Priloha 111

Suhrn charakteristickych vilastnosti lieku, oznacenie obalu a pisomna
informacia pre pouzivatel'a

Poznamka:

Tento suhrn charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie obalu a pisomna informacia pre
pouzivatela s vysledkom arbitrdzneho konania, na ktoré sa vztahuje toto rozhodnutie Komisie.

Tato pisomna informdcia pre pouzivatela moze byt neskdr aktualizovana prislusnymi organmi
Clenskych statov, v spolupraci s referenénym Clenskym $tatom, podla potreby, v stulade s postupmi
uvedenymi v ¢lanku 4, odstavca III, smernice 2001/83/EC.
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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
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1. NAZOV LIEKU

Ikorel a suvisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 10 mg tablety
Dancor a savisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 10 mg tablety
Ikorel a savisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 20 mg tablety
Dancor a savisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 20 mg tablety
[Pozri Prilohu | — ma byt’ vyplnené narodne]

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

[Ma byt vyplnené narodne]

3. LIEKOVA FORMA

[Ma byt vyplnené narodne]

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikéacie

<Vymysleny nazov> je indikovany u dospelych na symptomaticku lie¢bu pacientov so stabilnou
anginou pectoris, ktori nie st adekvéatne kontrolovani alebo st kontraindikovani alebo netoleruji
antianginoznu lie¢bu prvej linie (ako st betablokatory a/alebo antagonisty vapnika).

4.2 Déavkovanie a spésob podéavania

Davkovanie

Zvycajny terapeuticky rozsah je od 10 mg do 20 mg dvakrat denne. Zvyc¢ajna pociatocna davka je

10 mg dvakrat denne, pokial’ moZno rano a veéer. Odporuca sa titrovat’ davku smerom nahor v stlade
S pacientovymi potrebami, odpoved’ou a toleranciou, ak je to potrebné, aZz na 40 mg dvakréat denne.
Niz8ia pociato¢na davka, 5 mg dvakrat denne, moze byt’ pouzita najmé u pacientov, ktori su nachylIni
na bolest’ hlavy.

Starsi pacienti
Neexistuji osobitné poZiadavky pre davky u starSich pacientov ale, tak ako u vSetkych liekov,
odporuca sa pouzitie najnizsej uc¢innej davky.

Pacienti s nedostatocnou funkciou pecene a/alebo obliciek
Neexistuji osobitné poZiadavky pre davkovanie u pacientov s poruchou funkcie pecene a/alebo
obliciek.

Pediatricka populacia
<Vymysleny nazov> sa neodporica u pediatrickych pacientov, ked’ze bezpecnost’ a ucinnost’ v tejto
skupine pacientov nebola stanovena.

Spbsob podavania

<Vymysleny nazov> sa podava peroralne.

Tablety sa maju rano a vecer prehltnat’ celé a zapit’ tekutinou.
UZivanie nezavisi od prijmu potravy.
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4.3 Kontraindikacie

o Precitlivenost’ na nikorandil alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1

o Pacienti so Sokom (vréatane kardiogénneho Soku), zavaznou hypotenziou alebo poruchou funkcie
'avej komory srdca s nizkym tlakom plnenia alebo so srdcovou dekompenzéciou

o Pouzitie inhibitorov fosfodiesterazy 5, pretoZe to méze viest’ k zavaznému poklesu krvného
tlaku (pozri ¢ast’ 4.5)

o PouZitie rozpustného stimulatora (stimulatorov) guanylatcyklazy (ako napr. riociguat), pretoze
to moze viest’ k zavaznému poklesu krvného tlaku (pozri ¢ast’ 4.5)
Hypovolémia

. Akutny pulmonéarny edém

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Ulcerécie
V spojeni s nikorandilom boli hlasené gastrointestindlne ulcerécie, kozné a sliznicové ulceracie (pozri
Cast’ 4.8).

- Gastrointestinalne ulceracie
Nikorandilom indukované ulceracie sa mézu vyskytovat’ u jedného pacienta na r6znych miestach.
Nereaguju na lieCbu a va¢sinou zareaguju iba na ukoncenie lie¢by nikorandilom. Ak sa objavi
ulceracia(e), nikorandil sa ma natrvalo vysadit’ (pozri ¢ast’ 4.8). Zdravotnicki pracovnici si maja byt
vedomi déleZitosti véasného diagnostikovania nikorandilom indukovanych ulceracii a, v pripade
objavenia sa takychto ulcerécii, rychleho ukoncenia liecby nikorandilom. Na zaklade dostupnych
informacii, ¢as medzi zadatim uzivania nikorandilu a vznikom ulcerécie sa pohybuje v rozmedzi od
¢asu kratko po zacati lieCby nikorandilom az do niekol’kych rokov od zacatia liecby nikorandilom.

V savislosti s nikorandilom bola hlasena gastrointestinalna hemoragia, sekundarna ku
gastrointestinalnej ulceracii. Pacienti, ktori si¢asne uzivaju kyselinu acetylsalicylovi alebo NSAIDs
(Non Steroid Anti Inflammatory Drugs, nesteroidné protizapalové antiflogistikd) maju zvysené riziko
zavaznych komplikécii, ako napr. gastrointestindlna hemorégia. Preto sa pri uvazovani o su¢asnom
uzivani kyseliny acetylsalicylovej alebo NSAIDs s nikorandilom odporti¢a opatrnost’ (pozri Cast’ 4.5).

Ak zvredovatenie pokracuje, moze vzniknut’ perforacia, fistula alebo sa vytvorit’ absces. Pre pacientov
s divertikularnym ochorenim predstavuje tvorba fistal alebo perforécia ¢reva pocas lieCby
nikorandilom osobitné riziko.

V suvislosti so sticasnym uzivanim nikorandilu a kortikosteroidov boli hldsené gastrointestinalne
perforacie. Preto sa pri uvazovani o sucasnom uzivani kortikosteroidov odporaca opatrnost’.

- Ulcerécie oka
V spojeni s nikorandilom boli hlasené vel'mi zriedkavé konjunktivitidy, konjunktivalny vred a vred na
rohovke. Pacienti maji byt pouéeni o prejavoch a priznakoch a dékladne monitorovani na
zvredovatenie rohovky. Ak sa objavi ulceracia(e), nikorandil sa ma vysadit’ (pozri ¢ast 4.8).

Pokles krvneho tlaku
Pri pouzivani nikorandilu v kombinacii s inymi liekmi znizujucimi krvny tlak (pozri cast’ 4.5 a 4.8), sa
odporutca opatrnost’.

Zlyhanie srdca
Vzhladom na nedostatok udajov, pri pouziti nikorandilu u pacientov so srdcovym zlyhanim triedy 111

alebo IV podla NYHA, sa odporaca opatrnost’.

Hyperkalémia
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V suvislosti s nikorandilom bola zavaZzna hyperkalémia hlasend vel'mi zriedkavo. Nikorandil sa ma v
kombinacii s inymi liekmi, ktoré mézu zvySovat hladiny draslika, pouzivat’ s opatrnostou, najmé u
pacientov so stredne tazkou az tazkou poruchou funkcie obli¢iek (pozri Casti 4.5 a 4.8).

Desikanty
Tablety st citlivé na vlihkost’; a preto maju byt’ pacienti pouceni, aby uchovavali tablety v blistri az

kym ich neuZiju. Kazdy blister obsahuje, okrem tabliet nikorandilu, v osobitnej Casti blistra aj tablety
silikagélového absorbéra vlhkosti, ktoré st podl'a toho oznacené, a neobsahuju liecivo. Pacienti maju
byt upozorneni, aby tieto tablety neuzivali. Hoci nahodné uzitie tohto vysusadla je zvy¢ajne neskodné,
modze zmenit’ planované uZzivanie tabliet s obsahom lieciva.

Pediatricka populacia
<Vymysleny ndzov> sa neodporica u pediatrickych pacientov, pretoze jeho bezpe¢nost’ a U¢innost’
nebola v tejto skupine pacientov stanovena.

Nedostatok G6PD

<Vymysleny ndzov> sa ma u pacientov s nedostatkom gluk6zo-6-fosfat-dehydrogenazy pouzivat’

s opatrnostou. Nikorandil u¢inkuje prostrednictvom organickej dusi¢nanovej zlozky. Metabolizmus
organickych dusi¢nanov m6Ze viest’ k tvorbe dusitanov, ktoré mézu u pacientov s nedostatkom
gluk6zo-6-fosfat-dehydrogenazy spustit’ methemoglobinémiu.

45 Liekové a iné interakcie

SubeZné pouzivanie nikorandilu a inhibitorov fosfodiesterazy 5, napr. sildenafilu, tadalafilu,
vardenafilu je kontraindikované, pretoze to moze viest’ k zavaznému poklesu krvného tlaku
(synergicky ucinok).

Sucasné pouZivanie stimulatora guanylatcyklazy (ako napr. riociguét) je kontraindikované, pretoZe to
moze viest' k zdvaznému poklesu krvného tlaku.

Terapeutické davky nikorandilu mézu znizovat’ krvny tlak.

Ak sa nikorandil pouziva sucasne s antihypertenzivami alebo inymi liekmi znizujacimi krvny tlak
(napr. vazodilatatory, tricyklické antidepresiva, alkohol), u¢inok zniZenia krvného tlaku méze byt
zvyseny.

Vzhl'adom na moznu znizent ortostatickU toleranciu sa ma dapoxetin predpisovat’ s opatrnost'ou
pacientom uZivajucim nikorandil.

V suvislosti so su¢asnym pouzivanim nikorandilu a kortikosteroidov bola hlasena gastrointestinalna
perforacia. Pri uvaZzovani o stiGasnom uzivani sa odpori¢a opatrnost’.

U pacientov stiéasne uzivajicich NSAIDs, vratane kyseliny acetylsalicylovej, ako na kardiovaskularnu
prevenciu tak aj s protizapalovym tcinkom, existuje zvy3ené riziko zavaznych komplikacii ako napr.
gastrointestinalne ulcerécie, perforacie a hemoragia (pozri Cast’ 4.4).

Pri pouZivani nikorandilu v kombindcii s inymi lieckmi, ktoré mézu zvySovat’ hladiny draslika (pozri
Casti 4.4 a 4.8) sa odportca opatrnost’.

Metabolizmus nikorandilu nie je vyznamne ovplyvneny cimetidinom (CYP inhibitor) ani
rifampicinom (CYP3A4 induktor). Nikorandil neovplyvituje farmakodynamiku acenokumarolu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnoZstvo Gdajov o pouZziti nikorandilu u gravidnych Zien.
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Studie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame G¢inky z hl'adiska reprodukénej toxicity
(pozri Cast’ 5.3).
Ako preventivne opatrenie je vhodnejSie vyhnut’ sa uzivaniu <Vymysleny ndzov> pocas gravidity.

Laktacia

Stadie na zvieratach preukazali, Ze nikorandil sa v malom mnozZstve vyluduje do mlicka. Nie je zname,
¢i sa nikorandil vylucuje do l'udského mlieka, preto sa <Vymysleny ndzov> pocas dojéenia
neodporuca.

Fertilita
Udaje o plodnosti nie st dostatoéné na odhadnutie rizika pre Pudi (pozri Gast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

<Vymysleny ndzov> ma vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. V skuto¢nosti, tak ako
pri inych vazodilatatoroch, u¢inok zniZzovania krvného tlaku ako aj zavrat a pocit slabosti indukovany
nikorandilom moZe znizovat’ schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje. Tento u¢inok moze
zosilniet’ v spojeni s alkoholom alebo inymi liekmi zniZujacimi krvny tlak (napr. vazodilatatory,
tricyklické antidepresiva) (pozri Cast’ 4.5). Preto sa odporuca, aby pacienti neSoférovali ani
neobsluhovali stroje, ak sa u nich objavia tieto priznaky.

4.8 NeZiaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastej$im neziaducim G¢inkom hladsenym v klinickych skusaniach je bolest’ hlavy objavujica sa
u viac ako 30% pacientov, najmé pocas prvych dni liecby, a je zodpovedna za va¢sinu odstupeni od
stadii. Postupna titracia davky moze znizit’ frekvenciu vyskytu tychto bolesti hlavy (pozri Cast’ 4.2).

Okrem toho, pocas post-marketingového sledovania nikorandilu boli hldsené zavazné neZiaduce
reakcie, vratane ulcerécii a ich komplikacii (pozri Gast’ 4.4).

Zoznam neziaducich ucinkov uvedeny v tabul’ke

Frekvencie vyskytu neziaducich ¢inkov hlasené pre nikorandil st zhrnuté v nasledovnej tabulke
podl'a jednotlivych organovych tried (MedDRA) a frekvencie. Frekvencie su definované ako: Vel'mi
Zasté (>1/10), Casté (>1/100 aZ <1/10), Menej &asté (>1/1 000 aZ <1/100), Zriedkavé (=1/10 000 aZ
<1/1 000), Vel'mi zriedkavé (<1/10 000), nezname (z dostupnych udajov). V rdmci jednotlivych
skupin frekvencii st neziaduce G¢inky usporiadané v klesajucom poradi.

Velmi Casté Menej ¢asté | Zriedkavé Velmi Nezname
Casté zriedkavé
Poruchy Hyperkalémia
metabolizmu a (pozri Cast’ 4.4
vyZivy a 4.5)
Poruchy nervového | Bolest’ Z&vrat
systému hlavy
Poruchy oka Vred na Diplopia
rohovke,
konjunktivalny
vred,

konjunktivitida
(pozri cast’ 4.4)

Poruchy srdca a Zvysenie
srdcovej ¢innosti srdcovej
frekvencie
Poruchy ciev KoZna Pokles
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Velmi Casté Menej ¢asté | Zriedkaveé Velmi Nezname
zriedkavé
vazodilatacia | krvného
o) tlaku (pozri
zaCervenani | Cast’ 4.4)
m
Poruchy Vracanie, Gastrointesti Gastrointes
gastrointestinalneho nauzea nélne tinalna
traktu ulceracie hemoragia
(stomatitida, (pozri Cast’
aftoza, vred 4.4)
v Ustach,
vred na
jazyku,
vredy
v tenkom
¢reve, vredy
v hrubom
éreve,
analny vred)
(pozri nizsie
a Cast’ 4.4)
Poruchy pecene Poruchy pecene
a Zlcovych ciest ako napr.
hepatitida,
cholestaza alebo
zItaCka
Poruchy koze a Vyrézka, Angioedém,
podkozného tkaniva svrbenie Kozné
a mukozalne
ulceracie (najma
perianalne
ulceracie,
genitalne
ulceracie
a parastomalne
ulceracie) (pozri
Sast’ 4.4)
Poruchy kostrovej a Myalgia
svalovej sUstavy a
spojivového tkaniva
Celkové poruchy a Pocit
reakcie v mieste slabosti
podania

Opis vybranych neziaducich uéinkov

Gastrointestinalne ulcerécie
Boli hlasené komplikacie gastrointestinalnych ulceracii ako perforécia, fistula alebo tvorba abscesov
niekedy vedica ku gastrointestinalnej hemoragii a Ubytku hmotnosti (pozri ¢ast’ 4.4).

Dopliujice informacie

Okrem toho, v IONA (Impact of Nicorandil in Angina) Stadii, v ktorej bol ku $tandardnej lie¢be
pacientov so stabilnou anginou a s vysokym rizikom kardiovaskularnych prihod (pozri ¢ast’ 5.1)
navyse pouZity nikorandil, boli hlasené nasledujtce neziaduce G¢inky s roznymi frekvenciami

vyskytu.

Casté

Menej Casté

VePmi zriedkavé

Poruchy
gastrointestinalneho

Rektalne krvacanie

Vredy v Ustach

Abdominalna bolest’
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traktu

Poruchy koZe a Angioedém
podkozného tkaniva
Poruchy kostrovej a Myalgia

svalovej sUstavy a
spojivového tkaniva

Hl&senie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii lieku je doleZité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného
v Prilohe V*.

49 Predavkovanie

Priznaky
V pripade akitneho predavkovania mézu byt priznakmi predavkovania periférna vazodilatacia

s poklesom krvného tlaku a reflexivna tachykardia.

ManaZment

Odportca sa monitorovanie funkcii srdca a vieobecné podporné merania. Ak nepostacujt, odportcéa sa
zvySenie objemu cirkulujucej plazmy nahradou tekutiny. V Zivot ohrozujdcich situdciach sa musi
zvazit podanie vazopresorov.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Iné vazodilatatory pouzivané pri ochoreniach srdca, ATC kdd:
C01DX16

Mechanizmus ucinku
Nikorandil, ester nikotinamidu, je vazodilatator s dualnym mechanizmom t¢inku, ktory vedie
k relaxécii hladkej svaloviny vendznych aj arterialnych ciev.

Riadi otvaraci u¢inok draslikovych kanélov. Téato aktivacia draslikovych kanélov vyvolava
hyperpolarizéaciu cievnych buniek s relaxa¢nym tuc¢inkom na svalovinu artérii, ¢o vedie k arterialnej
dilatacii a redukcii afterloadu. Navyse, aktivacia draslikovych kanalov méa za nasledok
kardioprotektivne u¢inky napodobniujtice uz existujicu ischémiu srdca.

Vd'aka dusi¢nanovej zlozke, nikorandil uvolfuje tiez hladké svaly ciev, najmd vo ven6znom Systéme,
prostrednictvom zvysenia intracelularneho cyklického guanozinmonofosfatu (cGMP). Toto vedie
k zvySenej kapacite ciev s poklesom predpatia (preload).

Farmakodynamické uéinky

Nikorandil preukdzal priamy vplyv na koronérne artérie, ako na normalne, tak aj na stenotické
segmenty, bez toho, aby to viedlo k ,,steal* fenoménu. Navy3e, zniZenie koncového diastolického
tlaku a cievneho tonusu zniZzuje mimocievnu zloZku cievnej rezistencie. Napokon, toto vyustuje
k zlepSeniu rovnovahy kyslika v myokarde a zlepSeniu prietoku krvi v post-stenotickej oblasti
myokardu.

Okrem toho, nikorandil preukazal spazmolytické pdsobenie v in vitro aj in vivo Stadiach a zvratil
koronarny spazmus indukovany metacholinom alebo noradrenalinom.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Nikorandil nemé&m priamy vplyv na kontraktilitu srdcového svalu.

Klinicka t¢innost’ a bezpe¢nost’

IONA Studia bola randomizovand, dvojito zaslepend, placebom kontrolovana Stddia vykonana na 5126
pacientoch starSich ako 45 rokov s chronickou stabilnou anginou lie¢enou $tandardnymi
anitanginalnymi lieCebnymi postupmi a s vysokym rizikom kardiovaskularnych prihod definovanych
bud”: 1.) predchadzajdcim infarktom myokardu alebo 2.) bypassom koronarnej artérie alebo 3.)
ochorenim koronarnej artérie potvrdenym angiografiou alebo pozitivnym zatazovym testom

v predchadzajucich dvoch rokoch, spolu s jednym z nasledovného: hypertrofia 'avej komory na EKG,
znizena ejekena frakcia l'avej komory < 45% alebo koncovy diastolicky rozmer > 55 mm, vek > 65,
diabetes, hypertenzia, periférne vaskularne ochorenie alebo cerebrovaskularne ochorenie. Pacienti boli
vylaceni z tejto Stadie, ak uzivali sulfonylureu, pretoZe sa zdalo, Ze tito pacienti nemusia mat’ z lie¢by
prospech (derivaty sulfonylmocoviny st potencialne schopné uzavriet’ draslikové kanaly a mézu byt
antagonistom niektorého ué¢inku nikorandilu). Studia podrobne sa zaoberajuca analyzou cielovych
ukazovatel'ov trvala od 12 do 36 mesiacov, priemerne 1,6 roka.

Zlozeny primarny ciel'ovy ukazovatel’ (smrt’ spdsobena koronarnym ochorenim srdca (coronary heart
disease, CHD), infarkt myokardu bez fatalnych nasledkov alebo neplanované prijatie do nemocnice
pre kardialnu bolest’ na hrudniku) sa vyskytol u 337 pacientov (13,1 %) z pacientov lie¢enych
nikorandilom 20 mg dvakrat denne v porovnani s 389 pacientmi (15,5 %) z pacientov dostavajucich
placebo (pomer rizik 0,83; 95 % interval spol'ahlivosti (CI) 0,72 az 0,97; p=0,014).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika nikorandilu je linearna od 5 mg do 40 mg.

Absorpcia
Po peroralnom podani sa nikorandil absorbuje z gastrointestinalneho traktu rychlo a Gplne, nezavisle

od prijmu jedla. Absolutna biologicka dostupnost’ je priblizne 75 %. Neexistuje vyznamny u¢inok
prvého prechodu (first pass) pecenou.

Maximalne plazmatické koncentrécie (Cax) sa dosahuju priblizne po 30 — 60 min. Plazmaticka
koncentracia (a oblast’ pod krivkou (AUC)) vykazuje priamo tumernt zavislost’ od davky. Rovnovazny
stav sa dosahuje rychlo (v ramci 4 az 5 dni) poéas opakovaného peroralneho podavania (dvakrat
denne). V rovnovéaZznom stave je miera kumuléacie (vychéadzajdca z AUC) pribliZzne 2 pri uZivani 20 mg
tabliet dvakrat denne a 1,7 pri 10 mg tabletach uZivanych dvakrat denne.

Distribucia
Distribucia lieku v celom organizme zostava v ramci terapeutického rozsahu vyrovnana, bez ohl'adu
na davku.

Distribu¢ny objem nikorandilu po intravendznom (iv) davkovani je 1,04 I/kg telesnej hmotnosti.
Nikorandil sa iba slabo viaze na proteiny I'udskej plazmy (viazana forma sa odhaduje na pribliZzne
25 %).

Biotransformécia

Nikorandil sa metabolizuje najma v peéeni denitraciou na viaceré zloZky bez kardiovaskularnej
aktivity. Nezmeneny nikorandil v plazme predstavuje 45,5 % radioaktivnej AUC a alkoholovy
metabolit, N-(2-hydroxyetyl)-nikotinamid, 40,5 %. Ostatné metabolity predstavuju zvysnych 20 %
radioaktivnej AUC.

Nikorandil je vylu¢ovany hlavne v moci vo forme metabolitov, vzh’'adom na to, Ze pdvodnej
zluCeniny je vV 'udskom moci (0 — 48 hodin) menej ako 1 % z podanej davky. NajcastejSim
metabolitom (okolo 8,9 % podanej davky pocas 48 hodin) je N-(2-hydroxyetyl)-nikotinamid, d’alej
nasleduje kyselina nikotinurova (5,7 %), nikotinamid (1,34 %), N-metyl-nikotinamid (0,61 %)

a kyselina nikotinova (0,40 %). Tieto metabolity predstavuju hlavny spdsob transformacie nikorandilu.
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Eliminacia
Pokles plazmatickych koncentracii prebieha v dvoch fazach:
e rychlafaza, s pol¢asom priblizne 1 hodina, predstavujuca 96 % plazmatickej expozicie;
e pomala elimina¢na faza, vyskytujuca sa priblizne 12 hodin po peroradlnom uZivani 20 mg
davky dvakrat denne.

Po podani 4 — 5 mg intravendzne (5 min infazia) bol celkovy telesny klirens priblizne 40 — 55
I/hodinu.
Nikorandil a jeho metabolity su vylu¢ované hlavne mocovou cestou, fekalne exkrécie st vel'mi nizke.

Osobitné skupiny pacientov

Ziadne klinicky vyznamné zmeny farmakokinetického profilu nikorandilu v rizikovej populacii ako
napr. u starsich l'udi, pacientov s ochorenim pecene ¢i u pacientov s chronickym oblickovym zlyhanim
nie su dokazané.

Farmakokinetické interakcie
Zda sa, Ze metabolizmus nikorandilu nie je vyznamne modifikovany cimetidinom alebo rifampicinom,
resp. inhibitorom alebo induktorom pecenovych mikrozomalnych oxidaz so zmie$anou funkciou.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti.

Predklinické tidaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych stadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podavani, genotoxicity a karcinogénneho potencialu neodhalili Ziadne osobitné riziko pre
ludi.

Porucha plodnosti

Studie fertility neodhalili ziaden vplyv na schopnost’ parenia samcov ani samic potkanov ale pri
vysokych davkach boli zaznamenané poklesy v pocte zivych plodov a implanta¢nych miest.

V §tadiach toxicity s opakovanou davkou boli zistené histopatologické zmeny semennikov (zmen3ené
spermatogénne bunky). Dopliujtce investigativne $tudie testikularnej toxicity odhalili znizeny prietok
krvi v semennikoch a zniZené hladiny testosteronu v krvi. Tieto vysledky naznacuj, Ze testikularna
toxicita spdsobena nikorandilom slvisi s pretrvavajucim poklesom prietoku krvi zapri¢inenym
zmen$enim srdcoveho vydaja. Zotavenie sa z nikorandilom indukovanej testikularnej toxicity bolo
pozorované po 4 tyzdiioch od ukonéenia lie¢by, ¢o naznacuje, Ze pozorované zmeny su reverzibilné.

Embryotoxicita a perinatalna a postnatalna toxicita

Po podani radioaktivne oznac¢en¢ho nikorandilu brezivym samiciam potkanov, prestupovala
rédioaktivita placentou.

Po vystaveni nikorandilu v davkach, ktoré boli pre matky (samice) toxické, bola pozorovana
embryotoxicita u potkanov a kralikov. Nebol zisteny Ziaden dbkaz teratogenicity (potkan a kralik) ani
abnormalneho prenatalneho ¢i postnatalneho fyzického vyvoja alebo spravania (potkan).

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu | - ma byt’ vyplnené narodne]

8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

23



[Ma byt vyplnené narodne]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. DATUM REVIZIE TEXTU

[Ma byt vyplnené narodne]
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL pre 10 mg a 20 mg

1. NAZOV LIEKU

Ikorel a suvisiace ndzvy (pozri Prilohu 1) 10 mg tablety
Dancor a savisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 10 mg tablety
Ikorel a stvisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 20 mg tablety
Dancor a suvisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 20 mg tablety
[Pozri Prilohu | — ma byt’ vyplnené narodne]

nikorandil

2. LIECIVO (LIECIVA)

KaZda tableta obsahuje 10 mg nikorandilu.
KaZda tableta obsahuje 20 mg nikorandilu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

[Ma byt vyplnené narodne]

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Tablety
30 tabliet
60 tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODANIA

Pred pouZitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouZivatel'a.

Peroralne pouZitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kazdy pretlacovaci pas obsahuje vysusovadlo.
VysuSovadlo neprehltajte.
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP:
V3etky tablety z otvoreného pésika uZite do 30 dni po otvoreni.

| 9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11.  NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - ma byt’ vyplnené narodne]

| 12 REGISTRACNE CISLO (CiSLA)

[Ma byt vyplnené narodne]

|13.  CISLO VYROBNEJ SARZE<, KODY ODBERU A LIEKU>

C. sarze:

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

<Vymysleny ndzov> 10 mg [Ma byt’ vyplnené narodne]
<Vymysleny ndzov> 20 mg [Ma byt vyplnené narodne]
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blistrovy pas/10 mg a 20 mg

1. NAZOV LIEKU

Ikorel a suvisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 10 mg tablety
Dancor a savisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 10 mg tablety
Ikorel a stvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 20 mg tablety
Dancor a savisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 20 mg tablety
[Pozri Prilohu | — ma byt vyplnené narodne]

nikorandil

Peroralne pouZitie

2 NAZOV DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP:
V3etky tablety z otvoreného pésika uZite do 30 dni po otvoreni.

4. CISLO VYROBNEJ SARZE<, KODY ODBERU A LIEKU>

v

C. Sarze:

5. INE

Vysusovadlo neprehitajte.
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informécia pre pouzivatela

Ikorel a savisiace ndzvy (pozri Prilohu I) 10 mg tablety
Dancor a suvisiace nazvy (pozri Prilohu 1) 10 mg tablety
Ikorel a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 20 mg tablety
Dancor a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 20 mg tablety

[Pozri Prilohu | — ma byt’ vyplnené narodne]

nikorandil

Pozorne si preditajte celi pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre vas dolezité informaécie.
e Tuto pisomnd informaciu si uschovajte. MoZno bude potrebné, aby ste si ju znovu pre¢itali.
e Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
e Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca
aj vtedy, ak ma rovnaké priznaky ochorenia ako vy.
e Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedlaj$ich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej
informécii pre pouzivatel'a. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii pre pouZivatela sa dozviete:

Co je <Vymysleny nazov> a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete <Vymysleny nazov>
Ako uzivat’ <Vymysleny nazov>

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ <Vymysleny nazov>

Obsah balenia a d’alSie informacie

oarLNE

1. Co je <Vymysleny nadzov> a na &o sa pouziva

<Vymysleny ndzov> obsahuje lie¢ivo nikorandil. To patri do skupiny lieciv, ktoré sa nazyvaju
»aktivatory draslikovych kandlov*. U¢inkuje tak, Ze zvySuje prietok krvi krvnymi cievami srdca. To
zvysuje prisun krvi a kyslika do srdcového svalu a znizuje jeho zataz.

<Vymysleny ndzov> sa pouZiva na prevenciu a zmiernenie bolesti, priznakov zataze (angina pectoris)
ochorenia vasho srdca. PouZiva sa u dospelych pacientov, ktori netoleruji alebo nemo6zu uzivat’ lieky
na srdce nazyvané betablokatory a/alebo antagonisty vapnika.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete <Vymysleny nazov>

NeuZivajte <Vymysleny nazov>

. ak ste alergicky na nikorandil alebo na ktorukol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
V Casti 6).

o ak mate nizky krvny tlak (hypotenzia).

o ak mate problémy so srdcom ako napr. kardiogénny Sok alebo zlyhanie 'avej komory s nizkym

tlakom plnenia alebo dekompenzéciu srdca alebo Sok.
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o ak uzivate lieky na liecbu erektilnej dysfunkcie ako napr. sildenafil, tadalfil, vardenafil
(inhibitory fosfodiesterazy) alebo lieky na liecbu pl'uicnej hypertenzie ako napr. riociguat
(stimulatory guanylatcyklazy). To moze zdvazne ovplyvnit’ vas krvny tlak.

o ak méte nizky objem krvi.

o ak sa vdm hromadi tekutina v plicach (pulmonarny edém).

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete uzivat'<Vymysleny nazov>, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Thned’ prestante uzivat’ nikorandil a povedzte vaSmu lekarovi, ak sa u vas vyskytne niektory

z nasledujucich priznakov:

o nikorandil mdZe sposobit’ poskodenia traviaceho traktu ako je tvorba vredov. To moze spdsobit’
problémy ako je krvécanie, vznik fistuly (abnormalny kanalik veduci z jednej telovej dutiny do
druhej alebo na pokoZku), perforacii, vredov, najma ak mate divertikularnu chorobu (okolnosti
travenia ovplyviiujuce hrubé crevo).

. Ak vam s¢erveneju o¢i, svrbia vas alebo st opuchnuté. Ak mate problémy s oami, prestaite
uzivat’ <Vymysleny nazov> a okamZzite kontaktujte vasho lekara.

Tieto vedl'ajSie Gi¢inky sa mozu objavit’ na zaciatku lie¢by alebo neskdr pocas lie¢by. Jedinou moZnou
liecbou je ukoncit’ uzivanie nikorandilu. NeuZzivajte aspirin ani iné lieky na zapal (kortikosteroidy).

Povedzte vaSmu lekarovi alebo lekarnikovi predtym ako za¢nete uzivat'<Vymysleny nazov>:

o Ak mate nizky krvny tlak.

o Ak mate nizku hladinu draslika v krvi a va3 lek&r vdm predpisal uzivat’ vyZivovy doplnok
draslik, alebo ak mate poruchu funkcie obli¢iek alebo uzivate iné lieky, ktoré mézu zvySovat
hladiny draslika.

o Ak mate problémy so srdcom ako napr. zlyhanie srdca.

o Ak mate nedostatok gluk6zo-6-fosfat dehydrogenéazy.

Deti
o <Vymysleny nazov> sa neodporuéa uzivat’ u deti.

Iné lieky a <Vymysleny nazov>

Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarov alebo lekarnikovi. Je to preto, lebo <Vymysleny ndzov> méze ovplyvnit’ spdsob,
ktorym niekoreé lieky t¢inkuju. Tiez niektoré lieky moézu ovplyvnit’ sposob tcinkovania<Vymysleny
nazov>.

NeuZivajte tento liek a povedzte vaSmu lekérovi, ak uZivate nasledovné:
o Lieky na impotenciu ako napr. sildenafil, tadalafil alebo vardenafil.
o Lieky na liecbu pl'icnej hypertenzie ako napr. riociguat.

Povedzte vaSmu lekarovi, ak uzivate nieco z nasledovného:

Lieky na lie¢bu vysokého krvného tlaku.

Lieky, ktoré roz8iruju krvné cievy.

Lieky, ktoré zvy3uja hladiny draslika v krvi.

Dapoxetin, liek pouzivany na lie¢bu predCasnej ejakulacie.

Lieky na zapal (kortikosteroidy, nesteroidné protizapalové lieky ako napr. ibuprofen).
Lieky na depresiu.

Aspirin (kyselina acetylsalicylova).

<Vymysleny nazov> a alkohol
Nikorandil méze znizovat’ vas krvny tlak. Ak pocas uzivania<Vymysleny ndzov> poZivate alkohol,
vas krvny tlak méze byt eSte nizsi.

31



Tehotenstvo, dojéenie a plodnost’

Ak ste tehotnd alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa
so svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako zaénete uzivat’ tento liek.

Ak ste tehotnd, neuZivajte tento liek.

Nie je zname, ¢i nikorandil prechadza do I'udského mlieka. Nesmiete doj¢it’, ak uzivate tento liek.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
<Vymysleny ndzov> méze spdsobovat’ zavrate alebo slabost’. Ak sa tak stane, neSoférujte ani
neobsluhujte Ziadne néastroje ani stroje.

3. Ako uzivat’ <Vymysleny nazov>

VZdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekér. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekéra alebo lekarnika.

Odporucana davka je:

- Zvycajna pociato¢na davka je 10 mg dvakrat denne.

-V pripade, ak ste mimoriadne nachylny na bolest” hlavy, méze vam vas lekar predpisat’ pocas
prvych niekol’kych dni (2 az 7dni) niZSiu 5 mg davku dvakrat denne

- V&S lekar moze zvysit’ davku az na 20 mg dvakrat denne v zavislosti od vaSich potrieb, odpovede
na liecbu a tolerancie.

Ak je to mozné, uZite jednu davku rano a jednu vecer.
Prehltnite tabletu (uZitie Gstami).
Nevyberajte tabletu z pretlatovacieho pasika skor nez ju idete uzit’, ani ju nedel'te.

10 mg tableta mo6ze byt rozdelena do rovnakych davok.
Deliaca ryha na 20 mg tablete je iba na to, aby vam pomohla rozdelit’ tabletu, ak mate tazkosti s jej
prehltnutim.

Neprehitajte vysusovadlo, ktorym je vicsia tableta na jednom konci kazdého pretla¢ovacieho pasika.
Je obsiahnuté v baleni, aby chranilo tablety <Vymysleny ndzov> pred vlhkost'ou. Na blistri je jasne
oznacena tableta vysuSovadla. Ak nahodne uzijete niektort z tychto tabliet vysuSovadla, neublizia vdm
ale okamzite to povedzte vaSmu lekarovi.

Ak uZijete viac<Vymysleny nazov>, ako mate

Ak uZijete viac tabliet ako mate alebo ak ktortkol'vek z tabliet prehltlo dieta, povedzte to lekarovi
alebo okamZite navstivte oddelenie pohotovosti najbliZzSej nemocnice. Zoberte si so sebou balenie
lieku. Mozno pocitite uc¢inok klesajuceho krvného tlaku ako je zavrat, pocit slabosti. Tiez mozno
pocitite, Ze vaSe srdce bije nepravidelne a rychlejsie.

AK zabudnete uzit’ <Vymysleny nazov>

Ak zabudnete uzit’ davku, uzite ju hned’ ako si spomeniete, pokial’ to nie je ¢as vasej najblizsej davky.
NeuZivajte dvojnasobnl davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekarnika.

4, Mozné vedPajsie ucinky

Tak ako vSetky lieky, aj tento liek mdze sposobovat’ vedl'ajsie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Povedzte okamZite vdSmu lekarovi, ak u vas vyskytne niektory z nasledujdcich priznakov:

32



Nikorandil mdZe spdsobit’ poranenia vasho traviaceho traktu ako napr. vredy v Ustach, na jazyku,

v zaludku, ¢revach (tenké ¢revo a hrubé ¢revo), spatna pasaz obsahu. Toto moze spdsobit’ problémy
ako napr. krvécanie (krv vo vasej stolici alebo zvratkoch), vznik fistuly (abnormalny kanalik veduci
z jednej telovej dutiny do druhej alebo na pokozku), perforécii, vredov, Ubytok hmotnosti. VVredy sa
moZu objavit’ na réznych miestach ako: pokoZzka, pohlavné organy a nosové dutiny alebo okolie
Zalidka (u 0s6b s umelym vyvodom na odstranovanie zvySkov ako napr. kolostémia alebo
ileostomia).

Ostatné vedPajSie ucinky zahrnaju:
Vel'mi ¢asté (mdzu postihnit’ viac ako 1 z 10 I'udi)

o Bolest’ hlavy — toto sa objavuje osobitne pocas prvych niekol’kych dni liecby. Vas lekar moze
postupne zvySovat’ davku, aby sa znizil vyskyt bolesti hlavy.

asté (mozu postihnut’ az 1 z 10 I'udi)
Zavrat
Vel'mi rychle, nepravidelné alebo energické busenie srdca (palpitacie)
Zacervenanie pokozky
Pocit nevol'nosti (nauzea)
Nevolnost’ (vracanie)
Pocit slabosti.

o o 0 0o 0 o

Menej ¢asté (mbzu postihnat’ az 1 zo 100 I'udi)
. Pokles krvného tlaku.

Zriedkavé (mozu postihnat’ az 1 z 1000 l'udi)

o Vyrézka
o Svrbenie
. Bolest’ svalov nespdsobena cvicenim (myalgia).

Velmi zriedkavé (mdZu postihnut’ az 1 z 10 000 l'udi)

. Vysoké hladiny draslika v krvi (hyperkalémia)

Cervené, svrbivé, opuchnuté alebo vodnaté oci (konjunktivitida)

Poskodenie o¢i

PoSkodenie rohovky

ZoZltnutie pokoZky a o¢i, svetlo sfarbena stolica, tmavo sfarbeny mo¢ — toto moze byt

priznakom problémov s pecenou

o Opuchnutie tvére, pier, Ust, jazyka alebo hrdla, G0 mdZe sposobit’ t'azkosti s prehitanim alebo
dychanim

. Bolest’ zaludka.

Nezndme (nemozno odhadnut’ z dostupnych Gdajov)
o Dvojité videnie (diplopia).

Hlasenie vedPajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekéarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej
informacii pre pouzivatela. Vedl'ajSie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo prostrednictvom narodného
systému hlasenia uvedeného v Prilohe \V*. Hlasenim vedlajsich u¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu
dalSich informacii o bezpecnosti tohto lieku.
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5. Ako uchovavat’ <Vymysleny ndzov>
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

NepouZivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a blistri po EXP. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny deni v danom mesiaci.

[Ma byt vyplnené narodne]

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomoZu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

[Ma byt vyplnené narodne]

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

Liek je schvaleny v ¢lenskych Statoch Eurépskeho hospodarskeho priestoru (EHP) pod
nasledovnymi nazvami:
[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

Tato pisomna informacia pre pouZivatela bola naposledy aktualizovana v <{MM/RRRR}>
<{mesiac RRRR}>.
[M4 byt vyplnené narodne]

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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