao
se pode excluir um possivel efeito para o recém-nascido. Contudo, o CHMP considera que ndo se
justifica contra-indicar 0 seu uso em mulheres a amamentar e, portanto, que o texto proposto na sec¢éo
4.6 do RCM no sentido de evitar aamamentagdo durante o tratamento € suficiente.

Em conclusdo, a relagdo risco-beneficio da razéo ao parecer de que o uso de nifedipina ndo deve ser
contrarindicado em mulheres férteis e em mulheres que amamentam.

FUNDAMENTOSPARA A ALTERACAO DO RESUMO DAS CARACTERISTICASDO
MEDICAMENTO, DA ROTULAGEM E DO FOLHETO INFORMATIVO

Considerando,

- Que o objectivo da arbitragem era a contra-indicagdo ou ndo do uso da nifedipina em mulheres
férteis e em mulheres a amamentar, bem como a alteracéo do Resumo das Caracteristicas do
Medicamento aluz dos dados sobre a seguranca disponiveis,

- que o Resumo das Caracteristicas do Medicamento, a rotulagem e o folheto informativo
propostos pelo requerente foram avaliados com base na documentacdo apresentada, na
discusséo cientifica no seio no Comité, na nova redacgdo proposta na norma orientadora
actualizada sobre 0 RCM datada de Outubro de 2005 e, ainda, na ultima versdo (sétima) dos
modelos QRD,

0 CHMP recomendou a concessdo das autorizagdes de introducdo no mercado para o medicamento
Nifedipine Pharmamatch Retard 30/60 mg e denominagdes associadas mg (ver anexo 1), cujos Resumo
das Caracteristicas do Medicamento, rotulagem e folheto informativo se encontram definidos no
Anexo 1.
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ANEXO 111

RESUMO DAS CARACTERISTICASDO MEDICAMENTO
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4.1

4.2

DENOMINACAO DO MEDICAMENTO

Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg, comprimidos de libertagdo prolongada

COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada comprimido de libertacéo prolongada contém 30 mg de nifedipina.

Excipientes:
Didxido detitanio (E171): corante
Oxido de ferro vermelho (E172): corante

Lista completa dos excipientes, ver seccdo 6.1.

FORMA FARMACEUTICA

Comprimidos de libertacdo prolongada.

Comprimidos redondos, biconvexos, de cor vermelha palida.
INFORMACOESCLINICAS

I ndicacgOes ter apéuticas

Tratamento sintomético da angina de peito estavel cronica como monoterapia ou em
combinagdo com um blogueador beta.

Tratamento de todos os graus de hipertensao.

Posologia e modo de administracdo

Administracéo oral.

O tratamento deve ser titulado de forma a obter os melhores resultados de acordo com as
necessidades individuais do doente.

A dosagem padrdo deve ser gradual mente aumentada, dependendo dos sintomas clinicos.
Recomenda-se a seguinte posol ogia para os adultos:

Para a angina de peito estavel crénica (angina induzida pelo esforco):

A doseinicia recomendada € de um comprimido de 30 mg umavez por dia. A dosagem podera
ser aumentada de acordo com as necessidades individuais até ao méaximo de 90 mg uma vez por

dia

Para a hipertensao:

A doseinicia recomendada é de um comprimido de 30 mg umavez por dia. Caso necessério, a
dosagem poderd ser aumentada de acordo com as necessidades individuais até ao maximo de 90

mg umavez por dia.

Os comprimidos devem ser engolidos inteiros e ndo devem ser trincados, mastigados ou

esmagados. De preferéncia, os comprimidos devem ser administrados de manha com um copo

de &gua (e ndo de sumo de toranja; ver também a secgdo 4.5).
O médico responsavel pelo tratamento devera decidir sobre a duragdo do tratamento.
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4.3

4.4

Os doentes que mudarem de outros antagonistas do calcio devem iniciar aterapianadoseinicial
recomendada de 30mg de Nifedipine Pharmamatch retard umavez por dia. A posterior titulacdo
para uma dose superior poderdiniciar-se de acordo com as condicdes clinicas

Insuficiéncia hepética:
Nos doentes com insuficiéncia hepética, € necessério um controlo rigoroso e, em casos muito
graves, podera ser necesséria uma reducéo da dose.

Insuficiénciarenal:
Os doentes com insuficiéncia renal ndo devem necessitar de gjustamento da dosagem.

Criangas e adolescentes:
A nifedipina ndo é recomendada para utilizac8o em criancas e adolescentes devido a
insuficiéncia dos dados existentes em matéria de seguranca e de eficacia.

Contra-indicaces

- Hipersensibilidade a nifedipina ou a outras dihidropiridinas, ou a qualquer um dos
excipientes.

- Gravidez (Ver seccéo 4.6).

- Choque cardiogénico, estenose adrtica clinicamente significativa, angina de peito
instavel, ou durante ou antes de decorrido um més apds um enfarte do miocardio.

- A utilizag&o de rifampicina.

Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacdo

Em casos excepcionais, a utilizacdo de nifedipina pode provocar problemas graves de angina de
peito, provavel mente devido a absor¢do rdpida e a um decréscimo excessivamente rgpido da
tensdo arterial. Sempre que isso aconteca, 0 médico responsavel pelo tratamento deve ser
imediatamente informado e o tratamento com nifedipina deve ser interrompido.

A nifedipina pode agravar umainsuficiéncia cardiaca em:

- doentes com uma obstrucdo de infundibulo, nos quais ocorre por vezes um aumento do
gradiente da insuficiéncia (por ex. estenose adrtica) (Ver seccéo 4.3);

- doentes com uma insuficiéncia cardiaca do lado direito, nos quais em alguns casos ocorre
uma diminui¢do da eficiéncia cardiaca, acompanhada de um aumento da retencdo de
fluidos.

A nifedipina deve ser utilizada com precaucdoem doentes com (ameaga de) isqguemia nos dedos
das maos e/ou dos pés, porque esta pode agravar-se devido a diminuicéo da perfusio dos
tecidos, decorrente de uma pressao de perfusdo mais baixa.

Nos doentes com diarreia, € menor o tempo de permanéncia do comprimido no tracto
gastrointestinal e, consequentemente, a duracdo da sua accao.

Umavez que os sintomas de obstrucdo podem ocorrer em doentes com estreitamento
gastrointestinal grave pré-existente, o Nifedipine Pharmamatch retard ndo deve ser administrado
a estes doentes. Os sintomas de obstrucdo também tém sido observados em doentes a quem néo
foi diagnosticado um estreitamento gastrointestinal. O Nifedipine Pharmamatch retard também
ndo deve ser prescrito a doentes com Kock pouch (ileostomia apds proctocol ectomia).

E necessario um especial cuidado no caso de uma tensio arterial muito baixa (hipotensio grave
com pressdo sistélicainferior a 90 mm/Hg).

E necessériaprecaucio nos doentes com hipotensdo, uma vez que haum risco de maior redugéo
datensdo arterial.

A possibilidade de um efeito aditivo traduzido numa hipotensdo postural deve ser tida em conta
guando se utilizar Nifedipine Pharmamatch retard em combinagdo com outros medicamentos
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4.5

bloqueadores beta e agentes anti-hipertensores. O Nifedipine Pharmamatch retard ndo impede
eventuais efeitos de retornoapds a cessacdo de outra terapia anti-hipertensora.

N&o deve ser utilizado para prevencdo secundéria do enfarte do miocérdio.
N&o deve ser utilizado em ataques fulminantes de angina
N&o foi estabelecida a seguranca da utilizag&o na hipertensdo maligna.

Os doentes diabéticos que tomam Nifedipine Pharmamatch retard podem necessitar de
ajustamento do seu controlo. Nos doentes com eventual hiperglicemia, a nifedipina deve ser
administrada com precaucao.

Nos doentes em didlise com hipertensdo maligna e hipovolemia, pode ocorrer uma redugdo
acentuada da tensdo arterial.

Os doentes com problemas hereditarios raros de intolerancia a galactose, ainsuficiéncia de Lapp
lactase ou mé& absorcao de glucose-gal actose ndo devem tomar este medicamento.

Fertilizagdo in vitro

Em casos unicos de fertilizagdo in vitro, antagonistas do célcio como a nifedipina tém sido
associados a alteracfes bioquimicas reversiveis na seccado da cabega dos espermatozdides que
pode provocar uma diminuicdo da funcdo do esperma. Nos homens com dificuldades
sistematicas de concepgdo de uma crianga através dafertilizagdo in vitro, e sempre que ndo haja
outra explicag&o, os antagonistas do célcio como a nifedipina devem ser considerados como
possiveis causas.

I nteracgBes com outr os medicamentos e outr as for mas de inter accéo

A nifedipina é metabolizada através do sistema citocromo P450 3A4 (CY P3A4), presente na
mucosaintestinal e no figado. Os medicamentos conhecidos por inibirem ou induzirem esta
enzima podem, por conseguinte, alterar a absorcao (apds administracéo oral) ou a eliminagéo da
nifedipina.

Substancias que induzem o CY P3A4

Rifampicina

A rifampicinainduz fortemente o sistema CY P3A4. No caso de administragdo combinada com a
rifampicina, a biodisponibilidade da nifedipina é acentuadamente reduzida (reducéo de 95% da
AUC) e, portanto, a sua eficécia é enfraquecida. A administracdo combinada da nifedipina com
arifampicina é, portanto, contra-indicada.

Fenitoina

A fenitoinainduz o sistema CY P3A4. No caso de administracéo combinada com afenitoina, a
bi odi sponibilidade da nifedipina é reduzida (redugéo de 70% da AUC) e, portanto, a sua
eficécia é enfraguecida. Sempre que os dois medicamentos forem administrados em simulténeo,
aresposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, caso necessério, deve ponderar-se 0
aumento da nifedipina. Se for aumentada a dose de nifedipina durante a administragcéo
combinada dos dois medicamentos, deve ser ponderada a reducdo da dose de nifedipina quando
o tratamento com fenitoina for interrompido.

Substancias que inibem o CYP3A4

Sumo de toranja

O sumo de toranjainibe o sistema CY P3A4. A administracdo combinada de sumo de toranja
com nifedipina causa concentragdes plasméticas el evadas de nifedipina devido auma
diminuicdo do metabolismo na primeira passagem. Como consequéncia, o efeito de reducéo da
tensdo arterial da nifedipina pode ser aumentado. Ap6s aingestéo regular de sumo de toranja,
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este efeito pode prolongar-se durante pelo menos trés dias apos a Ultima ingestdo de sumo de
toranja. A ingesté@o de sumo de toranja durante o tratamento com nifedipina é desaconsel hada
(ver também a seccéo 5.2).

Cimetidina

Devido ainibicdo do sistema CY P3A4, a cimetidina aumenta a concentragao plasmética da
nifedipina, podendo, deste modo, ser potenciado o efeito anti-hipertensor da nifedipina. Isto
deve ser tido em conta durante o tratamento de hipertensao.

Eritromicina, fluoxetina, inibidores da protease e derivados azdicos

N&o foram realizados estudos clinicos de interaccao entre a nifedipina e substancia activas que
inibem o sistema CY P3A4, como a eritromicina, a fluoxetina, os inibidores da protease
(amprenavir, indinavir, nelfinavir, ritonavir, saguinavir) e derivados az6icos (cetoconazol,
itraconazol e fluconazol). Em relacdo a algumas destas substancias, como a fluoxeting, a
indinavir e aritonavir, foi demonstrado que elas inibem o metabolismo da nifedipinain vitro
mediado pelo CYP3A4. A administracdo combinada dos medicamentos mencionados com a
nifedipina deve levar aum aumento substancial da biodisponibilidade da nifedipina, devido a
diminuicéo do metabolismo na primeira passagem e da eliminag&o. Em caso de utilizagdo
simultanea, atensdo arterial deve ser monitorizada e, caso necessario, deve ponderar-se a
reducdo da dose de nifedipina.

Outras interaccoes com nifedipina

Carbamazepina, fenobarbitona e &cido valpréico

Foi demonstrado que algumas substancias influenciam a concentragéo plasmatica do antagonista
do célcio estruturalmente relacionado nimodipina, quer por inducdo enzimética (carbamazepina,
fenobarbitona) quer por inibicdo enzimética (&cido valpréico). Portanto, ndo se pode excluir a
diminui¢do ou aumento das concentrages plasméticas da nifedipina e, deste modo, a ateracdo
da eficécia

Medi camentos anti-hipertensores

O efeito de reducao da tensdo arterial da nifedipina pode ser induzido no caso da administragéo
combinada com outros medicamentos anti-hipertensores.

No caso da administragdo combinada da nifedipina com medicamentos bloqueadores 3, 0
doente deve ser cuidadosamente monitorizado uma vez que pode ocorrer uma hipotensdo grave.
Pode ainda ocorrer a deterioracéo dainsuficiéncia cardiaca.

Quinidina

Alguns estudos revelam o aumento das concentracfes plasmaticas da nifedipina no caso da
administracdo combinada com quinidina, embora outros ndo tenham revelado quaisquer efeitos
nas propriedades farmacocinéticas da nifedipina. Se a quinidina for adicionada a umaterapia
com nifedipina, atensdo arterial deve ser cuidadosamente monitorizada. Caso necessario, adose
de nifedipina deve ser reduzida (ver também a subseccéo “ Efeitos do Nifedipine Pharmamatch
retard noutras substancia activas’).

Quinupristina/Dalfopristina

A administracdo simultanea de quinupristina/dalfopristina e nifedipina pode levar ao aumento
das concentracdes plasméticas da nifedipina (Cra : aumento de 33% em comparagcdo com o
placebo). Em caso de utilizac8o simultanea dos dois medicamentos, atensdo arterial deve ser
monitorizada e, caso necessario, deve ponderar-se a reducdo da dose de nifedipina.

Diltiazem
O diltiazem reduz a eliminac&o da nifedipina. Deverd ter-se cuidado na utilizacdo combinada
dos dois medicamentos. Podera ponderar-se a reducéo da dose de nifedipina.

Cisapride
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A administracdo simultanea de cisapride e nifedipina pode levar ao aumento das concentragoes
plasméticas de nifedipina. Em caso de utilizagdo simultanea dos dois medicamentos, a tensdo
arterial deve ser monitorizada e, caso necessario, deve ponderar-se a reducdo da dose de
nifedipina

Digoxina

A administracdo simultanea de nifedipina e digoxina pode levar areducdo da eliminacédo da
digoxina e, por conseguinte, a um aumento do nivel de plasma da digoxina. Como precaucéo, o
doente deve ser examinado quanto a existéncia de sintomas de sobredosagem da digoxina e,
caso necessario, deve ponderar-se a reducdo da dose de glicésidos, tendo em contaa
concentracéo plasmatica da digoxina.

Quinidina

Em casosindividuais, quando utilizada em combinag&o com a nifedipina, os niveis da quinidina
NOo SOro sanguineo apresentaram-se suprimidos ou aumentaram apds cessagao do tratamento
com nifedipina. Por conseguinte, recomenda-se a monitorizagdo dos nivels de plasma da
quinidina. Caso necessario, recomenda-se 0 g ustamento da dose de quinidinano inicio do
tratamento com nifedipina ou no caso da sua interrupgao durante o tratamento com quinidina
(ver também subseccéo “ Interaccdo de outros medicamentos com o Nifedipine Pharmamatch
retard”).

Diuréticos
Quando a nifedipina é adicionada a terapia com um diurético, pode ocorrer ainducdo
temporéria de um efeito salurético e pode ser induzida uma hipocaliemia pré-existente.

Sulfato de magnésio intravenoso

Deve ser tida precaucéo ao administrar-se a nifedipina em combinagdo com o sulfato de
magnésio intravenoso. Em casos individuais de utilizagdo simulténea foi observado um
blogueio neuromuscular.

Tacrolimus

Foi demonstrado que o tacrolimus é metabolizado através do sistema citocromo P450 3A4. Os
dados publicados mostram que em casos individuais, a dose de tacrolimus pode ser reduzida
quando administrada em combinag&o com a nifedipina. No caso da administragéo combinada
dos dois medicamentos, as concentragdes plasméticas do tacrolimus devem ser monitorizadas e,
caso necessario, deve ponderar-se areducdo da dose de tacrolimus.

M edicamentos que ndo influenciam o Nifedipine Pharmamatch retard ou que ndo sdo
influenciados pelo Nifedipine Pharmamatch retard.

A administracdo combinada da nifedipina com 100 mg de écido acetilsalicilico, benazepril,
candesartan cilexetil, doxasozina, omeprazol, orlistat, pantoprazol, ranitidina, rosiglitazona ou
triamtereno/hidrocl orotiazida ndo afecta as propriedades farmacocinéticas da nifedipina.

A administragdo combinada de nifedipina com 100 mg de &cido acetilsalicilico n&o alterao
efeito do &cido acetilsalicilico na agregacdo plaguetéria ou no tempode hemorragia.

Quando utilizada em simultaneo, a nifedipina ndo afecta as propriedades farmacocinéticas do
candesartan cilexetil, da cerivastatina ou do irbesartan.

QOutros tipos de interaccéo

A nifedipina pode aumentar fal samente os val ores espectrofotométricos do écido
vanilmandélico urinario. No entanto, as medi¢fes HPL C (cromatografia liquida de alta
resolucdo) ndo sdo afectadas.

46 Gravidez ealeitamento
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4.7

4.8

N&o hainformacado adequada sobre a utilizacdo de nifedipina em mulheres gravidas. Estudos em
animais revelaram toxicidade reprodutiva, constituida por embriotoxicidade e efeitos
teratogéneos em doses toxicas para as maes. A nifedipina é contra-indicada durante a gravidez
(ver seccéo 4.3).

A nifedipina ndo deve ser utilizada em mulheres que pretendam engravidar num futuro proximo
(ver seccéo 4.4).

Utilizacdo em mulheres a amamentar

A nifedipina é excretada no leite materno em pequenas quantidades. Ndo se sabe se dai pode
resultar um efeito farmacol 6gico para a crianga; no entanto, recomenda-se ainterrupcéo da
amamentacdo como medida de precaucao.

Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nos doentes que sofrem tonturas, dores de cabega, fatiga ou nauseas, 0 aumento do tempo de
reaccdo pode afectar a capacidade de conduzir ou de operar méquinas. Tal ocorre especial mente
no inicio do tratamento, no caso de alteragdo da medicagdo ou no caso de consumo simulténeo
de dcool.

Efeitosindese aveis

Os efeitos indesgjavel's sfo classificados quanto a sua frequéncia como muito frequentes
(>10%); frequentes (1-10%); pouco frequentes (0.1-1%); raros (0.01-0.1%) ou muito raros
incluindo comunicagdes isoladas (<0.01%).

As reacgOes adversas estéo frequentemente rel acionadas com a dosagem e ocorrem a maior
parte das vezes nas primeiras semanas apas 0 inicio da terapéutica.

Cardiopatias e Vascul opatias
- Muito frequentes: edema periférico, rubor (vermelhiddo facial).

- Frequentes: angina em caso de interrupcéo abrupta da nifedipina, aumento da
frequéncia ou agravamento da angina, agravacdo de isquemia
miocardial incluindo enfarte do miocéardio, palpitacbes (taquicardia—
aceleragdo do ritmo cardiaco), insuficiéncia cardiaca congestiva,
hipotensdo, hipotenséo ortostatica.

- Pouco frequentes: arritmias ventriculares, perturbacéo da conducéo, exacerbacio das
arritmias supraventriculares, reducéo do fluxo sanguineo digital em
doentes com a sindrome de Raynaud.

- Muito raros: edema pulmonar, sincope, bloqueio cardiaco.

Doencas respiratérias, tordcicas e do mediastino:
- Muito raros: edema pulmonar

Doencas gastrointestinais:
- Frequentes: obstipacdo, nauseas.

- Pouco frequentes: refluxo esofégico em doentes com esclerose sistémica, hepatite
alérgica, aumento da pressdo da veia porta em doentes com cirrose
alcodlica, aumento transitorio das enzimas do figado.

- Raros. egagropilos, hiperplasia gengival apds tratamento de longo termo que
regride completamente com ainterrupcdo da nifedipina.
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4.9

Doencas do sistema nervoso:

- Pouco frequentes: parestesia das extremidades (bragos e pernas), contrac¢do muscular
dedos.
- Muito raros: depressao.

Doengas do sangue e do sistema linfético:
- Muito raros: anemia apl astica, aumento do nivel de potéssio no soro sanguineo
guando a nifedipina é combinada com o propranolol.

Doencas endécrinas:
- Raros; ginecomastia em homens com mais de 50 anos; reversivel com a
interrupgdo do tratamento.

Afeccoes dos tecidos cutaneos e subcutaneas:
- Raros: erupcdo cutanea.

- Muito raros: dermatite esfoliativa, sindrome Steven-Johnsons, eritema multiforme,
urticaria, dermatite medicamentosa permanente, pénfigo,
fototoxicidade.

Afeccoes muscul o-esquel éticas e dos tecidos conjuntivos:
- Raros; cabras.

Doencas dos orgdos genitais e da mama
- Pouco frequentes: endométrio atrofico.

- Muito raros: enurese nocturna, deterioracdo aguda, reversivel da funcéo renal em
doentes com insuficiénciarenal cronica

Afeccdes oculares:
- Pouco frequentes: reacgdes nos olhos como dores, perturbagdes temporérias da visao

Afeccdes do ouvido e do labirinto:
- Muitoraros: edema periorbital, zumbidos.

Perturbacdes gerias e ateractesno local de administracao:

- Muito frequentes: dores de cabeca, vertigens, confusdo, sensacdo de pressdo na cabeca.
- Frequentes: tonturas, cansago.

- Pouco frequentes: febre nos primeiros dias apds o inicio daterapia.

Sobredosagem

Efeitos clinicos

- A hipotensdo grave devido a vasodilatacdo, e ataquicardia ou bradicardia sdo as
manifestacbes mais provaveis de sobredosagem.

- Os disturbios metabdlicos incluem a hiperglicemia, acidose metabdlica e hipocaliemia ou
hipercaliemia.

- Os efeitos cardiacos podem incluir o bloqueio cardiaco, dissociacdo AV e assistolia, e
choque cardiogénico com edema pulmonar.

- Outros efeitos téxicos incluem nauseas, vomitos, sonoléncia, tonturas, confusdo, letargia,
rubor, hipoxia, dores de cabeca, manchas vermelhas no rosto, e perda de consciéncia até
a0 ponto de coma.
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Tratamento

A prioridade é dada a eliminacdo da substancia activa e a restauracéo de condicoes
cardiovasculares estéveis. Aposingestdo oral, é aconselhada a lavagem gastrica e se necessario,
em combinacdo com irrigacdo do intestino delgado.

Em especia no caso de produtos de libertacéo prolongada (Nifedipine Pharmamatch retard) a
eliminacdo deve ser amais completa possivel, incluindo o intestino delgado, paraimpedir a
absorcao subsequente da substancia activa, que, se assim ndo for, serinevitavel.

Se anifedipinafor ingerida acidentalmente, deve ser dado carvéo activado em dosesde 25 g
para os adultos e 10 g para criangas em cada 4 horas.

A hemodidlise éindtil, uma vez que a nifedipina ndo pode ser objecto de didlise. No entanto,
recomenda-se a plasmaferese (elevado nivel de ligagdo as proteinas do plasma, volume de
distribuicéo rel ativamente pegqueno).

Devem ser monitorizados a tensdo arterial, ECG, presséo arterial central, presséo pulmonar
bloqueada, ureia e electrdlitos.

A bradicardia pode ser tratada sintomati camente com atropina ou com agentes
simpaticomimeéticos 3, como aisoprenalina. Em caso de bradicardia com risco de vida, pode ser
utilizado um pacemaker temporario.

A hipotensdo devido a choque cardiogénico e vasodilatacéo arterial deve ser tratada com célcio
(10 a20 ml de gluconato de célcio a 10% administrado |entamente por viaintravenosa, a ser
repetido caso necessario). Em consequéncia deste tratamento, os niveis de célcio sérico podem
atingir ou exceder o limite méximo dos niveis normais. Se os efeitos forem inadegquados, o
tratamento pode continuar, com monitorizacéo de ECG. Além disso, podem ser administrados
simpaticomimeéticos 3, por ex. 0.2 mg de isoprenalina, administrados lentamente, por via
intravenosa, ou como infusdo continua de 5 mg/min. Se com o célcio e aisoprenalinafor
alcangado um aumento insuficiente da tensdo arterial, devem ser administrados

simpati comiméticos de vasoconstri¢cdo como a dopamina ou a noradrenalina. A dosagem destes
medicamentos deve ser determinada pela resposta do doente.

Os fluidos adicionais devem ser administrados com precaucdo paraimpedir uma sobrecarga
cardiaca.

PROPRIEDADES FARMACOL OGICAS

Propriedades far macodinamicas

Codigo ATC: CO8CA05

Grupo farmacoterapéutico: Antagonistas do célcio.

A nifedipina é uma antagonista do calcio e possui um efeito espasmolitico na parede vascular
sobretudo das artérias coronarias.

Devido ao relaxamento do musculo arterial, a nifedipinareduz aresisténcia periférica, levando a
um melhoramento do fluxo sanguineo periférico ao mesmo tempo que reduz a carga posterior.
Por esta razdo Nifedipine Pharmamatch retard é eficaz nos casos de angina de peito e de
hipertenséo.

Num estudo clinico, foi analisado o efeito dos comprimidos de libertag&o prolongada Nifedipine
retard na morbilidade cardiovascular e cerebrovascular. O parametro final primario foi a
combinagdo de ataque, enfarte de miocérdio (incluindo morte stbita), insuficiéncia cardiaca ou
morte resultante de qualquer outra causa cardiovascular (parametro final composto).
Este estudo prospectivo, randomizado, de dupla ocultacéo, foi realizado numa populagdo média
de doentes com hipertensdo que, para além de uma tensio arterial de 150/95 mm/Hg ou superior
ou de umatensdo arterial sistélica superior a 60 mm Hg, apresentava pelo menos um outro
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factor de risco cardiovascular. Um total de 6.321 doentes (55-80 anos) foi tratado durante 3 a
4,8 anos com Nifedipine Retard ou com uma combinag&o normal de diuréticos
(hidrocloratiazida 25 mg + amilorida 5 mg). Os resultados mostram que o Nifedipine Retard
demonstra um efeito anti-hipertensor comparével e um efeito comparével no parametro
composto acima mencionado.

A andlise separada dos pardmetros individuais mostra pouca diferenca de incidéncia entre os
grupos tratados com nifedipina ou diuréticos de ataque (2,0% e 2,3%), enfarte de miocéardio
(2,9% e 2,7%) e morte causada por outra doenca cardiovascular (0,4% e 0,4%). A incidénciade
insuficiéncia cardiaca mostra uma diferenca entre os dois tratamentos (0,9% e 0,3%). Tendo em
conta a concepgdo do estudo, ndo é possivel tirar conclusdes dos resultados da andlise separada.
Além disso, 0 nimero de casos adversos sintomati cos relatados foi superior no grupo tratado
com nifedipina do que no grupo de controlo. Tal poderia ser atribuido sobretudo ao aumento da
incidéncia do edema periférico. O nimero de casos adversos graves, bem como o nimero de
casos adversos relatados rel acionados com o metabolismo, como hipocaliemia, hiponatremia e
hiperuremia, foi mais baixo no grupo tratado com nifedipina.

Propriedades farmacocinéticas

Absorc¢éo

A nifedipina é répida e praticamente toda absorvida (> 90%). A biodisponibilidade é
aproximadamente de 40 a 60%.

Nifedipine Pharmamatch retard esta formulado de forma alibertar a substancia activano
intestino com uma taxa prati camente constante ao longo de um periodo de 16 a 18 horas.
Portanto, os comprimidos séo adequados para a sua administracdo uma vez por dia. Umataxa
de libertacdo praticamente constante oferece uma concentracdo de substancia activa no plasma
relativamente constante, sem grandes diferencas entre niveis maximos e minimos.

Demora algum tempo (periodo de retardamento de 2 a 4 horas) até a substancia activa se libertar
dos comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard. Além disso, tal como acontece em toda a
administracdo oral, a substancia activa sofre um efeito de primeira passagem.

As concentracdes no estado estacionario ja foram atingidas ap6s a administracéo do segundo
comprimido Nifedipine Pharmamatch retard.

A administracgo combinada de sumo de toranja reduz o efeito de primeira passagem na
nifedipina (consulte a seccéo 4.5).

As propriedades farmacocinéticas da nifedipina no comprimido Nifedipine Pharmamatch retard
s40 lineares num interval o de dosagem de 30 a 180 mg. Com base nos resultados dos estudos de
bioequivaléncia, os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg e 60 mg podem ser
considerados hioequivalentes ao produto de referéncia Adalat OROS em condic¢des de jejum ou
com alimentos.

Umavez que foi demonstrado que os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard sao
bioequivalentes ao produto que contém nifedipina, constituido pelos comprimidos Adalat
OROS, os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard e os comprimidos Adalat OROS podem
ser sempre mutuamente substituidos.

Distribuicéo

A nifedipina e os seus metabolitos ligam-se principalemente as proteinas do plasma (92-98%).

Metabolismo

A nifedipina sofre um metabolismo de primeira passagem no figado de 30 a 40%.

A nifedipina € praticamente toda metabolizada (> 90%); aproximadamente 70-80% é excretada
naurina

Os dois principais metabolitos sdo o &cido carbénico-piridina-3 e 0 acido carbonico-piridina- 2-
hidroximetil ou, dependendo do pH, a suaforma lactona. Os metabolitos sdo

farmacol ogi camente inactivos e ndo toxicos.

Eliminacéo
A nifedipinatem um tempo de semi-vida curto de aproximadamente 2 a4 horas. Apds a
libertacéo e absor¢do da dose final, a concentragdo plasmética diminui, apresentando 0s mesmos
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5.3

6.1.

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

valores de semi-vida observados com formulagdes orais. Nos doentes com insuficiéncia
hepética, a semi-vida de eliminagdo € claramente prolongada e a eliminagdo total reduzida. Em
casos graves, pode ser necessaria a reducao da dose.

Dados de seguranca pré-clinica

Os dados pré-clinicos ndo revelam riscos especiais para 0 ser humano segundo estudos
convencionais de farmacol ogia de seguranca, toxicidade de dose repetida, genotoxicidade e
potencial carcinogénico.

Em estudos realizados com ratos, ratinhos e coelhos, uma dose gque era toxica para as maes
induziu efeitos teratogéneos em alguns casos e embriotoxicidade.

INFORMACOESFARMACEUTICAS

Lista dos excipientes

Carbomero, dioxido de silicio coloidal (E551), hipromel ose (E464), lactose mono-hidratada,
estearato de magnésio (E572), copolimero de acido metacrilico, macrogol, povidona (E1201),
oxido de ferro vermelho (E172), talco (E533b) e dioxido de titénio (E171).

Incompatibilidades
N&o aplicével.

Prazo de validade
3 anos.

Precaucdes especiais de conser vagao
Conservar naembalagem original.

Natur eza e contelido do recipiente

Caixa de cartdo contendo embalagens “ blister” feitas de PV C/PVDC e pelicula de aluminio.
Os comprimidos Nifedipine Pharmamatch, 30 mg, estdo disponiveis como comprimidos de
libertacdo prolongada numa embalagem calendario de 28 comprimidos (2 embalagens “ blister”
de 14 comprimidos).

Precaucdes especiais de eliminacao
N&o existem requisitos especiais.

TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Pharmamatch BV

Stationsweg Oost 281D

3930 EB Woudenberg

Paises Baixos

NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
RV G 31822 — Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg, comprimidos de libertacdo prolongada

DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO
29 de Novembro de 2004
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4.1

4.2

DENOMINACAO DO MEDICAMENTO

Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg, comprimidos de libertagdo prolongada

COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada comprimido de libertacéo prolongada contém 60 mg de nifedipina.

Excipientes:
Didxido detitanio (E171): corante
Oxido de ferro vermelho (E172): corante

Lista completa dos excipientes, ver seccdo 6.1.

FORMA FARMACEUTICA

Comprimidos de libertacdo prolongada.

Comprimidos redondos, biconvexos, de cor vermelha palida.
INFORMACOESCLINICAS

I ndicacgOes ter apéuticas

Tratamento sintomético da angina de peito estavel cronica como monoterapia ou em
combinagdo com um blogueador beta.

Tratamento de todos os graus de hipertensao.

Posologia e modo de administracdo

Administracéo oral.

O tratamento deve ser titulado de forma a obter os melhores resultados de acordo com as
necessidades individuais do doente.

A dosagem padrdo deve ser gradual mente aumentada, dependendo dos sintomas clinicos.
Recomenda-se a seguinte posol ogia para os adultos:

Para a angina de peito estavel crénica (angina induzida pelo esforco):

A doseinicia recomendada € de um comprimido de 30 mg umavez por dia. A dosagem podera
ser aumentada de acordo com as necessidades individuais até ao méaximo de 90 mg uma vez por

dia

Para a hipertensao:

A doseinicia recomendada é de um comprimido de 30 mg umavez por dia. Caso necessério, a
dosagem poderd ser aumentada de acordo com as necessidades individuais até ao maximo de 90

mg umavez por dia.

Os comprimidos devem ser engolidos inteiros e ndo devem ser trincados, mastigados ou

esmagados. De preferéncia, os comprimidos devem ser administrados de manha com um copo

de &gua (e ndo de sumo de toranja; ver também a secgdo 4.5).
O médico responsavel pelo tratamento devera decidir sobre a duragdo do tratamento.

17/46



4.3

4.4

Os doentes que mudarem de outros antagonistas do calcio devem iniciar aterapianadoseinicial
recomendada de 30mg de Nifedipine Pharmamatch retard umavez por dia. A posterior titulacdo
para uma dose superior poderdiniciar-se de acordo com as condicdes clinicas

I nsuficiéncia hepética:
Nos doentes com insuficiéncia hepética, € necessario um control o rigoroso e, em casos muito
graves, podera ser necesséria uma reducéo da dose.

Insuficiénciarenal:
Os doentes com insuficiéncia renal ndo devem necessitar de gjustamento da dosagem.

Criangas e adolescentes:
A nifedipina ndo é recomendada para utilizac8o em criancas e adolescentes devido a
insuficiéncia dos dados existentes em matéria de seguranca e de eficacia.

Contra-indicaces

- Hipersensibilidade a nifedipina ou a outras dihidropiridinas, ou a qualquer um dos
excipientes.

- Gravidez (Ver seccéo 4.6).

- Choque cardiogénico, estenose adrtica clinicamente significativa, angina de peito
instavel, ou durante ou antes de decorrido um més apds um enfarte do miocardio.

- A utilizag&o de rifampicina.

Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacdo

Em casos excepcionais, a utilizacdo de nifedipina pode provocar problemas graves de angina de
peito, provavel mente devido a absor¢do rdpida e a um decréscimo excessivamente rgpido da
tensdo arterial. Sempre que isso aconteca, 0 médico responsavel pelo tratamento deve ser
imediatamente informado e o tratamento com nifedipina deve ser interrompido.

A nifedipina pode agravar umainsuficiéncia cardiaca em:

- doentes com uma obstrucdo de infundibulo, nos quais ocorre por vezes um aumento do
gradiente da insuficiéncia (por ex. estenose adrtica) (Ver seccéo 4.3);

- doentes com uma insuficiéncia cardiaca do lado direito, nos quais em alguns casos ocorre
uma diminui¢do da eficiéncia cardiaca, acompanhada de um aumento da retencdo de
fluidos.

A nifedipina deve ser utilizada com precaucdoem doentes com (ameaga de) isqguemia nos dedos
das maos e/ou dos pés, porque esta pode agravar-se devido a diminuicdo da perfusio dos
tecidos, decorrente de uma pressao de perfusdo mais baixa.

Nos doentes com diarreia, € menor o tempo de permanéncia do comprimido no tracto
gastrointestinal e, consequentemente, a duracdo da sua accéo.

Umavez que os sintomas de obstrucdo podem ocorrer em doentes com estreitamento
gastrointestinal grave pré-existente, o Nifedipine Pharmamatch retard ndo deve ser administrado
a estes doentes. Os sintomas de obstrucdo também tém sido observados em doentes a quem néo
foi diagnosticado um estreitamento gastrointestinal. O Nifedipine Pharmamatch retard também
ndo deve ser prescrito a doentes com Kock pouch (ileostomia apds proctocol ectomia).

E necessario um especial cuidado no caso de uma tensio arterial muito baixa (hipotensio grave
com pressdo sistélicainferior a 90 mm/Hg).

E necesséria precauciio nos doentes com hipotensio, uma vez que ha um risco de maior reducéo
datensdo arterial.

A possibilidade de um efeito aditivo traduzido numa hipotensdo postural deve ser tida em conta
guando se utilizar Nifedipine Pharmamatch retard em combinagdo com outros medicamentos
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4.5

bloqueadores beta e agentes anti-hipertensores. O Nifedipine Pharmamatch retard ndo impede
eventuais efeitos de retorno apods a cessagado de outra terapia anti-hipertensora.

N&o deve ser utilizado para prevencdo secundéria do enfarte do miocérdio.
N&o deve ser utilizado em atagques fulminantes de angina
N&o foi estabelecida a seguranca da utilizag&o na hipertensdo maligna.

Os doentes diabéticos que tomam Nifedipine Pharmamatch retard podem necessitar de
ajustamento do seu controlo. Nos doentes com eventual hiperglicemia, a nifedipina deve ser
administrada com precaucao.

Nos doentes em didlise com hipertensdo maligna e hipovolemia, pode ocorrer uma redugdo
acentuada da tensdo arterial.

Os doentes com problemas hereditarios raros de intolerancia a galactose, ainsuficiéncia de Lapp
lactase ou mé& absorcao de glucose-gal actose ndo devem tomar este medicamento.

Fertilizagdo in vitro

Em casos unicos de fertilizagdo in vitro, antagonistas do célcio como a nifedipina tém sido
associados a alteracfes bioquimicas reversiveis na seccado da cabega dos espermatozdides que
pode provocar uma diminuicdo da funcdo do esperma. Nos homens com dificuldades
sistematicas de concepgdo de uma crianga através dafertilizagdo in vitro, e sempre que ndo haja
outra explicag&o, os antagonistas do célcio como a nifedipina devem ser considerados como
possiveis causas.

I nteracgBes com outr os medicamentos e outr as for mas de inter accéo

A nifedipina é metabolizada através do sistema citocromo P450 3A4 (CY P3A4), presente na
mucosaintestinal e no figado. Os medicamentos conhecidos por inibirem ou induzirem esta
enzima podem, por conseguinte, alterar a absorcao (apds administracéo oral) ou a eliminagéo da
nifedipina.

Substancias que induzem o CY P3A4

Rifampicina

A rifampicinainduz fortemente o sistema CY P3A4. No caso de administragdo combinada com a
rifampicina, a biodisponibilidade da nifedipina é acentuadamente reduzida (reducéo de 95% da
AUC) e, portanto, a sua eficécia é enfraquecida. A administracdo combinada da nifedipina com
arifampicina é, portanto, contra-indicada.

Fenitoina

A fenitoinainduz o sistema CY P3A4. No caso de administracéo combinada com afenitoina, a
bi odi sponibilidade da nifedipina é reduzida (redugéo de 70% da AUC) e, portanto, a sua
eficécia é enfraguecida. Sempre que os dois medicamentos forem administrados em simulténeo,
aresposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, caso necessério, deve ponderar-se 0
aumento da nifedipina. Se for aumentada a dose de nifedipina durante a administragcéo
combinada dos dois medicamentos, deve ser ponderada a reducdo da dose de nifedipina quando
o tratamento com fenitoina for interrompido.

Substancias que inibem o CYP3A4

Sumo de toranja

O sumo de toranjainibe o sistema CY P3A4. A administracdo combinada de sumo de toranja
com nifedipina causa concentragdes plasméticas el evadas de nifedipina devido auma
diminuicdo do metabolismo na primeira passagem. Como consequéncia, o efeito de reducéo da
tensdo arterial da nifedipina pode ser aumentado. Ap6s aingestéo regular de sumo de toranja,
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este efeito pode prolongar-se durante pelo menos trés dias apos a Ultima ingestdo de sumo de
toranja. A ingesté@o de sumo de toranja durante o tratamento com nifedipina é desaconsel hada
(ver também a seccéo 5.2).

Cimetidina

Devido ainibicdo do sistema CY P3A4, a cimetidina aumenta a concentragao plasmética da
nifedipina, podendo, deste modo, ser potenciado o efeito anti-hipertensor da nifedipina. Isto
deve ser tido em conta durante o tratamento de hipertensao.

Eritromicina, fluoxetina, inibidores da protease e derivados azdicos

N&o foram realizados estudos clinicos de interaccao entre a nifedipina e substancia activas que
inibem o sistema CY P3A4, como a eritromicina, a fluoxetina, os inibidores da protease
(amprenavir, indinavir, nelfinavir, ritonavir, saguinavir) e derivados az6icos (cetoconazol,
itraconazol e fluconazol). Em relacdo a algumas destas substancias, como a fluoxeting, a
indinavir e aritonavir, foi demonstrado que elas inibem o metabolismo da nifedipinain vitro
mediado pelo CYP3A4. A administracdo combinada dos medicamentos mencionados com a
nifedipina deve levar aum aumento substancial da biodisponibilidade da nifedipina, devido a
diminuicéo do metabolismo na primeira passagem e da eliminag&o. Em caso de utilizagdo
simultanea, atensdo arterial deve ser monitorizada e, caso necessario, deve ponderar-se a
reducdo da dose de nifedipina.

Outras interaccoes com nifedipina

Carbamazepina, fenobarbitona e &cido valpréico

Foi demonstrado que algumas substancias influenciam a concentragéo plasmatica do antagonista
do célcio estruturalmente relacionado nimodipina, quer por inducdo enzimética (carbamazepina,
fenobarbitona) quer por inibicdo enzimética (&cido valpréico). Portanto, ndo se pode excluir a
diminui¢do ou aumento das concentrages plasméticas da nifedipina e, deste modo, a ateracdo
da eficécia

Medi camentos anti-hipertensores

O efeito de reducao da tensdo arterial da nifedipina pode ser induzido no caso da administragéo
combinada com outros medicamentos anti-hipertensores.

No caso da administragdo combinada da nifedipina com medicamentos bloqueadores 3, 0
doente deve ser cuidadosamente monitorizado uma vez que pode ocorrer uma hipotensdo grave.
Pode ainda ocorrer a deterioracéo dainsuficiéncia cardiaca.

Quinidina

Alguns estudos revelam 0 aumento das concentragdes plasméticas da nifedipina no caso da
administracdo combinada com quinidina, embora outros ndo tenham revelado quaisquer efeitos
nas propriedades farmacocinéticas da nifedipina. Se a quinidina for adicionada a umaterapia
com nifedipina, atensdo arterial deve ser cuidadosamente monitorizada. Caso necessario, adose
de nifedipina deve ser reduzida (ver também a subseccdo “ Efeitos do Nifedipine Pharmamatch
retard noutras substancia activas’).

Quinupristina/Dalfopristina

A administracdo simultanea de quinupristina/dalfopristina e nifedipina pode levar ao aumento
das concentracdes plasméticas da nifedipina (Cra : aumento de 33% em comparagcdo com o
placebo). Em caso de utilizac8o simultanea dos dois medicamentos, atensdo arterial deve ser
monitorizada e, caso necessario, deve ponderar-se a reducdo da dose de nifedipina.

Diltiazem
O diltiazem reduz a eliminac&o da nifedipina. Deverd ter-se cuidado na utilizacdo combinada
dos dois medicamentos. Podera ponderar-se a reducéo da dose de nifedipina.

Cisapride
A administragdo simultanea de cisapride e nifedipina pode levar a0 aumento das concentragdes
plasméticas de nifedipina. Em caso de utilizacdo simultanea dos dois medicamentos, a tensdo
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arterial deve ser monitorizada e, caso necessario, deve ponderar-se a reducdo da dose de
nifedipina

Digoxina

A administracdo simultanea de nifedipina e digoxina pode levar a reducdo da eliminacdo da
digoxina e, por conseguinte, a um aumento do nivel de plasma da digoxina. Como precaucéo, o
doente deve ser examinado quanto a existéncia de sintomas de sobredosagem da digoxina e,
caso necessario, deve ponderar-se a reducdo da dose de glicdsidos, tendo em contaa
concentracéo plasmatica da digoxina.

Quinidina

Em casosindividuais, quando utilizada em combinag&o com a nifedipina, os niveis da quinidina
NOo SOro sanguineo apresentaram-se suprimidos ou aumentaram apds cessagao do tratamento
com nifedipina. Por conseguinte, recomenda-se a monitorizagdo dos nivels de plasma da
quinidina. Caso necessario, recomenda-se 0 g ustamento da dose de quinidinano inicio do
tratamento com nifedipina ou no caso da sua interrupgao durante o tratamento com quinidina
(ver também subseccéo “ Interaccdo de outros medicamentos com o Nifedipine Pharmamatch
retard”).

Diuréticos
Quando a nifedipina é adicionada a terapia com um diurético, pode ocorrer ainducéo
temporéria de um efeito salurético e pode ser induzida uma hipocaliemia pré-existente.

Sulfato de magnésio intravenoso

Deve ser tida precaucédo ao administrar-se a nifedipina em combinagdo com o sulfato de
magnésio intravenoso. Em casos individuais de utilizagdo simulténea foi observado um
blogueio neuromuscular.

Tacrolimus

Foi demonstrado que o tacrolimus é metabolizado através do sistema citocromo P450 3A4. Os
dados publicados mostram que em casos individuais, a dose de tacrolimus pode ser reduzida
quando administrada em combinag&o com a nifedipina. No caso da administragéo combinada
dos dois medicamentos, as concentragdes plasméticas do tacrolimus devem ser monitorizadas e,
caso necessario, deve ponderar-se a reducdo da dose de tacrolimus.

M edicamentos que ndo influenciam o Nifedipine Pharmamatch retard ou gue ndo sdo
influenciados pelo Nifedipine Pharmamatch retard.

A administragdo combinada da nifedipina com 100 mg de &cido acetilsalicilico, benazepril,
candesartan cilexetil, doxasozina, omeprazol, orlistat, pantoprazol, ranitidina, rosiglitazona ou
triamtereno/hidrocl orotiazida ndo afecta as propriedades farmacocinéticas da nifedipina.

A administragdo combinada de nifedipina com 100 mg de &cido acetilsalicilico n&o alterao
efeito do &cido acetilsalicilico na agregacdo plagueta ou no tempo de hemorragia.

Quando utilizada em simultaneo, a nifedipina ndo afecta as propriedades farmacocinéticas do
candesartan cilexetil, da cerivastatina ou do irbesartan.

QOutros tipos de interaccéo

A nifedipina pode aumentar falsamente os val ores espectrofotométricos do acido
vanilmandélico urinario. No entanto, as medi¢fes HPL C (cromatografia liquida de alta
resolucdo) ndo sdo afectadas.

Gravidez e aleitamento
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N&o hainformagéo adequada sobre a utilizagdo de nifedipina em mulheres gravidas. Estudos em
animais revelaram toxicidade reprodutiva, constituida por embriotoxicidade e efeitos
teratogéneos em doses toxicas para as maes. A nifedipina é contra-indicada durante a gravidez
(ver seccéo 4.3).

A nifedipina ndo deve ser utilizada em mulheres que pretendem engravidar num futuro proximo
(ver seccéo 4.4).

Utilizacdo em mulheres a amamentar

A nifedipina é excretada no leite materno em pequenas quantidades. Ndo se sabe se dai pode
resultar um efeito farmacol 6gico para a crianca; no entanto, recomenda-se ainterrupcéo da
amamentacdo como medida de precaucao.

Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nos doentes que sofrem tonturas, dores de cabega, fatiga ou nauseas, o aumento do tempo de
reaccao pode afectar a capacidade de conduzir ou de operar maguinas. Tal ocorre especia mente
no inicio do tratamento, no caso de alteracdo da medicacdo ou no caso de consumo simulténeo
de élcool.

Efeitosindeseg aveis

Os efeitos indesgjdveis sdo classificados quanto a sua frequéncia como muito frequentes
(>10%); frequentes (1-10%); pouco frequentes (0.1-1%); raros (0.01-0.1%) ou muito raros
incluindo comunicagdes isoladas (<0.01%).

As reacgOes adversas estéo frequentemente rel acionadas com a dosagem e ocorrem a maior
parte das vezes nas primeiras semanas apos 0 inicio da terapéutica.

Cardiopatias e Vascul opatias
- Muito frequentes: edema periférico, rubor (vermelhiddo facial).

- Frequentes: angina em caso de interrupcgdo abrupta da nifedipina, aumento da
frequéncia ou agravamento da angina, agravacdo de isquemia
miocardial incluindo enfarte do miocérdio, pal pitagdes (taquicardia—
aceleracdo do ritmo cardiaco), insuficiéncia cardiaca congestiva,
hipotensdo, hipotensdo ortostatica.

- Pouco frequentes: arritmias ventriculares, perturbagdo da conducéo, exacerbacdo das
arritmias supraventriculares, redugéo do fluxo sanguineo digital em
doentes com a sindrome de Raynaud.

- Muito raros: edema pulmonar, sincope, bloqueio cardiaco.

Doencas respiratorias, torécicas e do mediastino:
- Muito raros: edema pulmonar

Doencas gastrointestinais:
- Frequentes: obstipacdo, ndusess.

- Pouco frequentes: refluxo esofégico em doentes com esclerose sistémica, hepatite
alérgica, aumento da pressdo da veia porta em doentes com cirrose
alcodlica, aumento transitorio das enzimas do figado.

- Raros: egagropilos, hiperplasia gengival apos tratamento de longo termo que
regride completamente com a interrupgado da nifedipina.

Doencas do sistema nervoso:
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4.9

- Pouco frequentes: parestesia das extremidades (bragos e pernas), contrac¢do muscul ar
dedos.

- Muito raros: depressao.
Doencas do sangue e do sistema linfético:

- Muito raros: anemia apl astica, aumento do nivel de potéssio no soro sanguineo
guando a nifedipina é combinada com o propranolol.

Doencas endécrinas:
- Raros; ginecomastia em homens com mais de 50 anos; reversivel com a
interrupgdo do tratamento.

Afeccoes dos tecidos cutaneos e subcutaneas:
- Raros: erupcdo cutanea.

- Muito raros: dermatite esfoliativa, sindrome Seven-Johnsons, eritema multiforme,
urticaria, dermatite medicamentosa permanente, pénfigo,
fototoxicidade.

Afeccoes muscul o-esquel éticas e dos tecidos conjuntivos:
- Raros; caibras.

Doencas dos orgdos genitais e da mama
- Pouco frequentes: endométrio atrofico.

- Muito raros: enurese nocturna, deterioracdo aguda, reversivel da funcéo renal em
doentes com insuficiénciarenal cronica

Afeccdes oculares:
- Pouco frequentes: reacgdes nos olhos como dores, perturbagdes temporérias da visao

Afeccdes do ouvido e do labirinto:
- Muitoraros: edema periorbital, zumbidos.

Perturbacdes gerias e alteracdes no local de administracao:

- Muito frequentes: dores de cabeca, vertigens, confusdo, sensacdo de pressdo na cabeca.
- Frequentes: tonturas, cansago.

- Pouco frequentes: febre nos primeiros dias apds o inicio daterapia.

Sobredosagem

Efeitos clinicos

- A hipotensdo grave devido a vasodilatacdo, e ataquicardia ou bradicardia sdo as
manifestacbes mais provaveis de sobredosagem.

- Os disturbios metabdlicos incluem a hiperglicemia, acidose metabdlica e hipocaliemia ou
hipercaliemia.

- Os efeitos cardiacos podem incluir o blogueio cardiaco, dissociacdo AV e assistolia, e
choque cardiogénico com edema pulmonar.

- Outros efeitos tdxicos incluem nauseas, vomitos, sonoléncia, tonturas, confusdo, letargia,
rubor, hipoxia, dores de cabeca, manchas vermelhas no rosto, e perda de consciéncia até
ao ponto de coma.

Tratamento
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5.1

A prioridade é dada & eliminacéo da substéncia activa e a restauracdo de condicoes
cardiovasculares estavels. Apés ingestdo oral, é aconselhada a lavagem géstrica e se necessario,
em combinagdo com irrigagdo do intestino delgado.

Em especial no caso de produtos de libertagdo prolongada (Nifedipine Pharmamatch retard) a
eliminagdo deve sera mais completa possivel, incluindo o intestino delgado, paraimpedir a
absor¢ado subsequente da substancia activa, que, se assim ndo for, serdinevitavel.

Se anifedipinafor ingerida acidentalmente, deve ser dado carvéo activado em doses de 25 g
para os adultos e 10 g para criangas em cada 4 horas.

A hemodidlise é intil, uma vez que a nifedipina ndo pode ser objecto de didlise. No entanto,
recomenda-se a plasmaferese (elevado nivel de ligagéo as proteinas do plasma, volume de
distribuigdo relativamente pequeno).

Devem ser monitorizados a tensdo arterial, ECG, pressdo arterial central, pressdo pulmonar
blogueada, ureia e electrdlitos.

A bradicardia pode ser tratada sintomaticamente com atropina ou com agentes
simpaticomimeéticos 3, como aisoprenalina. Em caso de bradicardia com risco de vida, pode ser
utilizado um pacemaker temporario.

A hipotensdo devido a choque cardiogénico e vasodilatacgo arterial deve ser tratada com célcio
(10 @20 ml de gluconato de calcio a 10% administrado |entamente por viaintravenosa, a ser
repetido caso necessario). Em consequéncia deste tratamento, os niveis de calcio sérico podem
atingir ou exceder o limite maximo dos niveis normais. Se os efeitos forem inadequados, o
tratamento pode continuar, com monitorizacdo de ECG. Além disso, podem ser administrados
simpaticomiméticos 3, por ex. 0.2 mg de isoprenalina, administrados lentamente, por via
intravenosa, ou como infusdo continua de 5 mg/min. Se com o célcio e aisoprenalinafor
alcancado um aumento insuficiente da tensdo arterial, devem ser administrados

simpati comiméticos de vasoconstri¢cdo como a dopamina ou a noradrenalina. A dosagem destes
medicamentos deve ser determinada pela resposta do doente.

Os fluidos adicionais devem ser administrados com precaucdo paraimpedir uma sobrecarga
cardiaca.

PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

Propriedades far macodinamicas

Codigo ATC: CO8CA05

Grupo farmacoterapéutico: Antagonistas do célcio.

A nifedipina € uma antagonista do célcio e possui um efeito espasmolitico na parede vascular
sobretudo das artérias coronérias.

Devido ao relaxamento do musculo arterial, a nifedipinareduz aresisténcia periférica, levando a
um melhoramento do fluxo sanguineo periférico ao mesmo tempo que reduz a carga posterior.
Por esta razaoo Nifedipine Pharmamatch retard é eficaz nos casos de angina de peito e de
hipertensdo.

Num estudo clinico, foi analisado o efeito dos comprimidos de libertagdo prolongada Nifedipine
retard na morbilidade cardiovascular e cerebrovascular. O pardmetro final primario foi a
combinagdo de ataque, enfarte de miocérdio (incluindo morte stbita), insuficiéncia cardiaca ou
morte resultante de qualquer outra causa cardiovascular (parametro final composto).
Este estudo prospectivo, randomizado, de dupla ocultacéo, foi realizado numa populagdo média
de doentes com hipertensdo que, para além de umatensdo arterial de 150/95 mm/Hg ou superior
ou de uma tensdo arterial sistolica superior a 60 mm Hg, apresentava pelo menos um outro
factor de risco cardiovascular. Um total de 6.321 doentes (55-80 anos) foi tratado durante 3 a
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4,8 anos com Nifedipine Retard ou com uma combinag&o normal de diuréticos
(hidroclorotiazida 25 mg + amilorida 5 mg). Os resultados mostram que o Nifedipine Retard
demonstra um efeito anti-hipertensor comparével e um efeito comparével no parametro
composto acima mencionado.

A andlise separada dos pardmetros individuais mostra pouca diferenca de incidéncia entre os
grupos tratados com nifedipina ou diuréticos de ataque (2,0% e 2,3%), enfarte de miocéardio
(2,9% e 2,7%) e morte causada por outra doenca cardiovascular (0,4% e 0,4%). A incidénciade
insuficiéncia cardiaca mostra uma diferenca entre os dois tratamentos (0,9% e 0,3%). Tendo em
conta a concepcdo do estudo, ndo é possivel tirar conclusdes dos resultados da andlise separada.
Além disso, 0 nimero de casos adversos sintomati cos relatados foi superior no grupo tratado
com nifedipina do que no grupo de controlo. Tal poderia ser atribuido sobretudo ao aumento da
incidéncia do edema periférico. O nimero de casos adversos graves, bem como o nimero de
casos adversos relatados rel acionados com o metabolismo, como hipocaliemia, hiponatremia e
hiperuremia, foi mais baixo no grupo tratado com nifedipina.

Propriedades farmacocinéticas

Absorc¢éo

A nifedipina é répida e praticamente toda absorvida (> 90%). A biodisponibilidade é
aproximadamente de 40 a 60%.

Nifedipine Pharmamatch retard esta formulado de forma alibertar a substancia activano
intestino com uma taxa prati camente constante ao longo de um periodo de 16 a 18 horas.
Portanto, os comprimidos séo adequados para a sua administracdo uma vez por dia. Umataxa
de libertacdo praticamente constante oferece uma concentracdo de substancia activa no plasma
relativamente constante, sem grandes diferencas entre niveis maximos e minimos.

Demora algum tempo (periodo de retardamento de 2 a 4 horas) até a substancia activa se libertar
dos comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard. Além disso, tal como acontece em toda a
administracdo oral, a substancia activa sofre um efeito de primeira passagem.

As concentracdes no estado estacionario ja foram atingidas ap6s a administracéo do segundo
comprimido Nifedipine Pharmamatch retard.

A administracgo combinada de sumo de toranja reduz o efeito de primeira passagem na
nifedipina (consulte a seccéo 4.5).

As propriedades farmacocinéticas da nifedipina no comprimido Nifedipine Pharmamatch retard
s40 lineares num interval o de dosagem de 30 a 180 mg. Com base nos resultados dos estudos de
bioequivaléncia, os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg e 60 mg podem ser
considerados hioequivalentes ao produto de referéncia Adalat OROS em condic¢des de jejum ou
com alimentos.

Umavez que foi demonstrado que os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard sao
bioequivalentes ao produto que contém nifedipina, constituido pelos comprimidos Adalat
OROS, os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard e os comprimidos Adalat OROS podem
ser sempre mutuamente substituidos.

Distribuicéo
A nifedipina e os seus metabolitos ligam-se principalemente as proteinas do plasma (92-98%).

Metabolismo

A nifedipina sofre um metabolismo de primeira passagem no figado de 30 a 40%.

A nifedipina € praticamente toda metabolizada (> 90%); aproximadamente 70-80% é excretada
naurina

Os dois principais metabolitos sdo o &cido carbénico-piridina-3 e 0 acido carbonico-piridina- 2-
hidroximetil ou, dependendo do pH, a suaforma lactona. Os metabolitos sdo

farmacol ogi camente inactivos e ndo toxicos.

Eliminacéo
A nifedipinatem um tempo de semi-vida curto de aproximadamente 2 a4 horas. Apds a
libertacéo e absor¢do da dose final, a concentragdo plasmética diminui, apresentando 0s mesmos
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5.3

6.1.

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

valores de semi-vida observados com formulagdes orais. Nos doentes com insuficiéncia
hepética, a semi-vida de eliminagdo € claramente prolongada e a eliminagdo total reduzida. Em
casos graves, pode ser necessaria a reducao da dose.

Dados de seguranca pré-clinica

Os dados pré-clinicos néo revelam riscos especiais para 0 ser humanosegundo estudos
convencionais de farmacol ogia de seguranca, toxicidade de dose repetida, genotoxicidade e
potencial carcinogénico.

Em estudos realizados com ratos, ratinhos e coelhos, uma dose gque era toxica para as maes
induziu efeitos teratogéneos em alguns casos e embriotoxicidade.

INFORMACOESFARMACEUTICAS

Lista dos excipientes

Carbomero, dioxido de silicio coloidal (E551), hipromel ose (E464), lactose mono-hidratada,
estearato de magnésio (E572), copolimero de acido metacrilico, macrogol, povidona (E1201),
oxido de ferro vermelho (E172), talco (E533b) e dioxido de titénio (E171).

Incompatibilidades
N&o aplicével.

Prazo de validade
3 anos.

Precaucdes especiais de conser vagao
Conservar naembalagem original.

Natur eza e contelido do recipiente

Caixa de cartdo contendo embalagens “ blister” feitas de PV C/PVDC e pelicula de aluminio.
Os comprimidos Nifedipine Pharmamatch, 60 mg, estdo disponiveis como comprimidos de
libertacdo prolongada numa embalagem calendario de 28 comprimidos (2 embalagens “ blister”
de 14 comprimidos).

Precaucdes especiais de eliminacao
N&o existem requisitos especiais.

TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Pharmamatch BV

Stationsweg Oost 281D

3930 EB Woudenberg

Paises Baixos

NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
RV G 31823 — Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg, comprimidos de libertacdo prolongada

DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO
29 de Novembro de 2004
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10. DATA DA REVISAO DO TEXTO
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ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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ROTULAGEM
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INDICACOESA INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CAIXA EXTERIOR

| 1. DENOMINAGAO DO MEDICAMENTO

Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg, comprimidos de libertacdo prolongada
Nifedipina

| 2. DESCRIGAO DO(S) PRNCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada comprimido contém: 30 mg de nifedipina

‘ 3. LISTA DOSEXCIPIENTES

Carbomero, didxido de silicio coloidal (E551), hipromel ose (E464), lactose mono-hidratada, estearato
de magnésio (E572), copolimero de acido metacrilico, macrogol, povidona (E1201), éxido de ferro
vermelho (E172), talco (E533b) e dioxido de titanio (E171).

4, FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

28 comprimidos de libertacdo prolongada.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRAGCAO

Uso ordl.
Consultar o folheto informativo .

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DO ALCANCE E DA VISTA DASCRIANCAS

Manter fora do acance e da vista das criangas.

| 7. OUTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (IS), SE NECESSARIO

Contém lactose.

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

N&o utilizar depois de:

9. CONDICOESESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar naembalagem original.
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10. CUIDADOSESPECIAISQUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
FOR CASO DISSO

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Pharmamatch BV
Stationsweg Oost 281D
3930 EB Woudenberg
Paises Baixos

‘ 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote no.:

| 14. CLASSIFICAGAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

Medicamento sujeito areceita médica.

| 15. INSTRUGCOESDE UTILIZAGCAO

‘ 16. INFORMAGCAO EM BRAILLE
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INFORMACOESMINIMASA INCLUIR NASEMBALAGENS“BLISTER” OU FITAS
CONTENTORAS

FITASCONTENTORAS

| 1. DENOMINAGAO DO MEDICAMENTO

Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg, comprimidos de libertacdo prolongada
Nifedipina.

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

PM

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

Exp:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

5. OUTRASINFORMAGCOES
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INDICACOESA INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CAIXA EXTERIOR

| 1. DENOMINAGAO DO MEDICAMENTO

Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg, comprimidos de libertacdo prolongada
Nifedipina

| 2. DESCRIGAO DO(S) PRNCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada comprimido contém: 60 mg de nifedipina

‘ 3. LISTA DOSEXCIPIENTES

Carbomero, didxido de silicio coloidal (E551), hipromel ose (E464), lactose, mono-hidratada estearato
de magnésio (E572), copolimero de acido metacrilico, macrogol, povidona (E1201), éxido de ferro
vermelho (E172), talco (E533b) e dioxido de titanio (E171).

4, FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

28 comprimidos de libertacdo prolongada.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRAGCAO

Uso ordl.
Consultar o folheto informativo .

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DO ALCANCE E DA VISTA DASCRIANCAS

Manter fora do acance e da vista das criangas.

| 7. OUTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (IS), SE NECESSARIO

Contém lactose.

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

N&o utilizar depois de:

9. CONDICOESESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar naembalagem original.
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10. CUIDADOSESPECIAISQUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
FOR CASO DISSO

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Pharmamatch BV
Stationsweg Oost 281D
3930 EB Woudenberg
Paises Baixos

‘ 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote no.:

| 14. CLASSIFICAGAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

Medicamento sujeito areceita médica.

| 15. INSTRUGCOESDE UTILIZAGCAO

‘ 16. INFORMAGCAO EM BRAILLE
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INFORMACOESMINIMASA INCLUIR NASEMBALAGENS“BLISTER” OU FITAS
CONTENTORAS

FITASCONTENTORAS

| 1. DENOMINAGAO DO MEDICAMENTO

Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg, comprimidos de libertacdo prolongada
Nifedipina.

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

PM

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

Exp:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

5. OUTRASINFORMAGCOES
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FOLHETO INFORMATIVO: INFORMACAO PARA O UTILIZADOR

Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg, comprimidos de libertacdo prolongada

Nifedipina

Lela atentamente este folheto antes de tomar o medicamento.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o reler.

- Caso ainda tenha diividas, fale com o seu médico ou farmacéutico.

- Este medicamento foi receitado para si. Nao deve da-lo a outros,o0 medicamento pode ser-lhes
prejudicial, mesmo que apresentem 0s Mesmaos Sintomas.

- Se algum dos efeitos secundarios se agravar, ou se detectar quaisquer efeitos secundarios néo
mencionados neste folheto, informe o seu médico ou farmacéutico.

Neste folheto:

O que é Nifedipine Pharmamatch retard e para que é utilizado
Antes de tomar Nifedipine Pharmamatch retard

Como tomar Nifedipine Pharmamatch retard

Efeitos secundarios possiveis

Como conservar o Nifedipine Pharmamatch retard

Outras informagdes

SoukcwbdpE

1. O QUE E NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD E PARA QUE E UTILIZADO
Os comprimidos Nifedipine Pharmamatch sdo fornecidos em embalagens “blister” de 28 unidades.

A nifedipinafaz parte de um grupo de medicamentos que relaxam e dilatam 0s vasos sanguineos
(antagonistas do célcio). Ao fazé-lo, o fluxo do sangue para o coragao e para os membros melhora,
baixando atensdo arteria e prevenindo as dores no peito (angina de peito).

- Nifedipine Pharmamatch retard é utilizado para reduzir a frequéncia da ocorréncia de uma dor
no peito forte e intensa, causada por uma insuficiéncia de oxigénio no musculo do coragdo (angina
de peito). Nifedipine Pharmamatch retard pode ser utilizado isoladamente ou em combinacédo com
um medicamento de outro grupo de medicamentos denominados blogueadores 3.

- Nifedipine Pharmamatch retard € utilizado paratratar atensdo arterial elevada (hipertensio).

2. ANTESDE TOMAR NIFEDIPINE PHARMAMATCH

N&o tome Nifedipine Pharmamatch retard:

- se tem alergia (hipersensibilidade) a nifedipina ou a qualquer outro componente do Nifedipine
Pharmamatch retard.

- se estagravida

- se sofreu um colapso causado por um problema cardiaco (choque cardiogénico)

- se tem um estreitamento da aorta (estenose aortica).

- se sofre de angina de peito instével.

- se teve um atague cardiaco ha menos de um més.

- se utiliza a rifampicina (medicamento utilizado em certas infecgoes).

Tome especial cuidado com Nifedipine Pharmamatch retard

- se sofre de fluxo sanguineo reduzido para os dedos das méos e/ou dos pés, provocado por um
estreitamento das veias (isquemia). A nifedipina pode agravar o fluxo sanguineo reduzido.

- se sente dores no peito intensas, ou se as dores no peito se agravarem. Nesse caso, deve deixar
de tomar Nifedipine Pharmamatch retard e consultar o seu médico.
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- se aforga bombeadora do coracéo € insuficiente (insuficiéncia cardiaca). A nifedipina pode
agravar uma insuficiéncia cardiaca existente.

- se sofre de diarreia. A duragéo da accdo da nifedipina pode ser reduzida.

- se tem um estreitamento do tracto gastrointestina grave. Pode ocorrer obstipagéo (obstrugéo).
Os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard ndo devem ser receitados a estes doentes.

- se utiliza um estoma. N&o pode utilizar este medicamento nesse caso.

- em caso de fertilizagdo in vitro (IVF). A nifedipina pode reduzir a possibilidade de concepgéo.

- se tem tensdo arterial baixa (hipotensdo). A nifedipina pode baixar ainda mais a tensio arterial.

- se tem diabetes. Os diabéticos que utilizam Nifedipine Pharmamatch retard podem necessitar de
ajustar o seu controlo.

- se utiliza outros medicamentos para tensgo arterial ata, umavez que estes medicamentos podem
aumentar o efeito do Nifedipine Pharmamatch retard na tensdo arterial.

- Se asuatensdo arterial continua a aumentar apesar do tratamento (hipertenséo maligna).

N&o deve utilizar Nifedipine Pharmamatch retard para tratar um ataque de angina, mas parareduzir a
frequéncia da angina ao longo do tempo.

N&o deve utilizar Nifedipine Pharmamatch retard para prevencdo secundaria de um ataque cardiaco.
Dosagem no caso de funcdo hepética reduzida

Se a sua fungdo hepética é mais reduzida do que o normal, 0 seu médico pode receitar uma dosagem
inferior.

Dosagem no caso de fungéo renal reduzida

Os doentes com insuficiéncia renal ndo devem necessitar de ajustamento da dosagem.

Os doentes que recebem didlise renal e tém umatensdo arterial muito alta e um volume sanguineo
baixo podem sentir uma queda repentina na tensdo arterial ao tomarem Nifedipine Pharmamatch
retard. Se se encontraem didlise renal, consulte o seu médico antes de tomar este medicamento.

Utilizacdo em criangas
A nifedipina ndo é recomendada para utilizacdo em criangas

Tomar Nifedipine Pharmamatch retard com outr os medicamentos

Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver atomar ou tiver tomado recentemente quaisquer
outros medicamentos, nomeadamente rifampicina, incluindo medicamentos obtidos sem receita
médica.

Tomar Nifedipine Pharmamatch retard com alimentos e bebidas

O efeito de reducdo datensdo arterial da nifedipina pode ser exacerbado devido aingestdo de sumo de
toranja. E desaconselhado o consumo de sumo de toranja durante o tratamento com Nifedipine
Pharmamatch retard.

Recomenda-se que tome os comprimidos Nifedipine Pharmamatch de manh& com um copo de agua
(ndo tome com sumo de toranja).

Gravidez e aleitamento
Consulte o seu médico ou farmacéutico antes de tomar qualquer medicamento.

Gravidez

A seguranca da utilizac&o da nifedipina durante a gravidez ndo foi estabelecida. A nifedipina é contra-
indicada durante a gravidez e € desaconsel hada em mulheres que pretendam engravidar num futuro
préximo.

Aleitamento

Uma peguena parte da nifedipina passa para o leite materno. Nao se sabe se tal pode produzir qualquer
efeito na crianga. Como precaucdo, recomenda-se a interrupgao do al eitamento.
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Conducao de veiculos e utilizagcdo de méaquinas

A nifedipina pode causar tonturas, dores de cabeca, fatiga ou nauseas, em especial noinicio da
terapéutica, apds a mudanca de medicacdo ou quando ingerida com alcool. Portanto, a capacidade de
conduzir veiculos ou de utilizacdo de maguinas pode ser reduzida.

Informacao importante sobre alguns dos componentes do Nifedipine Phar mamatch retard
Nifedipine Pharmamatch retard contém lactose. Se lhe foi dito pelo seu médico que é intolerante a
alguns aclcares, deve consulté-1o antes de tomar este medicamento.

3. COMO TOMAR O NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD

Dosagem
Deve tomar sempre o Nifedipine Pharmamatch retard de acordo com as indicagdes do médico. Se tiver
dividas, deve consultar o seu médico ou farmacéutico.

A doseinicia habitual é de um comprimido de 30 mg umavez por dia. Caso necessario, 0 seu médico
poderéd aumentar a dosagem para 90 mg uma vez por dia

Como tomar
N&o deve mastigar ou partir os comprimidos. Recomenda-se que tome os comprimidos de manha com
um copo de &gua (ndo tome com sumo de toranja).

Duracao do tratamento
O seu médico determinara a duragéo do tratamento. Nao interrompa o tratamento sem consultar o seu
médico.

Setomar mais Nifedipine Pharmamatch retard do que deveria

Se tomar mais Nifedipine Pharmamatch retard do que deveria, contacte imediatamente o seu médico
ou farmacéutico. Podera ser necessaria a eliminagéo do produto e a restauracdo de condices
cardiovascul ares estaveis.

Se tomar demasiada nifedipina podera ocorrer tensdo arterial baixa (hipotensio), o que pode ser
reconhecido a partir de sintomas como tonturas, nauseas, vomitos, sonoléncia, confusio, letargia,
rubor, insuficiéncia de oxigenio (hipoxia), dores de cabega ou manchas vermelhas no rosto.
Eventualmente, pode ocorrer a perda de consciéncia. O aumento ou a diminuigdo da frequéncia
cardiaca também so um sintoma de sobredosagem.

Em caso de sobredosagem, recomenda-se que se deite o doente com as pernas elevadas, utilizando por
exemplo algumas almofadas.

Caso setenha esquecido de tomar Nifedipine Pharmamatch retard

Caso se tenha esquecido de tomar Nifedipine Pharmamatch retard, devera fazé-lo o mais depressa
possivel. No entanto, se ja esta quase na altura de tomar a proxima dose (ou seja, se saltou um dia),
omita adose em falta e continue atomar o medicamento de acordo com o0 esquema normal de
dosagem. Em caso de duvidas, consulte sempre 0 seu médico ou farmacéutico.

N&o tome uma dose dupla para compensar 0 comprimido que se esqueceu de tomar.

Se parar detomar Nifedipine Pharmamatch retard

Se interromper repentinamente a utilizacgo deste medicamento, 0s sintomas que teve antes de comecar
atoma-lo poderdo voltar. Em caso de davidas, consulte sempre o seu médico ou farmacéutico.
Setiver quaisquer outras davidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico ou

farmacéutico.
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4. EFEITOS SECUNDARIOS POSSIVEIS

Como os demais medicamentos, Nifedipine Pharmamatch retard pode causar efeitos secundarios em
algumas pessoas.
Podem ocorrer os seguintes efeitos secundarios:

Muito frequentes (mais do que 1 em 10 doentes):

- dores de cabeca

- rubor

- tumefaccdo, em especial dos tornozel os e pernas
- vertigens

- confuséo

- sensacao de pressdo na cabeca.

Freguentes (mais do que 1 em 100, mas menos do que 1 em cada 10 doentes):

- angina (apos retirada repentina da nifediping)

- batimentos cardiacos irregulares (pal pitagdes)

- insuficiéncia cardiaca

- cansago

- obstipacéo

- tonturas

- nauseas

- aumento da frequéncia ou agravamento da angina

- aumento da insuficiéncia de oxigénio no coragdo, incluindo um atague cardiaco
- tensdo arterial baixa (hipotensio)

- tensdo arterial baixa repentina que ocorre ao colocar-se em pé (hipotensdo ortostética).

Pouco frequentes (mais do que 1 em 1.000, mas menos do que 1 em cada 100 doentes):

- perturbacdes no ritmo cardiaco

- aumento da sensibilidade, em especial nos bragos e pernas

- reacgdes nos olhos como dores, perturbagdes temporérias da visao

- contracgdo muscular stbita dos dedos

- febre nos primeiros dias apds o inicio daterapia

- aumento transitério das enzimas do figado

- refluxo esofégico

- infeccdo alérgica no figado

- aumento da tensdo arterial naveia porta em doentes com cirrose alcodlica

- degradacdo da membrana mucosa do Utero (endomeétrio atréfico)

- reducdo do fluxo sanguineo para os dedos das méos e dos pés (redugdo do fluxo sanguineo
digital) em doentes com o sindrome de Raynaud

Raros (mais do que 1 em 10.000, mas menos do que 1 em cada 1.000 doentes):

- erupcado cutanea

- céibras

- inflamac&o das gengivas

- uma concentracdo de material estranho encontrado no estémago (egagropilo)

- ligeiro desenvolvimento do tecido mamério em homens mais velhos (ginecomastia)

Muito raros (Menos do que 1 em cada 10.000 doentes):
- enurese nocturna
- depresséo
- empolamento da pele quando exposta aluz solar (fototoxicidade)
- agravamento repentino da func&o renal em doentes com problemas renais cronicos
- tumefacgdo a volta dos olhos (edema periorbital)
- ruidos nos ouvidos (zumbidos).
- humidade nos pulmdes (edema pulmonar)
- desmaio (sincope)
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- blogueio cardiaco

- descamagéo da pele (dermatite esfoliativa)

- empolamento grave da pele e/ou das membranas mucosas dos labios, olhos, boca, fossas nasais
ou 0rgdos genitais (sintomas do sindrome de Steven-Johnson)

- erupgdes cutaness (eritema multiforme, pénfigo, erupcéo medicamentosa permanente, urticaria)

- producdo reduzida de gl6bul os vermel hos (anemia apl éstica)

- aumento dos niveis de potdssio no sangue (quando utilizado juntamente com outro
medicamento denominado propranolol)

Se algum dos efeitos secundérios se agravar, ou se detectar quaisquer efeitos secundarios ndo
mencionados neste folheto, informe o seu médico ou farmacéutico.

5. COMO CONSERVAR O NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD

Manter fora do alcance e da vista das criangas.

N&o utilize Nifedipine Pharmamatch retard apds o prazo de validade impresso no rétulo da embalagem
exterior aseguir a “Prazo de validade” ou “exp.”. Os primeiros dois al garismos indicam o més; os
dois ultimos, 0 ano. O prazo de validade corresponde ao Ultimo dia do mésindicado.

Conserve os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard na embalagem original.

Os medicamentos ndo devem ser eliminados na canaliza¢&o ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como eliminar os medicamentos de que ja ndo necessita. Estas medidasirdo ajudar a
proteger o ambiente.

6. OUTRASINFORMACOES

Qual a composicao do Nifedipine Pharmamatch

- A substéncia activa é a nifedipina. Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg, comprimidos de
libertagdo prolongada, contém 30 mg de nifedipina por comprimido.

- Os outros componentes sao: carbémero, dioxido de silicio coloidal (E551), hipromelose (E464),
lactose mono-hidratada, estearato de magnésio (E572), copolimero de é&cido metacrilico,
macrogol, povidona (E1201), 6xido de ferro vermelho (E172), talco (E533b) e didxido de
titanio (E171).

Qual o aspecto do Nifedipine Pharmamatch retard e o contelido da embalagem
Nifedipine Pharmamatch retard sdo comprimidos de libertacdo prolongada, na forma de comprimidos
redondos, biconvexos, e de cor vermelha palida

Os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard séo fornecidos numa embalagem calendério de 28
comprimidos (2 embalagens “blister” de 14 comprimidos cada).

Titular da Autorizacéo de Introducéo no Mercado e Fabricante
Pharmamatch B.V.

Postbus 82

3930 EB Woudenberg

Paises Baixos

Estefolheto foi aprovado pela tltima vez em { MM/AAAA}.
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FOLHETO INFORMATIVO: INFORMACAO PARA O UTILIZADOR

Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg, comprimidos de libertacdo prolongada

Nifedipina

Lela atentamente este folheto antes de tomar o medicamento.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o reler.

- Caso ainda tenha diividas, fale com o seu médico ou farmacéutico.

- Este medicamento foi receitado para si. Nao deve da-lo a outros,o0 medicamento pode ser-lhes
prejudicial, mesmo que apresentem 0s Mesmaos Sintomas.

- Se algum dos efeitos secundarios se agravar, ou se detectar quaisquer efeitos secundarios néo
mencionados neste folheto, informe o seu médico ou farmacéutico.

Neste folheto:

O que é Nifedipine Pharmamatch retard e para que é utilizado
Antes de tomar Nifedipine Pharmamatch retard

Como tomar Nifedipine Pharmamatch retard

Efeitos secundarios possiveis

Como conservar o Nifedipine Pharmamatch retard

Outras informagdes

SO~ wdNE

1. O QUE E NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD E PARA QUE E UTILIZADO
Os comprimidos Nifedipine Pharmamatch sdo fornecidos em embalagens “blister” de 28 unidades.

A nifedipinafaz parte de um grupo de medicamentos que relaxam e dilatam 0s vasos sanguineos
(antagonistas do célcio). Ao fazé-lo, o fluxo do sangue para o coragao e para os membros melhora,
baixando atensdo arteria e prevenindo as dores no peito (angina de peito).

- Nifedipine Pharmamatch retard é utilizado para reduzir a frequéncia da ocorréncia de uma dor
no peito forte e intensa, causada por uma insuficiéncia de oxigénio no musculo do coragdo (angina
de peito). Nifedipine Pharmamatch retard pode ser utilizado isoladamente ou em combinacédo com
um medicamento de outro grupo de medicamentos denominados blogueadores 3.

- Nifedipine Pharmamatch retard € utilizado paratratar atensdo arterial elevada (hipertensio).

2. ANTESDE TOMAR NIFEDIPINE PHARMAMATCH

N&o tome Nifedipine Pharmamatch retard:

- se tem alergia (hipersensibilidade) a nifedipina ou a qualquer outro componente do Nifedipine
Pharmamatch retard.

- se estagravida

- se sofreu um colapso causado por um problema cardiaco (choque cardiogénico)

- se tem um estreitamento da aorta (estenose aortica).

- se sofre de angina de peito instével.

- se teve um atague cardiaco ha menos de um més.

- se utiliza a rifampicina (medicamento utilizado em certas infecgoes).

Tome especial cuidado com Nifedipine Pharmamatch retard

- se sofre de fluxo sanguineo reduzido para os dedos das méos e/ou dos pés, provocado por um
estreitamento das veias (isquemia). A nifedipina pode agravar o fluxo sanguineo reduzido.

- se sente dores no peito intensas, ou se as dores no peito se agravarem. Nesse caso, deve deixar
de tomar Nifedipine Pharmamatch retard e consultar o seu médico.
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- se aforga bombeadora do coracéo € insuficiente (insuficiéncia cardiaca). A nifedipina pode
agravar uma insuficiéncia cardiaca existente.

- se sofre de diarreia. A duragéo da accdo da nifedipina pode ser reduzida.

- se tem um estreitamento do tracto gastrointestina grave. Pode ocorrer obstipagéo (obstrugéo).
Os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard ndo devem ser receitados a estes doentes.

- se utiliza um estoma. N&o pode utilizar este medicamento nesse caso.

- em caso de fertilizagdo in vitro (IVF). A nifedipina pode reduzir a possibilidade de concepgéo.

- se tem tensdo arterial baixa (hipotensdo). A nifedipina pode baixar ainda mais a tensio arterial.

- se tem diabetes. Os diabéticos que utilizam Nifedipine Pharmamatch retard podem necessitar de
ajustar o seu controlo.

- se utiliza outros medicamentos para tensgo arterial ata, umavez que estes medicamentos podem
aumentar o efeito do Nifedipine Pharmamatch retard na tensdo arterial.

- Se asuatensdo arterial continua a aumentar apesar do tratamento (hipertenséo maligna).

N&o deve utilizar Nifedipine Pharmamatch retard para tratar um ataque de angina, mas parareduzir a
frequéncia da angina ao longo do tempo.

N&o deve utilizar Nifedipine Pharmamatch retard para prevencdo secundaria de um ataque cardiaco.
Dosagem no caso de funcdo hepética reduzida

Se a sua fungdo hepética é mais reduzida do que o normal, 0 seu médico pode receitar uma dosagem
inferior.

Dosagem no caso de fungéo renal reduzida

Os doentes com insuficiéncia renal ndo devem necessitar de ajustamento da dosagem.

Os doentes que recebem didlise renal e tém umatensdo arterial muito alta e um volume sanguineo
baixo podem sentir uma queda repentina na tensdo arterial ao tomarem Nifedipine Pharmamatch
retard. Se se encontraem didlise renal, consulte o seu médico antes de tomar este medicamento.

Utilizacdo em criangas
A nifedipina ndo é recomendada para utilizacdo em criangas

Tomar Nifedipine Pharmamatch retard com outr os medicamentos

Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver atomar ou tiver tomado recentemente quaisquer
outros medicamentos, nomeadamente rifampicina, incluindo medicamentos obtidos sem receita
médica.

Tomar Nifedipine Pharmamatch retard com alimentos e bebidas

O efeito de reducdo datensdo arterial da nifedipina pode ser exacerbado devido aingestdo de sumo de
toranja. E desaconselhado o consumo de sumo de toranja durante o tratamento com Nifedipine
Pharmamatch retard.

Recomenda-se que tome os comprimidos Nifedipine Pharmamatch de manh& com um copo de agua
(ndo tome com sumo de toranja).

Gravidez e aleitamento
Consulte o seu médico ou farmacéutico antes de tomar qualquer medicamento.

Gravidez

A seguranca da utilizac&o da nifedipina durante a gravidez ndo foi estabelecida. A nifedipina é contra-
indicada durante a gravidez e € desaconsel hada em mulheres que pretendam engravidar num futuro
préximo.

Aleitamento

Uma peguena parte da nifedipina passa para o leite materno. Nao se sabe se tal pode produzir qualquer
efeito na crianga. Como precaucdo, recomenda-se a interrupgao do al eitamento.
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Conducao de veiculos e utilizagcdo de méaquinas

A nifedipina pode causar tonturas, dores de cabeca, fatiga ou nauseas, em especial noinicio da
terapéutica, apds a mudanca de medicacdo ou quando ingerida com alcool. Portanto, a capacidade de
conduzir veiculos ou de utilizacdo de maguinas pode ser reduzida.

Informacao importante sobre alguns dos componentes do Nifedipine Phar mamatch retard
Nifedipine Pharmamatch retard contém lactose. Se lhe foi dito pelo seu médico que é intolerante a
alguns aclcares, deve consulté-1o antes de tomar este medicamento.

3. COMO TOMAR O NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD

Dosagem
Deve tomar sempre o Nifedipine Pharmamatch retard de acordo com as indicagdes do médico. Se tiver
dividas, deve consultar o seu médico ou farmacéutico.

A doseinicia habitual é de um comprimido de 30 mg umavez por dia. Caso necessario, 0 seu médico
poderéd aumentar a dosagem para 90 mg uma vez por dia

Como tomar
N&o deve mastigar ou partir os comprimidos. Recomenda-se que tome os comprimidos de manha com
um copo de &gua (ndo tome com sumo de toranja).

Duracao do tratamento
O seu médico determinara a duragéo do tratamento. Nao interrompa o tratamento sem consultar o seu
médico.

Setomar mais Nifedipine Pharmamatch retard do que deveria

Se tomar mais Nifedipine Pharmamatch retard do que deveria, contacte imediatamente o seu médico
ou farmacéutico. Podera ser necessaria a eliminagéo do produto e a restauracdo de condices
cardiovascul ares estaveis.

Se tomar demasiada nifedipina podera ocorrer tensdo arterial baixa (hipotensio), o que pode ser
reconhecido a partir de sintomas como tonturas, nauseas, vomitos, sonoléncia, confusio, letargia,
rubor, insuficiéncia de oxigenio (hipoxia), dores de cabega ou manchas vermelhas no rosto.
Eventualmente, pode ocorrer a perda de consciéncia. O aumento ou a diminuigdo da frequéncia
cardiaca também so um sintoma de sobredosagem.

Em caso de sobredosagem, recomenda-se que se deite o doente com as pernas elevadas, utilizando por
exemplo algumas almofadas.

Caso setenha esquecido de tomar Nifedipine Pharmamatch retard

Caso se tenha esquecido de tomar Nifedipine Pharmamatch retard, devera fazé-lo o mais depressa
possivel. No entanto, se ja esta quase na altura de tomar a proxima dose (ou seja, se saltou um dia),
omita adose em falta e continue atomar o medicamento de acordo com o0 esquema normal de
dosagem. Em caso de duvidas, consulte sempre 0 seu médico ou farmacéutico.

N&o tome uma dose dupla para compensar 0 comprimido que se esqueceu de tomar.

Se parar detomar Nifedipine Pharmamatch retard

Se interromper repentinamente a utilizacgo deste medicamento, 0s sintomas que teve antes de comecar
atoma-lo poderdo voltar. Em caso de davidas, consulte sempre o seu médico ou farmacéutico.
Setiver quaisquer outras davidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico ou

farmacéutico.
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4. EFEITOS SECUNDARIOS POSSIVEIS

Como os demais medicamentos, Nifedipine Pharmamatch retard pode causar efeitos secundarios em
algumas pessoas.
Podem ocorrer os seguintes efeitos secundarios:

Muito frequentes (mais do que 1 em 10 doentes):

- dores de cabeca

- rubor

- tumefaccdo, em especial dos tornozel os e pernas
- vertigens

- confuséo

- sensacao de pressdo na cabeca.

Freguentes (mais do que 1 em 100, mas menos do que 1 em cada 10 doentes):

- angina (apos retirada repentina da nifediping)

- batimentos cardiacos irregulares (pal pitagdes)

- insuficiéncia cardiaca

- cansago

- obstipacéo

- tonturas

- nauseas

- aumento da frequéncia ou agravamento da angina

- aumento da insuficiéncia de oxigénio no coragdo, incluindo um atague cardiaco
- tensdo arterial baixa (hipotensio)

- tensdo arterial baixa repentina que ocorre ao colocar-se em pé (hipotensdo ortostética).

Pouco frequentes (mais do que 1 em 1.000, mas menos do que 1 em cada 100 doentes):

- perturbacdes no ritmo cardiaco

- aumento da sensibilidade, em especial nos bragos e pernas

- reacgdes nos olhos como dores, perturbagdes temporérias da visao

- contracgdo muscular stbita dos dedos

- febre nos primeiros dias apds o inicio daterapia

- aumento transitério das enzimas do figado

- refluxo esofégico

- infeccdo alérgica no figado

- aumento da tensdo arterial naveia porta em doentes com cirrose alcodlica

- degradacdo da membrana mucosa do Utero (endomeétrio atréfico)

- reducdo do fluxo sanguineo para os dedos das méos e dos pés (redugdo do fluxo sanguineo
digital) em doentes com o sindrome de Raynaud

Raros (mais do que 1 em 10.000, mas menos do que 1 em cada 1.000 doentes):

- erupcado cutanea

- céibras

- inflamac&o das gengivas

- uma concentracdo de material estranho encontrado no estémago (egagropilo)

- ligeiro desenvolvimento do tecido mamério em homens mais velhos (ginecomastia)

Muito raros (Menos do que 1 em cada 10.000 doentes):
- enurese nocturna
- depresséo
- empolamento da pele quando exposta aluz solar (fototoxicidade)
- agravamento repentino da func&o renal em doentes com problemas renais cronicos
- tumefacgdo a volta dos olhos (edema periorbital)
- ruidos nos ouvidos (zumbidos).
- humidade nos pulmdes (edema pulmonar)
- desmaio (sincope)
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- blogueio cardiaco

- descamagéo da pele (dermatite esfoliativa)

- empolamento grave da pele e/ou das membranas mucosas dos labios, olhos, boca, fossas nasais
ou 0rgdos genitais (sintomas do sindrome de Steven-Johnson)

- erupgdes cutaness (eritema multiforme, pénfigo, erupcéo medicamentosa permanente, urticaria)

- producdo reduzida de gl6bul os vermel hos (anemia apl éstica)

- aumento dos niveis de potdssio no sangue (quando utilizado juntamente com outro
medicamento denominado propranolol)

Se algum dos efeitos secundérios se agravar, ou se detectar quaisquer efeitos secundarios ndo
mencionados neste folheto, informe o seu médico ou farmacéutico.

5. COMO CONSERVAR O NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD

Manter fora do alcance e da vista das criangas.

N&o utilize Nifedipine Pharmamatch retard apds o prazo de validade impresso no rétulo da embalagem
exterior aseguir a“Prazo de validade” ou “exp.”. Os primeiros dois algarismos indicam o més; os dois
ultimos, 0 ano. O prazo de validade corresponde ao Ultimo dia do mésindicado.

Conserve os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard na embalagem original.

Os medicamentos ndo devem ser eliminados na canaliza¢&o ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como eliminar os medicamentos de que ja ndo necessita. Estas medidasirdo ajudar a
proteger o ambiente.

6. OUTRASINFORMACOES

Qual a composicao do Nifedipine Pharmamatch

- A substéncia activa é a nifedipina. Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg, comprimidos de
libertagdo prolongada, contém 60 mg de nifedipina por comprimido.

- Os outros componentes sao: carbémero, dioxido de silicio coloidal (E551), hipromelose (E464),
lactose mono-hidratada, estearato de magnésio (E572), copolimero de é&cido metacrilico,
macrogol, povidona (E1201), 6xido de ferro vermelho (E172), talco (E533b) e didxido de
titanio (E171).

Qual o aspecto do Nifedipine Pharmamatch retard e o contelido da embalagem
Nifedipine Pharmamatch retard sdo comprimidos de libertacdo prolongada, na forma de comprimidos
redondos, biconvexos, e de cor vermelha palida

Os comprimidos Nifedipine Pharmamatch retard séo fornecidos numa embalagem calendério de 28
comprimidos (2 embalagens “blister” de 14 comprimidos cada).

Titular da Autorizacéo de Introducéo no Mercado e Fabricante
Pharmamatch B.V.

Postbus 82

3930 EB Woudenberg

Paises Baixos

Estefolheto foi aprovado pela tltima vez em { MM/AAAA}.
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