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| nnehavar e av godkannande

M edlemsstat for foérséljning Sokanden Fantasinamn Styrka Lakemedelsform  Administreringssatt
Belgien International Pharmaceutical Nifedipine TEVA 30/60 30mg/60mg Depottablett Oral anvandning

Services (IPS), Jozef Nellendei mg retard
10, 2100 Deurne, Belgium

Nederldnderna  Pharmamatch BV, Stationsweg Nifedipine Pharmamatch 30mg/ 60 mg Depottablett Oral anvéndning
Oost 281-D, 3931 ER retard 30/60 mg
Woudenberg, The Netherlands
Forenade Neolab Ltd., Neozipine XL 30/60mg 30mg/60mg Depottablett Ora anvandning
Kungariket 57 High Street, Odiham, Hants,
RG29 1LF

United Kingdom
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BILAGA I

EMEA:SVETENSKAPLIGA SLUTSATSER OCH SKALEN TILL ANDRING AV
PRODUK TRESUMEN, MARKNINGEN OCH BIPACKSEDELN

3/44



VETENSKAPLIGA SLUTSATSER

OVERGRIPANDE SAMMANFATTNING AV DEN VETENSKAPLIGA UTVARDERINGEN
AV NIFEDIPIN PHARMAMATCH RETARD 30/60 mg med synonymer (se bilaga 1)

Hittills har begrénsade data fran exponerade graviditeter under forsta trimestern inte visat ndgon 6kad
frekvens av kongenitala misshildningar jamfort med frekvensen i den allméanna populationen. Vidare
ar det i vissafal nddvandigt att anvénda nifedipin for att behandla hypertensiva gravida kvinnor. Det
finns situationer dar andra behandlingsalternativ inte & lampliga eller dar det & lampligt att 1ata
kalciumantagonister ingai en kombination av olika |akemedel efter en noggrann utvardering av risker
och nytta. Att kontraindicera anvéndning av nifedipin hos fertila kvinnor, vilket innebér en
kontraindikation fran borjan av graviditetens forsta trimester, skulle sdledes leda till minskade
behandlingsmajligheter i denna malpopulation eftersom nifedipin inte kan betraktas som en teratogen
produkt. Faktum &r att det pa EU:s marknad finns nifedipinprodukter som varken & kontraindicerade
for graviditet eller fertila kvinnor. Sammanfattningsvis ar den varning till fertila kvinnor som foreslas
av sokanden i punkt 4.6 ” Graviditet och amning” relevant och tillrécklig.

Begransade data visar att nifedipin gar éver i human brostmjolk i 1&g grad. Det kan inte uteslutas att
det nyfodda barnet kan paverkas. CHMP anser det dock inte motiverat att kontraindicera
anvandningen hos ammande mddrar. Den féreslagna formuleringen att i forekommande fall undvika
amning under behandling i punkt 4.6 i produktresumén ar sdledestillracklig.

Sammanfattningsvis stoder risk/nyttaf6rhallandet uppfattningen att anvandningen av nifedipin inte bor
kontraindiceras for fertila eller ammande kvinnor.

SKAL TILL ANDRING AV PRODUK TRESUMEN, MARKNINGEN OCH BIPACK SEDELN
Med beaktande av foljande:

- Syftet med hanskjutandet var att enas om huruvida nifedipin bor kontraindiceras for fertila
eler ammande kvinnor och att andra produktresumén med hansyn till tillgéngliga
sékerhetsdata.

- Den produktresumé, méarkning och bipacksedel som foreslagits av sbkanden har bedémts med
utgangspunkt i den dokumentation som lagts fram, den vetenskapliga diskussionen i
kommittén och den nya formulering som foreslas i det uppdaterade riktlinjedokumentet om
produktresuméer fran oktober 2005 och de senaste mallarna for kvalitetsgranskning av
dokument, version 7.

forordar CHMP godkénnanden for forsdljning for vilka produktresumén, mérkningen och
bipacksedeln finns i bilaga 111 fér Nifedipin Pharmamatch Retard 30/60 mg och synonymer (se bilaga

).
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BILAGA I

PRODUK TRESUME
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4.1

4.2

LAKEMEDLETSNAMN

Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg depottabl etter

KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje depottablett innehaller 30 mg nifedipin.

Hja pamnen:
Titandioxid (E171): fargamne
Rod jarnoxid (E172): fargamne

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

LAKEMEDEL SFORM

Depottabl etter.

Runda, bikonvexa tabletter med en ljusrod farg.
KLINISKA UPPGIFTER

Terapeutiska indikationer

Symtomatisk behandling av kronisk stabil angina pectoris som monoterapi eller i kombination
med en betablockerare.

For behandling av ala grader av hypertoni.
Dosering och administreringssatt

Oral administration.
Behandling bor titreras fram for att na optimal effekt for varje patients individuella behov.
Beroende pa de kliniska symtomen, bor standarddoseringen gradvis 6kas.

Foljande dosering rekommenderas for vuxna:

For kronisk stabil angina pectoris (utldst av anstrangning):
Den rekommenderade initialdosen ar en 30mg tablett dagligen. Doseringen kan dkas enligt
individuella behov upp till maximalt 90mg dagligen.

FoOr hypertoni:
Den rekommenderade initialdosen & en 30mg tablett dagligen. Om nédvandigt kan doseringen
Okas enligt individuella behov upp till maximalt 90mg dagligen.

Tabletterna ska svéljas hela och skainte bitas i, tuggas eller krossas. Helst ska tabletterna tas pa
morgonen med ett glas vatten (g grapefruktjuice; se &ven avsnitt 4.5).
Den behandlande |akaren bestammer hur Iange behandlingen ska paga.

Patienter som bytt fran andra kal ciumantagonister bor borja behandlingen med den
rekommenderade initialdosen 30mg Nifedipine Pharmamatch retard dagligen. Efterféljande
titrering till en hogre dos kan paborjas om kliniskt befogat.

Nedsatt |everfunktion:
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4.3

4.4

Patienter med nedsatt leverfunktion maste noggrant kontrolleras och en minskning av dosen kan
varanddvandig i svarafall.

Nedsatt njurfunktion:
For patienter med nedsatt njurfunktion ska en anpassning av doseringen g vara nédvandig.

Barn och tondringar:
Nifedipin rekommenderas g till barn och tonaringar beroende pa otillréackliga uppgifter
avseende sakerhet och effekt.

Kontraindikationer

- Overkanslighet mot nifedipin eller annan dihydropyridin eller mot n&got hjé pamne.

- Graviditet (Se avsnitt 4.6).

- Kardiogen chock, kliniskt signifikant aortastenos, instabil angina pectoris, under en
hjartinfarkt eller inom en manad efter en hjartinfarkt.

- Anvéandning av rifampicin.

Varningar och forsiktighet

| sdllsyntafall kan anvéandning av nifedipin ledatill alvarliga besvar av angina pectoris,
formodligen pa grund av snabb resorption och en alltfor abrupt sénkning av blodtrycket. Om
dettaintréffar bor den behandlande 1&karen omedel bart underréttas och behandlingen med
nifedipin bor upphora.

Nifedipin kan forvarra existerande hjartsvikt hos:

- patienter med en fortrangning i utflédeskanalen, i vilken en 6kning av hjartsviktens
gradient ibland férekommer (t.ex. aortastenos) (Se avsnitt 4.3);

- patienter med hdgersidig hjartsvikt, hos vilkai vissafall en minskad hjartminutvolym och
Okad vétskeanhopning kan férekomma.

Nifedipin bor anvandas med varsamhet hos patienter med (hotande) ischemi i fingrar och/eller
tar, eftersom denna kan forvarras pa grund av ett 1&gre perfusionstryck och darmed nedsatt
vavnadsperfusion.

Hos patienter med diarré kan tiden som tabletten tillbringar i mag-tarmsystemet forkortas, och
darmed ocksa verkan forkortas.

Eftersom symtom av fortrangning kan infinna sig hos patienter med en preexisterande svar
fortrangning i mag-tarmsystemet, bor Nifedipine Pharmamatch retard inte gestill dessa
patienter. Symtom av fortrangning har ocksa uppstétt hos patienter som g fatt diagnosen
fortrangning i mag-tarmsystemet. Nifedipine Pharmamatch retard ska g heller skrivas ut till
patienter med Kocks reservoar (ileostomi efter proctokolectomi).

Forsiktighet kréavs vid mycket 1agt blodtryck (grav hypotoni med systoliskt tryck under 90
mmHg).

Varsamhet maste i akttas hos patienter med hypotoni eftersom det finns en risk for ytterligare
sankning av blodtrycket.

Mjligheten av en additiv effekt som resulterar i postural hypotoni maste tas hansyn till nér
Nifedipine Pharmamatch retard anvands i kombination med andra betabl ockerande 18kemedel
och antihypertensiva medel. Nifedipine Pharmamatch retard forhindrar € eventuella effekter av
aterfall efter upphdrande av annan antihypertensiv behandling.

Det skainte anvandas for sekundér prevention av hjartinfarkt.
Det skainte anvandas for akuta anfall av angina.

Sékerhet vid malign hypertoni har inte faststallts.
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4.5

Diabetespatienter som tar Nifedipine Pharmamatch retard kan behdva anpassa sin kontroll. Hos
patienter med majlig hyperglykemi, bor nifedipin ges med varsamhet.

Hos dialyspatienter med malign hypertoni och hypovolemi kan en markant sénkning i
blodtrycket forekomma.

Patienter med séllan férekommande &rftliga problem med galaktosintolerans, L app-laktasbrist
eller glukos-gal aktos mal absorption bor inte ta detta | &kemedel.

In vitro fertilisering

| enstakafall av in vitro fertilisering har kalciumantagonister som nifedipin associerats med
reversibla biokemiska forandringar i spermiens huvud som kan resulterai nedsatt
spermiefunktion. Hos de mén som upprepade ganger misslyckas med att avla ett barn genom in
vitro fertilisering, och dar ingen annan férklaring kan hittas, bor kal ciumantagonister som
nifedipin tas under dvervagande som mgjlig orsak.

Interaktioner med andra ldkemedel och dvrigainteraktioner

Nifedipin metaboliseras via cytokrom P450 3A4-systemet (CYP3A4), som finnsi
tarmslemhinnan och levern. Mediciner som & kénda for att antingen hdmma eller inducera detta
enzym kan darfor féréndra absorptionen (efter oral administration) eller elimination av
nifedipin.

Amnen som inducerar CY P3A4

Rifampicin

Rifampicin inducerar CY P3A4-systemet kraftigt. Efter administration tillsammans med
rifampicin minskar biotillgéngligheten av nifedipin markant (95% minskning av AUC) och
foljaktligen férsvagas dess effektivitet. Administration av nifedipin tillsammans med rifampicin
& darfor kontraindicerat.

Fenytoin

Fenytoin inducerar CY P3A4-systemet. Efter administration tillsammans med fenytoin, minskar
biotillgangligheten av nifedipin (70% minskning av AUC) och foljaktligen minskar dess
effektivitet. Nar bada medicinerna administreras med varandra, bor den kliniska responsen av
nifedipin uppfdljas och, om nddvandigt, en 6kning av nifedipindosen tas under dvervagande.
Om nifedipindosen dkas under administration av bada medicinerna, bor en minskning av
nifedipindosen tas under dvervégande nar behandlingen med fenytoin & avslutad.

Amnen som hdmmar CY P3A4

Grapefruktjuice

Grapefruktjuice hdmmar CY P3A4-systemet. Administration av grapefruktjuice tillsammans
med nifedipin orsakar ckade plasmakoncentrationer av nifedipin, pagrund av en minskad forsta
passage-metabolism. Foljaktligen kan detta 6ka effekten av sankt blodtryck som nifedipin ger.
Efter regelbundet intag av grapefruktjuice, kan denna effekt paga under minst tre dagar efter det
sistaintagandet av grapefruktjuice. Intag av grapefruktjuice under behandling med nifedipin
avrades (se &ven avsnitt 5.2).

Cimetidin

Cimetidin hdmmar CY P3A4-systemet och 6kar plasmakoncentrationen av nifedipin, och kan
darfor forhoja den antihypertensiva effekten hos nifedipin. Detta maste 6vervagas vid
behandling av hogt blodtryck.

Erytromycin, fluoxetin, proteashdmmare och azolderivat
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Ingakliniska interaktionsstudier har utforts mellan nifedipin och aktiva amnen som hdmmar
CY P3A4-systemet, som erytromycin, fluoxetin, proteashdmmare (amprenavir, indinavir,
nelfinavir, ritonavir, saquinavir) och azolderivat (ketoconazol, itraconazol och fluconazol). Det
har pavisats att nagra av dessa amnen, som fluoxetin, indinavir och ritonavir, hammar
metabolismen av nifedipin som gar via CY P3A4 in vitro. Administration av de namnda
medicinerna tillsammans med nifedipin kan forvantas ledatill en betydande 6kning i
biotillganglighet av nifedipin, pa grund av en minskad forsta passage-metabolism och minskad
elimination. | fall av samtidig anvandning bor blodtrycket kontrolleras och, om nddvandigt, en
minskning av nifedipindosen Overvagas.

Andra interaktioner med nifedipin

Karbamazepin, fenobarbiton och valproinsyra

Det har visats att vissa amnen paverkar plasmakoncentrationen av den strukturellt bes ktade
kal ciumantagonisten nimodipin, antingen genom enzyminduktion (karbamazepin, fenobarbiton)
eller enzyminhibition (valproinsyra). Darfér kan en 6kning eller minskning av nifedipin
plasmakoncentrationer och foljaktligen en férandring i verkan inte uteslutas.

Antihypertensiva mediciner

Nifedipins blodtryckssankande effekt kan induceras genom att administrera tillsammans med
andra antihypertensiva mediciner.

Om nifedipin administreras tillsammans med 3-blockerande mediciner, maste patienten
noggrant kontrolleras eftersom grav hypotoni kan upptréda. Dessutom kan en férsémring av
hjartsvikt uppsta.

Quinidin

Vissastudier visar dkade plasmakoncentrationer av nifedipin som administrerats tillsammans
med quinidin, medan andrainte hittade nagon effekt pa de farmakokineti ska egenskaperna hos
nifedipin. Om quinidin anvands under en pagaende nifedipinbehandling, bor blodtrycket
kontrolleras noggrant. Om nddvandigt bor nifedipindosen minskas (se aven avsnitt ‘ Effekter av
Nifedipine Pharmamatch retard pa andra aktiva amnen’).

Quinupristin/Dalfopristin

Samtidig administration av quinupristin/dalfopristin och nifedipin kan ledatill 6kade
plasmakoncentrationer av nifedipin (Crex Okar med 33% jamfort med placebo). | fall av
samtidig anvandning av bada mediciner, bor blodtrycket kontrolleras och, om nddvandigt, en
minskning av nifedipindosen dvervégas.

Diltiazem
Diltiazem minskar clearance av nifedipin. Forsiktighet bor iakttas om bada medicinerna anvands
i kombination. En minskning av nifedipindosen kan dvervagas.

Cisaprid

Samtidig administration av cisaprid och nifedipin kan ledatill 6kade plasmakoncentrationer av
nifedipin. Om bada medicinerna anvands samtidigt bor blodtrycket kontrolleras och, om
nodvandigt, en minskning av nifedipindosen dvervagas.

Digoxin

Samtidig administration av nifedipin och digoxin kan ledatill minskad clearance av digoxin
och, foljaktligen, en dkning i digoxinhalten i plasma. Som en forsiktighetsdtgard bor patienten
undersokas for symtom av 6verdos av digoxin. Om noddvandigt, bor en minskning av
glykosiddosen dvervagas dar hansyn tastill plasmakoncentrationen av digoxin.

Quinidin

| enskildafall, vid anvandning i kombination med nifedipin, har serumhalten av quinidin visat
sig minskat eller, efter avslutad nifedipinbehandling, tkat. Darfor rekommenderas att
kontrollera quinidinnivan i plasma. Om nodvandigt, rekommenderas en anpassning av
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4.6

4.7

4.8

quinidindosen nér behandling med nifedipin startar eller upphdr under behandling med quinidin
(se ven avsnittet ‘ Interaktioner av andra mediciner med Nifedipine Pharmamatch retard’).

Diuretika
Om nifedipin [&ggstill en behandling med diuretika, kan en temporéar inducerad saluretisk effekt
uppsta, och en preexisterande hypokalemi kan induceras.

I ntravendst magnesiumsulfat
Forsiktighet maste iakttas om nifedipin administreras tillsammans med intravendst
magnesiumsulfat. | enstakafall av samtidig anvandning har neuromuskulér blockad observerats.

Takrolimus

Det har visats att takrolimus metaboliseras via cytokrom P450 3A4-systemet. Publicerad data
visar att i enstakafall kan takrolimusdosen minskas om den administreras samtidigt med
nifedipin. Vid samtidig administration av bada medicinerna, bor takrolimusnivaer i plasma
kontrolleras och, om nddvandigt, en minskning av takrolimusdosen 6vervagas.

Mediciner som inte paverkar Nifedipine Pharmamatch retard eller som inte péverkas av
Nifedipine Pharmamatch retard.

Samtidig administration av nifedipin med 100 mg acetylsalicylsyra, benazepril, candesartan
cilexetil, doxazosin, omeprazol, orlistat, pantoprazol, ranitidin, rosiglitazon eller
triamteren/hydroklorotiazid paverkar € farmakokinetiken hos nifedipin.

Samtidig administration av nifedipin med 100 mg acetylsalicylsyraforandrar inte effekten av
acetylsalicylsyra pa trombocytaggregation eller blodningstid.

Vid samtidig anvandning paverkar nifedipin inte farmakokinetiken hos candesartan cilexetil,
cerivastatin eller irbesartan.

Andratyper av interaktioner

Nifedipin kan felaktigt 6ka de spektrof otometriska vérdena hos vanillylmandelsyrai urin.
Emellertid & HPLC-métningar oféréndrade.

Graviditet och amning

Det finnsinte tillréckligt med data 6ver anvandning av nifedipin hos gravida kvinnor. Studier
med djur har visat reproduktiv toxicitet, bestdende av embryotoxicitet och teratogeniska effekter
vid maternellt toxiska doser. Nifedipin & kontraindicerad under graviditet (Se avsnitt 4.3).
Nifedipin bor g anvandas av kvinnor som har for avsikt att bli gravidainom en néraframtid (se
avsnitt 4.4).

Anvéandning hos ammande modrar

Nifedipin avsondrasin i brostmjolken i sma mangder. Det &r g kant om en farmakologisk effekt
kan intréffa hos spadbarnet pa grund av detta; men det rekommenderas att amningen ska
stoppas som en forsiktighetsatgard.

Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Hos patienter som upplever yrsel, huvudvérk, trétthet eller illamdende kan forsamrad
reaktionstid paverka formagan att framfoéra fordon eller anvanda maskiner. Detta intréffar
framfor alt i borjan av behandlingen, vid en forandring av medicinering eller vid samtidigt
intag av alkohol.

Biverkningar
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Forekomst av biverkningar klassificeras som mycket vanliga (>10%); vanliga (1-10%); mindre
vanliga (0.1-1%); séllsynta (0.01-0.1%) eller mycket sdllsyntainklusive enstaka fall (<0.01%).

Ogynnsamma reaktioner &r ofta dosrelaterade och intréffar oftast under de forsta veckorna efter
behandlingens borjan.

Kardiovaskuléra:
- Mycket vanliga: perifert 6dem, rodnad (ansiktet blir rott).

- Vanliga: angina pectoris efter abrupt avlidgsnande av nifedipin, tkad forekomst
av angina eller forvarrad angina, forvarrad myokardiell ischemi
inklusive hjartinfarkt, palpitationer (takykardi — 6kad puls), kongestiv
hjartsvikt, hypotoni, ortostatisk hypotoni.

- Mindre vanliga: ventrikul@r arytmi, ledningsstorningar, exacerbation av
supraventrikul&r arytmi, minskat blodfléde i fingrarna hos patienter
med Raynauds syndrom.

- Mycket sillsynta: lungddem, synkope, hjartblock.

Andningsvégar, thorax och mediastinum:

- Mycket séllsynta: lungbdem

Magtarmsystemet:

- Vanliga: konstipation, illaméende.

- Mindre vanliga: refluxesofagit hos patienter med systemisk skleros,

|&kemedel sinducerad hepatit, Okat portatryck hos patienter med
akoholinducerad cirrhos, vergaende 6kning av leverenzymer.

- Sllsynta: besoarer, gingival hyperplasi efter |angtidsbehandling som helt
forsvinner nar nifedipinbehandlingen upphdr.

Nervsystemet:

- Mindre vanliga: parestesi i extremiteterna (armar och ben), ryckningar i fingrarna.

- Mycket séllsynta: depression.

Blod och lymfsystemet:
- Mycket séllsynta: aplastisk anemi, 6kning av serumkalium nér nifedipin kombineras
med propranolol.

Endokrina systemet:

- Sllsynta: gynekomasti hos mén 6ver 50 ar; reversibel nar behandlingen upphor.
Hud och subkutan vavnad:

- Sllsynta: hudutslag.

- Mycket séllsynta: exfoliativ dermatit, Steven-Johnsons syndrom, erytema multiforme,

urtikaria, fixt 1ékemedelsutslag, pemfigus, fototoxicitet.

Muskel - och skelettsystemet samt bindvév:
- Sllsynta: muskelkramper.

Reproduktionssystemet och brost:
- Mindre vanliga: atrofiskt endometrium.
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4.9

- Mycket séllsynta: nokturn enures, akut, reversibel férsamring av njurfunktion hos
patienter med kronisk njurinsufficiens.

Ogon:
- Mindre vanliga: reaktioner i 6gat s som Ggonsmarta, temporara synstorningar.

Oron och horselgéngar:

- Mycket séllsynta: periorbitalt 6dem, tinnitus.

Allménna symtom och symtom vid administreringsstéll et:

- Mycket vanliga: huvudvark, svindel, yrsel, kdnslaav tryck i huvudet.

- Vanliga: yrsel, trétthet.

- Mindre vanliga: feber under de forsta dagarna efter paborjad behandling.

Overdosering

Kliniska effekter

- Grav hypotoni pa grund av vasodilatation, och takykardi eller bradykardi & de mest
troliga yttringarna av 6verdosering.

- M etaboliska stdrningar inklusive hyperglykemi, metabolisk acidos och hypo- eller
hyperkalemi.

- Effekter pa hjartat kan inkludera hjartblock, AV-dissociation och asystole, och kardiogen
chock med lungddem.

- Andratoxiska effekter inkluderar illamaende, krakningar, somnighet, yrsel, forvirring,
letargi, rodnad, hypoxi, huvudvérk, roda prickar i ansiktet, och medvetsl Gshet till grénsen
for koma.

Behandling

Elimination av det aktiva amnet och aterstallande av ett stabilt kardiovaskulart tillstand har
prioritet. Efter oralt intagande & magskoljning indicerat, om nddvéandigt i kombination med
skdljning av tunntarmen.

Speciellt nar det galler depotprodukter (Nifedipine Pharmamatch retard) maste elimineringen
vara sa fullstandig som majligt och inkludera tunntarmen, for att forhindra den annars
oundvikliga pafdljande absorptionen av det aktiva amnet.

Aktivt kol bor gesvar 4:etimme i doser om 25g for vuxna, 10g fér barn om nifedipin har
intagits av misstag.

Hemodialys & g av nytta, eftersom nifedipin inte kan dialyseras. Emellertid kan plasmaferes
rekommenderas (hog plasmaproteinbindning, relativt liten distributionsvolym).

Blodtryck, EKG, centralt artartryck, pulmonary wedge pressure, urea och elektrolyter bor
kontrolleras.

Bradykardi kan behandlas symtomatiskt med atropin eller med B-sympatomimetika som
isoprenalin. | fall av livshotande bradykardi, kan en tillféllig pacemaker anvandas.

Hypotoni som resultat av kardiogen chock och arteriell vasodilatation bor behandlas med
kalcium (10-20 ml kalciumglukonat 10% langsam intravendst, upprepa om nodvandigt). Som
ett resultat av denna behandling kan serumkal ciumnivan na eller dverskrida den 6vre grénsen
for normala nivaer. Om effekterna ar otillréckliga kan behandlingen fortséttas under EK G-
kontroll. Dessutom kan -sympatomimetika ges, t.ex. 0.2 mg isoprenalin |angsamt intravendst
eller som kontinuerlig infusion av 5 mg/min. Om en otillréacklig 6kning av blodtrycket uppnas
med kalcium och isoprenalin, bor vasokonstriktiva sympatomimetika som dopamin eller
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noradrenalin administreras. Doseringen av dessa mediciner bor bestdmmas efter patientens
respons.

Ytterligare vatskor bor administreras med varsamhet for att undvika Overbelastning av hjéartat.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ATC-kod: COBCA05

Farmakoterapeutisk grupp: Kalciumantagonister.

Nifedipin ar en kal ciumantagonist och har en spasmolytisk effekt pa huvudsakligen
kransartérernas karlvéggar.

Som ett resultat av relaxation av musklernai artérernas kérlvaggar, reducerar nifedipin perifert
motstand, vilket leder till en forbéttring av perifert blodflode samtidigt som afterload minskar.
Darfor a Nifedipine Pharmamatch retard effektivt mot angina pectoris och hypertoni.

I en klinisk studie undersoktes effekten av Nifedipine retard depottabl etter pa kardiovaskul &
och cerebrovaskuldr morbiditet. Primar endpoint var kombinationen av stroke, hjartinfarkt
(inklusive plotslig dod), hjartsvikt eller dod av ndgon annan kardiovaskul&r orsak (sammansatt
endpoint).

Denna randomiserade dubbel blinda prospektiva studie utfordes pa en normal population av
patienter med hypertoni som, utéver ett blodtryck pa 150/95 mm Hg €eller hégre eller ett
systoliskt blodtryck pa >160 mm Hg, hade &minstone ytterligare en annan kardiovaskul &
riskfaktor. Totalt 6321 patienter (55-80 ar) behandlades under 3 till 4,8 & med Nifedipine
Retard eller en standardkombination av diuretika (hydroklorotiazid 25 mg + amilorid 5 mg).
Resultaten visar att Nifedipine Retard visar bade en jamforbar antihypertensiv effekt och en
jamforbar effekt pa ovan namnda sammansatta endpoint.

Separat analys av individuella endpoints visar liten skillnad i incidens mellan grupperna
behandlade med nifedipin eller diuretika av stroke (2,0% mot 2,3%), hjartinfarkt (2,9% mot
2,7%) och dod orsakad av ndgon annan kardiovaskular sjukdom (0,4% mot 0,4%). Incidensen
av hjartsvikt visar en skillnad mellan de bada behandlingarna (0,9% mot 0,3%). Med tanke pa
studiens upplagg kan inga slutsatser dras av resultaten fran den separata analysen.

Dessutom var antalet rapporterade symtomati ska otnskade handelser hdgre i gruppen som
behandlats med nifedipin @n i kontrollgruppen. Detta kunde huvudsakligen tillskrivas den tkade
incidensen av perifert 6dem. Antalet allvarliga odnskade handel ser, liksom antal et rapporterade
metabolismrel aterade oonskade handelser sa som hypokalemi, hyponatremi och hyperuremi, var
lagre i gruppen som behandlats med nifedipin.

5.2 Farmakokinetiska uppgifter

Absorption
Nifedipine absorberas snabbt och nastan fullstandigt (>90%). Biotillgangligheten & omkring
40-60%.
Nifedipine Pharmamatch retard fungerar pa sa sétt att det frigor det aktiva amnet i tarmen i ett
praktiskt taget konstant tempo Over en 16 till 18 timmars period. Darfor &r tabletternalampliga
for administration en gang per dag. Ett nastan konstant tempo av frigérande ger en relativt
konstant koncentration av aktivt &mne i plasma, utan stérre skillnader mellan maximum- och
minimumnivaer.
Det tar lite tid (tidsfordrojning pa 2-4 timmar) innan det aktiva amnet frigors fran Nifedipine
Pharmamatch retard tabletter. Dessutom, liksom &r fallet for alla orala administrationer,
undergdr det aktiva amnet en forsta passage-effekt.
Steady state-koncentrationer nas redan efter administration av den andra tabletten Nifedipine
Pharmamatch retard.
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5.3

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

Samtidig administration av grapefruktjuice reducerar forsta passage-effekten av nifedipin (se
avsnitt 4.5).

De farmakokinetiska egenskaperna hos nifedipin i Nifedipine Pharmamatch retard tabletten ar
linedr i dosomradet 30-180 mg. Baserat pa resultaten fran studiernai bioekvivalens, kan
Nifedipine Pharmamatch retard tabletter 30 mg och 60 mg anses vara bioekvivalenta med
referensprodukten Adalat OROS under fastande och icke-fastande forhallanden.

Eftersom det har visats att Nifedipine Pharmamatch retard tabletter & bioekvivalenta med
nifedipinprodukten Adalat OROS tabletter, kan Nifedipine Pharmamatch retard tabletter alltid
bytas ut mot Adalat OROS tabletter.

Fordelning
Bade nifedipin och dess metaboliter & huvudsakligen bundnatill plasmaproteiner (92-98%).

Metabolism

Nifedipin undergér en forsta passagens-metabolism i levern pa 30-40%.

Nifedipin & nastan helt metaboliserad (> 90%); omkring 70-80% utsdndrasi urinen.

De tva huvudmetaboliterna & pyridin-3-kolsyrametabolit och en 2-hydroxymetyl-pyridin-3-
kolsyrametabolit eller, beroende pa pH-véardet, dess |aktonform. Metaboliterna ar

farmakol ogiskt inaktiva och icke-toxiska.

Elimination

Nifedipin har en kort halveringstid pa ungefar 2 — 4 timmar. Efter frigérande och absorption av
den dlutliga dosen minskar plasmakoncentrationen, och visar samma halveringstid som
observerades vid oral formulering. Hos patienter med leverinsufficiens ar halveringstiden for
elimination tydligt forlangd och den totala clearance & reducerad. | svarafall kan en minskning
av dosen vara ngdvandig.

Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska uppgifter visar inte nagra sarskilda risker for manniska baserat pa konventionella
studier i sBkerhetsfarmakologi, upprepad dostoxicitet, genotoxicitet och karcinogenicitet.

| studier med moss, réttor och kaniner, inducerade en maternell toxisk dos teratogeniska effekter
i vissafall och embryotoxicitet.

FARMACEUTISKA UPPGIFTER

Forteckning 6ver hjélpamnen

karbomer, kolloidal silikondioxid (E551), hypromellos (E464), laktos monohydrat,
magnesiumstearat (E572), metakrylsyra copolymer, makrogol, povidon (E1201), réd jarnoxid
(E172), talk (E533Db), titandioxid (E171)

Inkompatibiliteter

Ej relevant.

Hallbar het

34

Sar skilda forvaringsanvisningar

Forvarasi originalférpackningen.

Forpackningstyp och innehall
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6.6

10.

Kartong med blisterforpackning gjord av PV C/PVDC och aluminiumfolie.
Nifedipine Pharmamatch 30 mg tabletter finns tillgangliga som depottabl etter i
kalenderforpackning med 28 tabletter (2 blisterremsor med 14 tabl etter).
Sarskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Pharmamatch BV

Stationsweg Oost 281D

3930 EB Woudenberg

Nederlanderna

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

RV G 31822 — Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg, depottabl etter

DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

29 november 2004

DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
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4.1

4.2

LAKEMEDLETSNAMN

Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg depottabl etter

KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje depottablett innehaller 60 mg nifedipin.

Hja pamnen:
Titandioxid (E171): fargamne
Rod jarnoxid (E172): fargamne

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

LAKEMEDEL SFORM

Depottabl etter.

Runda, bikonvexa tabletter med en ljusrod farg.
KLINISKA UPPGIFTER

Terapeutiska indikationer

Symtomatisk behandling av kronisk stabil angina pectoris som monoterapi eller i kombination
med en betablockerare.

For behandling av ala grader av hypertoni.
Dosering och administreringssatt

Oral administration.
Behandling bor titreras fram for att na optimal effekt for varje patients individuella behov.
Beroende pa de kliniska symtomen, bor standarddoseringen gradvis 6kas.

Foljande dosering rekommenderas for vuxna:

For kronisk stabil angina pectoris (utldst av anstrangning):
Den rekommenderade initialdosen ar en 30mg tablett dagligen. Doseringen kan dkas enligt
individuella behov upp till maximalt 90mg dagligen.

FoOr hypertoni:
Den rekommenderade initialdosen & en 30mg tablett dagligen. Om nédvandigt kan doseringen
Okas enligt individuella behov upp till maximalt 90mg dagligen.

Tabletterna ska svéljas hela och skainte bitas i, tuggas eller krossas. Helst ska tabletterna tas pa
morgonen med ett glas vatten (g grapefruktjuice; se &ven avsnitt 4.5).
Den behandlande |akaren bestammer hur Iange behandlingen ska paga.

Patienter som bytt fran andra kal ciumantagonister bor borja behandlingen med den
rekommenderade initialdosen 30mg Nifedipine Pharmamatch retard dagligen. Efterféljande
titrering till en hogre dos kan paborjas om kliniskt befogat.

Nedsatt |everfunktion:
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4.3

4.4

Patienter med nedsatt leverfunktion maste noggrant kontrolleras och en minskning av dosen kan
varanddvandig i svarafall.

Nedsatt njurfunktion:
For patienter med nedsatt njurfunktion ska en anpassning av doseringen g vara nédvandig.

Barn och tondringar:
Nifedipin rekommenderas g till barn och tonaringar beroende pa otillréackliga uppgifter
avseende sakerhet och effekt.

Kontraindikationer

- Overkanslighet mot nifedipin eller annan dihydropyridin eller mot n&got hjé pamne.

- Graviditet (Se avsnitt 4.6).

- Kardiogen chock, kliniskt signifikant aortastenos, instabil angina pectoris, under en
hjartinfarkt eller inom en manad efter en hjartinfarkt.

- Anvéandning av rifampicin.

Varningar och forsiktighet

| sdllsyntafall kan anvéandning av nifedipin ledatill alvarliga besvar av angina pectoris,
formodligen pa grund av snabb resorption och en alltfor abrupt sénkning av blodtrycket. Om
dettaintréffar bor den behandlande 1&karen omedel bart underréttas och behandlingen med
nifedipin bor upphora.

Nifedipin kan forvarra existerande hjartsvikt hos:

- patienter med en fortrangning i utflédeskanalen, i vilken en 6kning av hjartsviktens
gradient ibland férekommer (t.ex. aortastenos) (Se avsnitt 4.3);

- patienter med hdgersidig hjartsvikt, hos vilkai vissafall en minskad hjartminutvolym och
Okad vétskeanhopning kan férekomma.

Nifedipin bor anvandas med varsamhet hos patienter med (hotande) ischemi i fingrar och/eller
tar, eftersom denna kan forvarras pa grund av ett 1&gre perfusionstryck och darmed nedsatt
vavnadsperfusion.

Hos patienter med diarré kan tiden som tabletten tillbringar i mag-tarmsystemet forkortas, och
darmed ocksa verkan forkortas.

Eftersom symtom av fortrangning kan infinna sig hos patienter med en preexisterande svar
fortrangning i mag-tarmsystemet, bor Nifedipine Pharmamatch retard inte gestill dessa
patienter. Symtom av fortrangning har ocksa uppstétt hos patienter som g fatt diagnosen
fortrangning i mag-tarmsystemet. Nifedipine Pharmamatch retard ska g heller skrivas ut till
patienter med Kocks reservoar (ileostomi efter proctokolectomi).

Forsiktighet kréavs vid mycket 1agt blodtryck (grav hypotoni med systoliskt tryck under 90
mmHg).

Varsamhet maste i akttas hos patienter med hypotoni eftersom det finns en risk for ytterligare
sankning av blodtrycket.

Mjligheten av en additiv effekt som resulterar i postural hypotoni maste tas hansyn till nér
Nifedipine Pharmamatch retard anvands i kombination med andra betabl ockerande 18kemedel
och antihypertensiva medel. Nifedipine Pharmamatch retard forhindrar € eventuella effekter av
aterfall efter upphdrande av annan antihypertensiv behandling.

Det skainte anvandas for sekundér prevention av hjartinfarkt.
Det skainte anvandas for akuta anfall av angina.

Sékerhet vid malign hypertoni har inte faststallts.
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4.5

Diabetespatienter som tar Nifedipine Pharmamatch retard kan behdva anpassa sin kontroll. Hos
patienter med majlig hyperglykemi, bor nifedipin ges med varsamhet.

Hos dialyspatienter med malign hypertoni och hypovolemi kan en markant sénkning i
blodtrycket forekomma.

Patienter med séllan férekommande &rftliga problem med galaktosintolerans, L app-laktasbrist
eller glukos-gal aktos mal absorption bor inte ta detta | &kemedel.

In vitro fertilisering

| enstakafall av in vitro fertilisering har kalciumantagonister som nifedipin associerats med
reversibla biokemiska forandringar i spermiens huvud som kan resulterai nedsatt
spermiefunktion. Hos de mén som upprepade ganger misslyckas med att avla ett barn genom in
vitro fertilisering, och dar ingen annan férklaring kan hittas, bor kal ciumantagonister som
nifedipin tas under dvervagande som mgjlig orsak.

Interaktioner med andra ldkemedel och dvrigainteraktioner

Nifedipin metaboliseras via cytokrom P450 3A4-systemet (CYP3A4), som finnsi
tarmslemhinnan och levern. Mediciner som & kénda for att antingen hdmma eller inducera detta
enzym kan darfor féréndra absorptionen (efter oral administration) eller elimination av
nifedipin.

Amnen som inducerar CY P3A4

Rifampicin

Rifampicin inducerar CY P3A4-systemet kraftigt. Efter administration tillsammans med
rifampicin minskar biotillgéngligheten av nifedipin markant (95% minskning av AUC) och
foljaktligen férsvagas dess effektivitet. Administration av nifedipin tillsammans med rifampicin
& darfor kontraindicerat.

Fenytoin

Fenytoin inducerar CY P3A4-systemet. Efter administration tillsammans med fenytoin, minskar
biotillgangligheten av nifedipin (70% minskning av AUC) och foljaktligen minskar dess
effektivitet. Nar bada medicinerna administreras med varandra, bor den kliniska responsen av
nifedipin uppfdljas och, om nddvandigt, en 6kning av nifedipindosen tas under dvervagande.
Om nifedipindosen dkas under administration av bada medicinerna, bor en minskning av
nifedipindosen tas under dvervéagande nar behandlingen med fenytoin & avslutad.

Amnen som hdmmar CY P3A4

Grapefruktjuice

Grapefruktjuice hdmmar CY P3A4-systemet. Administration av grapefruktjuice tillsammans
med nifedipin orsakar ckade plasmakoncentrationer av nifedipin, pagrund av en minskad forsta
passage-metabolism. Foljaktligen kan detta 6ka effekten av sankt blodtryck som nifedipin ger.
Efter regelbundet intag av grapefruktjuice, kan denna effekt paga under minst tre dagar efter det
sistaintagandet av grapefruktjuice. Intag av grapefruktjuice under behandling med nifedipin
avrades (se &ven avsnitt 5.2).

Cimetidin

Cimetidin hdmmar CY P3A4-systemet och 6kar plasmakoncentrationen av nifedipin, och kan
darfor forhoja den antihypertensiva effekten hos nifedipin. Detta maste 6vervagas vid
behandling av hogt blodtryck.

Erytromycin, fluoxetin, proteashdmmare och azolderivat
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Ingakliniska interaktionsstudier har utforts mellan nifedipin och aktiva amnen som hdmmar
CY P3A4-systemet, som erytromycin, fluoxetin, proteashdmmare (amprenavir, indinavir,
nelfinavir, ritonavir, saquinavir) och azolderivat (ketoconazol, itraconazol och fluconazol). Det
har pavisats att nagra av dessa amnen, som fluoxetin, indinavir och ritonavir, hammar
metabolismen av nifedipin som gar via CY P3A4 in vitro. Administration av de namnda
medicinerna tillsammans med nifedipin kan forvantas ledatill en betydande 6kning i
biotillganglighet av nifedipin, pa grund av en minskad forsta passage-metabolism och minskad
elimination. | fall av samtidig anvandning bor blodtrycket kontrolleras och, om nddvandigt, en
minskning av nifedipindosen Overvagas.

Andra interaktioner med nifedipin

Karbamazepin, fenobarbiton och valproinsyra

Det har visats att vissa amnen paverkar plasmakoncentrationen av den strukturellt bes ktade
kal ciumantagonisten nimodipin, antingen genom enzyminduktion (karbamazepin, fenobarbiton)
eller enzyminhibition (valproinsyra). Darfér kan en 6kning eller minskning av nifedipin
plasmakoncentrationer och foljaktligen en férandring i verkan inte uteslutas.

Antihypertensiva mediciner

Nifedipins blodtryckssankande effekt kan induceras genom att administrera tillsammans med
andra antihypertensiva mediciner.

Om nifedipin administreras tillsammans med 3-blockerande mediciner, maste patienten
noggrant kontrolleras eftersom grav hypotoni kan upptréda. Dessutom kan en férsémring av
hjartsvikt uppsta.

Quinidin

Vissastudier visar dkade plasmakoncentrationer av nifedipin som administrerats tillsammans
med quinidin, medan andrainte hittade nagon effekt pa de farmakokineti ska egenskaperna hos
nifedipin. Om quinidin anvands under en pagaende nifedipinbehandling, bor blodtrycket
kontrolleras noggrant. Om nddvandigt bor nifedipindosen minskas (se aven avsnitt ‘ Effekter av
Nifedipine Pharmamatch retard pa andra aktiva amnen’).

Quinupristin/Dalfopristin

Samtidig administration av quinupristin/dalfopristin och nifedipin kan ledatill 6kade
plasmakoncentrationer av nifedipin (Crex Okar med 33% jamfort med placebo). | fall av
samtidig anvandning av bada mediciner, bor blodtrycket kontrolleras och, om nddvandigt, en
minskning av nifedipindosen dvervégas.

Diltiazem
Diltiazem minskar clearance av nifedipin. Forsiktighet bor iakttas om bada medicinerna anvands
i kombination. En minskning av nifedipindosen kan dvervagas.

Cisaprid

Samtidig administration av cisaprid och nifedipin kan ledatill 6kade plasmakoncentrationer av
nifedipin. Om bada medicinerna anvands samtidigt bor blodtrycket kontrolleras och, om
nodvandigt, en minskning av nifedipindosen dvervagas.

Digoxin

Samtidig administration av nifedipin och digoxin kan ledatill minskad clearance av digoxin
och, foljaktligen, en dkning i digoxinhalten i plasma. Som en forsiktighetsdtgard bor patienten
undersokas for symtom av 6verdos av digoxin. Om noddvandigt, bor en minskning av
glykosiddosen dvervagas dar hansyn tastill plasmakoncentrationen av digoxin.

Quinidin

| enskildafall, vid anvandning i kombination med nifedipin, har serumhalten av quinidin visat
sig minskat eller, efter avslutad nifedipinbehandling, tkat. Darfor rekommenderas att
kontrollera quinidinnivan i plasma. Om nodvandigt, rekommenderas en anpassning av
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4.6

4.7

4.8

quinidindosen nér behandling med nifedipin startar eller upphdr under behandling med quinidin
(se &ven avsnittet ‘ Interaktioner av andra mediciner med Nifedipine Pharmamatch retard’).

Diuretika
Om nifedipin [&ggstill en behandling med diuretika, kan en temporér inducerad saluretisk effekt
uppstd, och en preexisterande hypokalemi kan induceras.

Intravendst magnesiumsulfat
Forsiktighet maste iakttas om nifedipin administreras tillsammans med intravendst
magnesiumsulfat. | enstakafall av samtidig anvandning har neuromuskulér blockad observerats.

Takrolimus

Det har visats att takrolimus metaboliseras via cytokrom P450 3A4-systemet. Publicerad data
visar att i enstakafall kan takrolimusdosen minskas om den administreras samtidigt med
nifedipin. Vid samtidig administration av bada medicinerna, bor takrolimusnivaer i plasma
kontrolleras och, om nddvandigt, en minskning av takrolimusdosen Gvervagas.

Mediciner som inte p&verkar Nifedipine Pharmamatch retard eller som inte paverkas av
Nifedipine Pharmamatch retard.

Samtidig administration av nifedipin med 100 mg acetylsalicylsyra, benazepril, candesartan
cilexetil, doxazosin, omeprazol, orlistat, pantoprazol, ranitidin, rosiglitazon eller
triamteren/hydroklorotiazid paverkar € farmakokinetiken hos nifedipin.

Samtidig administration av nifedipin med 100 mg acetylsalicylsyraforandrar inte effekten av
acetylsalicylsyra pa trombocytaggregation eller blodningstid.

Vid samtidig anvandning paverkar nifedipin inte farmakokinetiken hos candesartan cilexetil,
cerivastatin eller irbesartan.

Andratyper av interaktioner

Nifedipin kan felaktigt 6ka de spektrof otometriska vérdena hos vanillylmandelsyrai urin.
Emellertid & HPLC-métningar oféréndrade.

Graviditet och amning

Det finnsinte tillréckligt med data 6ver anvandning av nifedipin hos gravida kvinnor. Studier
med djur har visat reproduktiv toxicitet, bestdende av embryotoxicitet och teratogeniska effekter
vid maternellt toxiska doser. Nifedipin & kontraindicerad under graviditet (Se avsnitt 4.3).
Nifedipin bor g anvandas av kvinnor som har for avsikt att bli gravidainom en néraframtid (se
avsnitt 4.4).

Anvéandning hos ammande modrar

Nifedipin avsondrasin i brostmjolken i sma mangder. Det &r g kant om en farmakologisk effekt
kan intréffa hos spadbarnet pa grund av detta; men det rekommenderas att amningen ska
stoppas som en forsiktighetsatgard.

Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Hos patienter som upplever yrsel, huvudvérk, trétthet eller illamdende kan forsamrad
reaktionstid paverka formagan att framfoéra fordon eller anvanda maskiner. Detta intréffar
framfor alt i borjan av behandlingen, vid en forandring av medicinering eller vid samtidigt
intag av alkohol.

Biverkningar
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Forekomst av biverkningar klassificeras som mycket vanliga (>10%); vanliga (1-10%); mindre
vanliga (0.1-1%); séllsynta (0.01-0.1%) eller mycket sdllsyntainklusive enstaka fall (<0.01%).

Ogynnsamma reaktioner &r ofta dosrelaterade och intréffar oftast under de forsta veckorna efter
behandlingens borjan.

Kardiovaskulara:
- Mycket vanliga: perifert 6dem, rodnad (ansiktet blir rott).

- Vanliga: angina pectoris efter abrupt avlidgsnande av nifedipin, tkad forekomst
av angina eller forvarrad angina, forvarrad myokardiell ischemi
inklusive hjartinfarkt, palpitationer (takykardi — 6kad puls), kongestiv
hjartsvikt, hypotoni, ortostatisk hypotoni.

- Mindre vanliga: ventrikul@r arytmi, ledningsstorningar, exacerbation av
supraventrikul&r arytmi, minskat blodfléde i fingrarna hos patienter
med Raynauds syndrom.

- Mycket sillsynta: lungddem, synkope, hjartblock.

Andningsvégar, thorax och mediastinum:

- Mycket séllsynta: lungbdem

Magtarmsystemet:

- Vanliga: konstipation, illaméende.

- Mindre vanliga: refluxesofagit hos patienter med systemisk skleros,

|&kemedel sinducerad hepatit, Okat portatryck hos patienter med
akoholinducerad cirrhos, vergaende 6kning av leverenzymer.

- Sllsynta: besoarer, gingival hyperplasi efter |angtidsbehandling som helt
forsvinner nar nifedipinbehandlingen upphdr.

Nervsystemet:

- Mindre vanliga: parestesi i extremiteterna (armar och ben), ryckningar i fingrarna.

- Mycket séllsynta: depression.

Blod och lymfsystemet:
- Mycket séllsynta: aplastisk anemi, 6kning av serumkalium nér nifedipin kombineras
med propranolol.

Endokrina systemet:

- Sllsynta: gynekomasti hos mén 6ver 50 ar; reversibel nar behandlingen upphor.
Hud och subkutan vavnad:

- Sllsynta: hudutslag.

- Mycket séllsynta: exfoliativ dermatit, Steven-Johnsons syndrom, erytema multiforme,

urtikaria, fixt 1ékemedelsutslag, pemfigus, fototoxicitet.

Muskel - och skelettsystemet samt bindvév:
- Sllsynta: muskelkramper.

Reproduktionssystemet och brost:
- Mindre vanliga: atrofiskt endometrium.
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4.9

- Mycket séllsynta: nokturn enures, akut, reversibel férsamring av njurfunktion hos
patienter med kronisk njurinsufficiens.

Ogon:
- Mindre vanliga: reaktioner i 6gat s som Ggonsmarta, temporara synstorningar.

Oron och horselgéngar:

- Mycket séllsynta: periorbitalt 6dem, tinnitus.

Allménna symtom och symtom vid administreringsstéll et:

- Mycket vanliga: huvudvark, svindel, yrsel, kdnslaav tryck i huvudet.

- Vanliga: yrsel, trétthet.

- Mindre vanliga: feber under de forsta dagarna efter paborjad behandling.

Overdosering

Kliniska effekter

- Grav hypotoni pa grund av vasodilatation, och takykardi eller bradykardi & de mest
troliga yttringarna av 6verdosering.

- M etaboliska stdrningar inklusive hyperglykemi, metabolisk acidos och hypo- eller
hyperkalemi.

- Effekter pa hjartat kan inkludera hjartblock, AV-dissociation och asystole, och kardiogen
chock med lungddem.

- Andratoxiska effekter inkluderar illamaende, krakningar, somnighet, yrsel, forvirring,
letargi, rodnad, hypoxi, huvudvérk, roda prickar i ansiktet, och medvetsl Gshet till grénsen
for koma.

Behandling

Elimination av det aktiva amnet och aterstallande av ett stabilt kardiovaskulart tillstand har
prioritet. Efter oralt intagande & magskoljning indicerat, om nddvéandigt i kombination med
skdljning av tunntarmen.

Speciellt nar det galler depotprodukter (Nifedipine Pharmamatch retard) maste elimineringen
vara sa fullstandig som majligt och inkludera tunntarmen, for att forhindra den annars
oundvikliga pafdljande absorptionen av det aktiva amnet.

Aktivt kol bor gesvar 4:etimme i doser om 25g for vuxna, 10g fér barn om nifedipin har
intagits av misstag.

Hemodialys & g av nytta, eftersom nifedipin inte kan dialyseras. Emellertid kan plasmaferes
rekommenderas (hog plasmaproteinbindning, relativt liten distributionsvolym).

Blodtryck, EKG, centralt artartryck, pulmonary wedge pressure, urea och elektrolyter bor
kontrolleras.

Bradykardi kan behandlas symtomatiskt med atropin eller med B-sympatomimetika som
isoprenalin. | fall av livshotande bradykardi, kan en tillféllig pacemaker anvandas.

Hypotoni som resultat av kardiogen chock och arteriell vasodilatation bor behandlas med
kalcium (10-20 ml kalciumglukonat 10% langsam intravendst, upprepa om nodvandigt). Som
ett resultat av denna behandling kan serumkal ciumnivan na eller dverskrida den 6vre grénsen
for normala nivaer. Om effekterna ar otillréckliga kan behandlingen fortséttas under EK G-
kontroll. Dessutom kan -sympatomimetika ges, t.ex. 0.2 mg isoprenalin |angsamt intravendst
eller som kontinuerlig infusion av 5 mg/min. Om en otillréacklig 6kning av blodtrycket uppnas
med kalcium och isoprenalin, bor vasokonstriktiva sympatomimetika som dopamin eller
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noradrenalin administreras. Doseringen av dessa mediciner bor bestdmmas efter patientens
respons.

Ytterligare vatskor bor administreras med varsamhet for att undvika Overbelastning av hjéartat.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ATC-kod: COBCA05

Farmakoterapeutisk grupp: Kalciumantagonister.

Nifedipin ar en kal ciumantagonist och har en spasmolytisk effekt pa huvudsakligen
kransartérernas karlvéggar.

Som ett resultat av relaxation av musklernai artérernas kérlvaggar, reducerar nifedipin perifert
motstand, vilket leder till en forbéttring av perifert blodflode samtidigt som afterload minskar.
Darfor a Nifedipine Pharmamatch retard effektivt mot angina pectoris och hypertoni.

I en klinisk studie undersoktes effekten av Nifedipine retard depottabl etter pa kardiovaskul &
och cerebrovaskuldr morbiditet. Primar endpoint var kombinationen av stroke, hjartinfarkt
(inklusive plotslig dod), hjartsvikt eller dod av ndgon annan kardiovaskul&r orsak (sammansatt
endpoint).

Denna randomiserade dubbel blinda prospektiva studie utfordes pa en normal population av
patienter med hypertoni som, utéver ett blodtryck pa 150/95 mm Hg €eller hégre eller ett
systoliskt blodtryck pa >160 mm Hg, hade &minstone ytterligare en annan kardiovaskul &
riskfaktor. Totalt 6321 patienter (55-80 ar) behandlades under 3 till 4,8 & med Nifedipine
Retard eller en standardkombination av diuretika (hydroklorotiazid 25 mg + amilorid 5 mg).
Resultaten visar att Nifedipine Retard visar bade en jamforbar antihypertensiv effekt och en
jamforbar effekt pa ovan namnda sammansatta endpoint.

Separat analys av individuella endpoints visar liten skillnad i incidens mellan grupperna
behandlade med nifedipin eller diuretika av stroke (2,0% mot 2,3%), hjartinfarkt (2,9% mot
2,7%) och dod orsakad av ndgon annan kardiovaskular sjukdom (0,4% mot 0,4%). Incidensen
av hjartsvikt visar en skillnad mellan de bada behandlingarna (0,9% mot 0,3%). Med tanke pa
studiens upplagg kan inga slutsatser dras av resultaten fran den separata analysen.

Dessutom var antalet rapporterade symtomati ska otnskade handelser hdgre i gruppen som
behandlats med nifedipin @n i kontrollgruppen. Detta kunde huvudsakligen tillskrivas den tkade
incidensen av perifert 6dem. Antalet allvarliga odnskade handel ser, liksom antal et rapporterade
metabolismrel aterade oonskade handelser sa som hypokalemi, hyponatremi och hyperuremi, var
lagre i gruppen som behandlats med nifedipin.

5.2 Farmakokinetiska uppgifter

Absorption
Nifedipine absorberas snabbt och nastan fullstandigt (>90%). Biotillgangligheten & omkring
40-60%.
Nifedipine Pharmamatch retard fungerar pa sa sétt att det frigor det aktiva amnet i tarmen i ett
praktiskt taget konstant tempo Over en 16 till 18 timmars period. Darfor &r tabletternalampliga
for administration en gang per dag. Ett nastan konstant tempo av frigérande ger en relativt
konstant koncentration av aktivt &mne i plasma, utan stérre skillnader mellan maximum- och
minimumnivaer.
Det tar lite tid (tidsfordrojning pa 2-4 timmar) innan det aktiva amnet frigors fran Nifedipine
Pharmamatch retard tabletter. Dessutom, liksom &r fallet for alla orala administrationer,
undergdr det aktiva amnet en forsta passage-effekt.
Steady state-koncentrationer nas redan efter administration av den andra tabletten Nifedipine
Pharmamatch retard.
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5.3

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

Samtidig administration av grapefruktjuice reducerar forsta passage-effekten av nifedipin (se
avsnitt 4.5).

De farmakokinetiska egenskaperna hos nifedipin i Nifedipine Pharmamatch retard tabletten ar
linedr i dosomradet 30-180 mg. Baserat pa resultaten fran studiernai bioekvivalens, kan
Nifedipine Pharmamatch retard tabletter 30 mg och 60 mg anses vara bioekvivalenta med
referensprodukten Adalat OROS under fastande och icke-fastande forhallanden.

Eftersom det har visats att Nifedipine Pharmamatch retard tabletter & bioekvivalenta med
nifedipinprodukten Adalat OROS tabletter, kan Nifedipine Pharmamatch retard tabletter alltid
bytas ut mot Adalat OROS tabletter.

Fordelning
Bade nifedipin och dess metaboliter & huvudsakligen bundnatill plasmaproteiner (92-98%).

Metabolism

Nifedipin undergér en forsta passagens-metabolism i levern pa 30-40%.

Nifedipin & nastan helt metaboliserad (> 90%); omkring 70-80% utsdndrasi urinen.

De tva huvudmetaboliterna & pyridin-3-kolsyrametabolit och en 2-hydroxymetyl-pyridin-3-
kolsyrametabolit eller, beroende pa pH-véardet, dess |aktonform. Metaboliterna ar

farmakol ogiskt inaktiva och icke-toxiska.

Elimination

Nifedipin har en kort halveringstid pa ungefar 2 — 4 timmar. Efter frigérande och absorption av
den dlutliga dosen minskar plasmakoncentrationen, och visar samma halveringstid som
observerades vid oral formulering. Hos patienter med leverinsufficiens ar halveringstiden for
elimination tydligt forlangd och den totala clearance & reducerad. | svarafall kan en minskning
av dosen vara ngdvandig.

Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska uppgifter visar inte nagra sarskilda risker for manniska baserat pa konventionella
studier i sBkerhetsfarmakologi, upprepad dostoxicitet, genotoxicitet och karcinogenicitet.

| studier med moss, réttor och kaniner, inducerade en maternell toxisk dos teratogeniska effekter
i vissafall och embryotoxicitet.

FARMACEUTISKA UPPGIFTER

Forteckning 6ver hjélpamnen

karbomer, kolloidal silikondioxid (E551), hypromellos (E464), laktos monohydrat,
magnesiumstearat (E572), metakrylsyra copolymer, makrogol, povidon (E1201), réd jarnoxid
(E172), talk (E533Db), titandioxid (E171)

Inkompatibiliteter

Ej relevant.

Hallbar het

34

Sar skilda forvaringsanvisningar

Forvarasi originalférpackningen.

Forpackningstyp och innehall
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6.6

10.

Kartong med blisterforpackning gjord av PV C/PVDC och aluminiumfolie.
Nifedipine Pharmamatch 60 mg tabletter finns tillgangliga som depottabl etter i
kalenderforpackning med 28 tabletter (2 blisterremsor med 14 tabl etter).
Sarskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Pharmamatch BV

Stationsweg Oost 281D

3930 EB Woudenberg

Nederlanderna

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

RV G 31823 — Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg, depottabl etter

DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

29 november 2004

DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
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MARKNING OCH BIPACK SEDEL
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MARKNING

27144



UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA <YTTRE FORPACKNINGEN>OCH PA
<INNERFORPACKNINGEN>

{FORPACKNINGSTYP}

‘ 1 LAKEMEDLETSNAMN

Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg depottabl etter
Nifedipin

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje tablett innehaller: 30 mg nifedipin

‘ 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Karbomer, kolloidal silikondioxid (E551), hypromellos (E464), |aktos monohydrat, magnesiumstearat
(E572), metakrylsyra copolymer, makrogol, povidon (E1201), rod jarnoxid (E172), talk (E553b) och
titandioxid (E171).

‘ 4. LAKEMEDEL SFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

28 depottabl etter.

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Oral anvandning.
L &s bipacksedeln fére anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARASUTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Innehaller laktos.

8. UTGANGSDATUM

Anvand g efter:

‘ 9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvarasi originalforpackningen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Pharmamatch BV
Stationsweg Oost 281D
3930 EB Woudenberg
Nederlanderna

‘ 12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSAL JNING

‘ 13. BATCHNUMMER

Batchnummer:

‘ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I BLINDSKRIFT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA BLISTER ELLER STRIPS

{FORPACKNINGSTYP}

‘ 1 LAKEMEDLETSNAMN

Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg depottabl etter
Nifedipin.

‘ 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

PM

3. UTGANGSDATUM

Utgangsdatum:

| 4. BATCHNUMMER

Batch:

|5.  OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA <YTTRE FORPACKNINGEN>OCH PA
<INNERFORPACKNINGEN>

{FORPACKNINGSTYP}

‘ 1 LAKEMEDLETSNAMN

Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg depottabl etter
Nifedipin

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje tablett innehaller: 60 mg nifedipin

‘ 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Karbomer, kolloidal silikondioxid (E551), hypromellos (E464), |aktos monohydrat, magnesiumstearat
(E572), metakrylsyra copolymer, makrogol, povidon (E1201), rod jarnoxid (E172), talk (E553b) och
titandioxid (E171).

‘ 4. LAKEMEDEL SFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

28 depottabl etter.

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Oral anvandning.
L &s bipacksedeln fére anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARASUTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Innehaller laktos.

8. UTGANGSDATUM

Anvand g efter:

‘ 9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvarasi originalforpackningen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Pharmamatch BV
Stationsweg Oost 281D
3930 EB Woudenberg
Nederlanderna

‘ 12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSAL JNING

‘ 13. BATCHNUMMER

Batchnummer:

‘ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I BLINDSKRIFT

32/44



UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA BLISTER ELLER STRIPS

{FORPACKNINGSTYP}

‘ 1 LAKEMEDLETSNAMN

Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg depottabl etter
Nifedipin.

‘ 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

PM

3. UTGANGSDATUM

Utgangsdatum:

| 4. BATCHNUMMER

Batch:

|5.  OVRIGT
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BIPACKSEDEL
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BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN
Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg depottabletter
Nifedipin

L as noga igenom denna bickpacksedel innan du borjar anvanda detta |akemedel.

- Sparadenna bipacksedel, du kan behova lésa den igen.

- Omdu har ytterligare fragor vand dig till Iakare eller apotekspersonal.

- Dettalakemedel har ordinerats &t dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &en om de
uppvisar symtom som liknar dina

- Om nagrabiverkningar blir vérre eller om du mérker nagra biverkningar som inte ndmnsi denna
information, kontakta |&kare eller apotekspersonal.

| denna bipacksedel finner du information om:

1 Vad Nifedipine Pharmamatch retard & och vad det anvands for
2 Innan du tar Nifedipine Pharmamatch retard

3. Hur du tar Nifedipine Pharmamatch retard

4. Eventuella biverkningar

5 Hur Nifedipine Pharmamatch retard ska forvaras

6.  Ovrigaupplysningar

1. VAD NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD AR OCH VAD DET ANVANDS FOR
Nifedipine Pharmamatch tabletter kommer i blisterférpackningar med 28 tabletter.

Nifedipin tillhor en grupp lakemedel, sa kallade kal ciumantagonister, som far blodkérl att slappna av
och utvidga sig. Pa sa vis forbéttras blodflodet i hjartat och lemmarna, blodtrycket sinks och smértai
brostkorgen (angina pectoris) forhindras.

- Nifedipine Pharmamatch retard anvénds for att minska forekomsten av tryckande, sméartsam
brostsmérta orsakad av syrebrist i hjartmuskeln (angina pectoris). Nifedipine Pharmamatch retard
kan anvandas for sig s, eller i kombination med ett |1akemedel fran en annan grupp mediciner
som kallas betablockerare.

- Nifedipine Pharmamatch retard anvénds for behandling av hogt blodtryck (hypertoni).

2. INNAN DU TAR NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD

Anvand inte Nifedipine Phar mamatch retard

- om du &r alergisk (6verkanslig) mot nifedipin eller ndgot av 6vrigainnehdlisamnen i Nifedipine
Pharmamatch retard.

- om du &r gravid.

- om du har haft en kollaps som var orsakad av ett hjértproblem (kardiogen chock)

- om du har en fortrangning av stora kroppspul saderna, aorta (aortastenos).

- om du lider av instabil angina pectoris.

- om du haft en hjartattack for mindre 8n en manad sedan.

- om du anvéander 1&kemedlet rifampicin (ett [akemedel som anvands vid vissa

infektionssjukdomar).

Var sarskilt forsiktig med Nifedipine Pharmamatch retard
- om du lider av nedsatt blodflode till fingrar och/eller tar som orsakats av fortrangning av karlen
(ischemi). Nifedipin kan férvarra det minskade bl odfl 6det.
- om du upplever svar brostsmarta, eller om brostsmértan forvarras. | sddanafall bor du slutata
Nifedipine Pharmamatch retard och kontakta din | 8kare.
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- om hjéartats pumpformaga ar otillracklig (hjartsvikt). Nifedipin kan forvérra en redan befintlig
hjértsvikt.

- om du lider av diarré. Tiden som nifedipin & verksam kan forkortas.

- om du har en svér fortrangning i mag-tarmsystemet. Forstoppning (tillt&ppning) kan
forekomma. Nifedipine Pharmamatch retard tabletter far g skrivas ut till dessa patienter.

- om du har en stomi. Om sa & falet far du inte anvanda detta | skemedel .

- vidin vitro fertilisering (IVF). Nifedipin kan minska chansen for befruktning.

- om du har 1&gt blodtryck (hypotoni). Nifedipin kan ytterligare sanka blodtrycket.

- om du har diabetes. Diabetespatienter som anvander Nifedipine Pharmamatch retard kan behtva
anpassa sin kontroll.

- om du anvander andra lakemedel for hogt blodtryck, eftersom dessa |&kemedel kan forhdja
Nifedipine Pharmamatch retards effekt pa blodtrycket.

- om ditt blodtryck fortsétter att Okatrots behandling (malign hypertoni).

Du bor inte anvanda Nifedipine Pharmamatch retard for att behandla en anginaattack nér den intréffar,
men istdllet for att minska férekomsten av angina som du upplever dver en langre tid.

Du bér inte anvanda Nifedipine Pharmamatch retard for sekundér prevention av en hjértattack.

Dosering vid férsamrad leverfunktion
Om din leverfunktion &r 18gre é&n normalt kan din l&8kare foreskriva en lagre dos.

Dosering vid férsamrad njurfunktion

Patienter med njurinsufficiens skainte behGva anpassa dosen.

Patienter som far njurdialys och har mycket hogt blodtryck och liten blodvolym kan uppleva ett
plotsligt fall i blodtrycket om de tar Nifedipine Pharmamatch retard. Om du far njurdialys, konsultera
din l&8kare innan du tar denna medicinen.

Anvéandning hos barn
Nifedipin rekommenderas g till barn

Anvandning av andra lakemedel
Talaom for |18kare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tagit andraldkemedel, i synnerhet
rifampicin, &ven receptfria sadana.

Intag av Nifedipine Pharmamatch retard med mat och dryck

Den blodtryckssankande effekten av nifedipin kan hdjas om man tar |8kemedlet med grapefrukt;juice.
Det rekommenderas att inte dricka grapefruktjuice nér man behandlas med Nifedipine Pharmamatch
retard.

Det rekommenderas att ta Nifedipine Pharmamatch tabletterna pa morgonen med ett glas vatten (inte
grapefruktjuice).

Graviditet och amning
Radfragalakare eller apotekspersonal innan du tar ndgot |akemedel.

Graviditet

Nifedipins sdkerhet under graviditet har inte faststéllts. Nifedipin & kontraindicerad under graviditet
och rekommenderas g for kvinnor som har for avsikt att bli gravidainom den ndrmsta framtiden.
Amning

En liten del nifedipin féljer med brostmjolken. Det &r ¢ kant om detta leder till effekter hos
spadbarnet. Som en forsiktighetsitgard rekommenderas att sluta amma.

K 6rfér méga och anvandning av maskiner
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Nifedipin kan orsaka yrsel, huvudvark, trétthet och illamaende, speciellt i borjan av behandlingen,
efter en andring av medicineringen eller nér det tas med alkohol. Darfor kan formagan att kora bil eller
anvanda maskiner forsamras.

Viktig information om ndgot(ra) innehallsamne(n) i Nifedipine Phar mamatch retard
Nifedipine Pharmamatch retard innehdller laktos. Om din l&kare har sagt att du &r intolerant mot vissa
typer av socker, kontakta din [&kare innan du tar detta |&kemedel.

3. HUR DU TAR NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD

Dosering
Taalltid Nifedipine Pharmamatch retard enligt |akarens anvisningar. Radfragalakare eller
apotekspersonal om du &r osdker.

Den vanligaste initialdosen & en 30mg tablett dagligen. Om nédvandigt kan din 18kare hoja dosen till
90 mg dagligen.

Sa hér tar du tabletten
Du skainte tugga eller bryta tabletterna. Det rekommenderas att ta tabl etterna pa morgonen med ett
glas vatten (inte grapefruktjuice).

Behandlingens tidsperiod
Din lakare bestammer hur 1ang tid behandlingen ska paga. Slutainte med behandlingen i fortid utan att
haradfragat din |akare.

Om du har tagit fér stor mangd av Nifedipine Pharmamatch retard

Om du har tagit for stor mangd av Nifedipine Pharmamatch retard, kontakta omedel bart |&kare eller
apotekspersonal. Eliminering av produkten och dterstallande av stabila kardiovaskuldra férhallanden
kan vara nddvandigt.

Om du tar for mycket nifedipin kan 1agt blodtryck (hypotoni) intréffa, som kan kénnasigen av
symtom som yrsel, illamaende, krékningar, slohet, forvirring, apati, rodnad, syrebrist (hypoxi),
huvudvérk eller roda prickar i ansiktet. S& smaningom kan medvets 6shet intraffa. Okad eller minskad
hjartfrekvens & ocksa symtom pa en dverdos.

Om en dverdos intréffar rekommenderas att patienten |aggs ned med benen i upphéjt 1age t.ex. genom
att anvanda kuddar.

Om du har gléomt att ta Nifedipine Pharmamatch retard

Om du glomt att ta Nifedipine Pharmamatch retard, sd gor det sa snart som majligt. Men, om det
nastan &r tid att ta nésta dos (d.v.s. du hoppade dver en dag), hoppa 6ver den missade dosen och
fortsétt ta medicinen enligt det normala doseringsschemat. Om du &r oséker, kontakta alltid |&kare eller
apotekspersonal.

Tainte dubbel dos for att kompensera for glomd tablett.

Om du dutar att ta Nifedipine Pharmamatch retard

Om du pl6tsligt slutar ta detta lékemedel kan symtomen du hade innan du borjade ta |8kemed| et
kommatillbaka. Om du & osdker, kontakta alltid |8kare eller apotekspersonal.

Om du har ytterligare frégor om detta lakemedel kontakta l&kare eller apotekspersonal .

4. EVENTUELLA BIVERKNINGAR

Liksom allalakemedel kan X orsaka biverkningar men alla anvandare behdver inte fa dem.
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Foljande biverkningar kan intréffa:

Mycket vanliga (fler an 1 av 10 patienter):
huvudvark

- rodnad

- svullnad, framfor allt vristerna och benen

- svindd

- yrsd

- kéndaav tryck i huvudet.

Vanliga (fler an 1 av 100, men férre éan 1 av 10 patienter):
- angina(vid pl6tsligt upphorande av nifedipin)

- oregelbunden hjértrytm (palpitationer)

- hjartsvikt

- trétthet

- forstoppning

- yrsd

- illamaende

- Okad forekomst av eller forvarrad angina

- Okad syrebrist i hjartat, inklusive en hjértattack

- 1&gt blodtryck (hypotoni)

- plotdligt 18gt blodtryck som intraffar nar man stéller sig upp (ortostatisk hypotoni).

Mindre vanliga (fler an 1 av 1.000, men férre an 1 av 100 patienter):

- storningar i hjartrytmen

- Okad kanglighet, framfor allt i armar och ben

- Ogonreaktioner som smértai 6gonen, tillfélliga synstérningar

- ryckande fingrar

- feber under de férsta dagarna efter behandlingens start

- Overgdende 6kning av leverenzymer

- esofagal reflux

- l&kemedelsinducerad leverinfektion

- Okat blodtryck i portavenen hos patienter med alkoholinducerad cirrhos
- nedbrytning av livmoderns slemhinnor (atrofiskt endometrium)

- nedsatt blodflode till fingrar och tar hos patienter med Raynauds syndrom

Sllsynta (fler &n 1 av 10.000, men farre &n 1 av 1.000 patienter):

- hudutdlag

- muskelkramper

- inflammation i tandkottet

- enklump av frammande material i magen (besoar)

- enringautveckling av bréstvavnad hos adre man (gynekomasti)

Mycket séllsynta (farre éan 1 av 10.000 patienter):
sangvatm ng

- depression

- blésor pa huden nér den utsétts for solljus (fototoxicitet)

- plétdig forsamring av njurfunktionen hos patienter med kroniska njurproblem

- svullnad runt 6gonen (periorbitalt ddem)

- ljudi 6ronen (tinnitus).

- fukti lungorna (pulmonért 6dem)

- svimning (synkope)

- hjartblock

- flagning eler fjdlining av hud (exfoliativ dermatit)

- svarablasor pa hud och/eller demhinnor pal&pparna, 6gonen, munnen, nasgangarnaeller
konsorganen (tecken pa Steven-Johnsons syndrom)

- hudutdag (erytema multiforme, pemfigus, fixt |akemedelsutslag, urtikari)
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- minskad produktion av réda blodkroppar (aplastisk anemi)
- Okning av kaliumnivaer i blodet (vid anvandning tillsammans med ett annat |akemedel kallat
propranolol)

Om négra biverkningar blir vérre eller om du marker ndgra biverkningar som inte némnsi denna
information, kontakta |&kare eller apotekspersonal.

5. HUR NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD SKA FORVARAS

Forvaras utom syn- och réckhall for barn.

Anvand inte Nifedipine Pharmamatch retard efter utgangsdatum som anges pa forpackningen efter
“Utgangsdatum”. De tva forsta siffrorna anger manaden, de tva sista anger aret. Utgangsdatumet &r
den sistadagen i angiven manad.

Forvara Nifedipine Pharmamatch retard tabletter i originalférpackningen.

Medicinen skainte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man gor
med mediciner som inte langre anvands. Dessa tgarder ar till for att skydda miljon.

6. OVRIGA UPPLYSNINGAR

Innehallsdeklar ation

- Den aktiva substansen &r nifedipin. Nifedipine Pharmamatch retard 30 mg, depottabl etter
innehdller 30 mg nifedipin per tablett.

- Ovrigainnehdllsamnen &r: karbomer, kolloidal silikondioxid (E551), hypromellos (E464), laktos
monohydrat, magnesiumstearat (E572), metakrylsyra copolymer, makrogol, povidon (E1201), réd
jarnoxid (E172), talk (E533b) och titandioxid (E171).

L akemedlets utseende och for packningsstorlekar
Nifedipine Pharmamatch retard &r depottabletter. Det &r runda, bikonvexa tabletter med en ljusréd
farg.

Nifedipine Pharmamach retard tabletter finnsi kalenderforpackning med 28 tabletter (2 blisterremsor
med 14 tabletter vardera).

Innehavar e av godkannande for forsaljning och tillverkare:
Pharmamatch B.V.

Postbus 82

3930 EB Woudenberg

Nederlanderna

Denna bipacksedel godkandes senast den { MM/AAAA}
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BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN
Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg depottabletter
Nifedipin

L as noga igenom denna bickpacksedel innan du borjar anvanda detta |akemedel.

- Sparadenna bipacksedel, du kan behova lésa den igen.

- Omdu har ytterligare fragor vand dig till Iakare eller apotekspersonal.

- Dettalakemedel har ordinerats &t dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &en om de
uppvisar symtom som liknar dina

- Om nagrabiverkningar blir vérre eller om du mérker nagra biverkningar som inte ndmnsi denna
information, kontakta |&kare eller apotekspersonal.

| denna bipacksedel finner du information om:

1 Vad Nifedipine Pharmamatch retard & och vad det anvands for
2 Innan du tar Nifedipine Pharmamatch retard

3. Hur du tar Nifedipine Pharmamatch retard

4. Eventuella biverkningar

5 Hur Nifedipine Pharmamatch retard ska forvaras

6.  Ovrigaupplysningar

1. VAD NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD AR OCH VAD DET ANVANDS FOR
Nifedipine Pharmamatch tabletter kommer i blisterférpackningar med 28 tabletter.

Nifedipin tillhor en grupp lakemedel, sa kallade kal ciumantagonister, som far blodkérl att slappna av
och utvidga sig. Pa sa vis forbéttras blodflodet i hjartat och lemmarna, blodtrycket sinks och smértai
brostkorgen (angina pectoris) forhindras.

- Nifedipine Pharmamatch retard anvénds for att minska forekomsten av tryckande, sméartsam
brostsmérta orsakad av syrebrist i hjartmuskeln (angina pectoris). Nifedipine Pharmamatch retard
kan anvandas for sig s, eller i kombination med ett |1akemedel fran en annan grupp mediciner
som kallas betablockerare.

- Nifedipine Pharmamatch retard anvénds for behandling av hogt blodtryck (hypertoni).

2. INNAN DU TAR NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD

Anvand inte Nifedipine Phar mamatch retard

- om du &r alergisk (6verkanslig) mot nifedipin eller ndgot av 6vrigainnehdlisamnen i Nifedipine
Pharmamatch retard.

- om du &r gravid.

- om du har haft en kollaps som var orsakad av ett hjértproblem (kardiogen chock)

- om du har en fortrangning av stora kroppspul saderna, aorta (aortastenos).

- om du lider av instabil angina pectoris.

- om du haft en hjartattack for mindre 8n en manad sedan.

- om du anvéander 1&kemedlet rifampicin (ett [akemedel som anvands vid vissa

infektionssjukdomar).

Var sarskilt forsiktig med Nifedipine Pharmamatch retard
- om du lider av nedsatt blodflode till fingrar och/eller tar som orsakats av fortrangning av karlen
(ischemi). Nifedipin kan férvarra det minskade bl odfl 6det.
- om du upplever svar brostsmarta, eller om brostsmértan forvarras. | sddanafall bor du slutata
Nifedipine Pharmamatch retard och kontakta din | 8kare.
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- om hjéartats pumpformaga ar otillracklig (hjartsvikt). Nifedipin kan forvérra en redan befintlig
hjértsvikt.

- om du lider av diarré. Tiden som nifedipin & verksam kan forkortas.

- om du har en svér fortrangning i mag-tarmsystemet. Forstoppning (tillt&ppning) kan
forekomma. Nifedipine Pharmamatch retard tabletter far g skrivas ut till dessa patienter.

- om du har en stomi. Om sa & falet far du inte anvanda detta | skemedel .

- vidin vitro fertilisering (IVF). Nifedipin kan minska chansen for befruktning.

- om du har 1&gt blodtryck (hypotoni). Nifedipin kan ytterligare sanka blodtrycket.

- om du har diabetes. Diabetespatienter som anvander Nifedipine Pharmamatch retard kan behtva
anpassa sin kontroll.

- om du anvander andra lakemedel for hogt blodtryck, eftersom dessa |&kemedel kan forhdja
Nifedipine Pharmamatch retards effekt pa blodtrycket.

- om ditt blodtryck fortsétter att Okatrots behandling (malign hypertoni).

Du bor inte anvanda Nifedipine Pharmamatch retard for att behandla en anginaattack nér den intréffar,
men istdllet for att minska férekomsten av angina som du upplever dver en langre tid.

Du bér inte anvanda Nifedipine Pharmamatch retard for sekundér prevention av en hjértattack.

Dosering vid férsamrad leverfunktion
Om din leverfunktion &r 18gre é&n normalt kan din l&8kare foreskriva en lagre dos.

Dosering vid férsamrad njurfunktion

Patienter med njurinsufficiens skainte behGva anpassa dosen.

Patienter som far njurdialys och har mycket hogt blodtryck och liten blodvolym kan uppleva ett
plotsligt fall i blodtrycket om de tar Nifedipine Pharmamatch retard. Om du far njurdialys, konsultera
din l&8kare innan du tar denna medicinen.

Anvéandning hos barn
Nifedipin rekommenderas g till barn

Anvandning av andra lakemedel
Talaom for |18kare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tagit andraldkemedel, i synnerhet
rifampicin, &ven receptfria sadana.

Intag av Nifedipine Pharmamatch retard med mat och dryck

Den blodtryckssankande effekten av nifedipin kan hdjas om man tar |8kemedlet med grapefrukt;juice.
Det rekommenderas att inte dricka grapefruktjuice nér man behandlas med Nifedipine Pharmamatch
retard.

Det rekommenderas att ta Nifedipine Pharmamatch tabletterna pa morgonen med ett glas vatten (inte
grapefruktjuice).

Graviditet och amning
Radfragalakare eller apotekspersonal innan du tar ndgot |akemedel.

Graviditet

Nifedipins sdkerhet under graviditet har inte faststéllts. Nifedipin & kontraindicerad under graviditet
och rekommenderas g for kvinnor som har for avsikt att bli gravidainom den ndrmsta framtiden.
Amning

En liten del nifedipin féljer med brostmjolken. Det &r ¢ kant om detta leder till effekter hos
spadbarnet. Som en forsiktighetsitgard rekommenderas att sluta amma.

K 6rfér méga och anvandning av maskiner
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Nifedipin kan orsaka yrsel, huvudvark, trétthet och illamaende, speciellt i borjan av behandlingen,
efter en andring av medicineringen eller nér det tas med alkohol. Darfor kan formagan att kora bil eller
anvanda maskiner forsamras.

Viktig information om ndgot(ra) innehallsamne(n) i Nifedipine Phar mamatch retard
Nifedipine Pharmamatch retard innehdller laktos. Om din l&kare har sagt att du &r intolerant mot vissa
typer av socker, kontakta din [&kare innan du tar detta |&kemedel.

3. HUR DU TAR NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD

Dosering
Taalltid Nifedipine Pharmamatch retard enligt |akarens anvisningar. Radfragalakare eller
apotekspersonal om du &r osdker.

Den vanligaste initialdosen & en 30mg tablett dagligen. Om nédvandigt kan din 18kare hoja dosen till
90 mg dagligen.

Sa hér tar du tabletten
Du skainte tugga eller bryta tabletterna. Det rekommenderas att ta tabl etterna pa morgonen med ett
glas vatten (inte grapefruktjuice).

Behandlingens tidsperiod
Din lakare bestammer hur 1ang tid behandlingen ska paga. Slutainte med behandlingen i fortid utan att
haradfragat din |akare.

Om du har tagit fér stor mangd av Nifedipine Pharmamatch retard

Om du har tagit for stor mangd av Nifedipine Pharmamatch retard, kontakta omedel bart |&kare eller
apotekspersonal. Eliminering av produkten och dterstallande av stabila kardiovaskuldra férhallanden
kan vara nddvandigt.

Om du tar for mycket nifedipin kan 1agt blodtryck (hypotoni) intréffa, som kan kénnasigen av
symtom som yrsel, illamaende, krékningar, slohet, forvirring, apati, rodnad, syrebrist (hypoxi),
huvudvérk eller roda prickar i ansiktet. S& smaningom kan medvets 6shet intraffa. Okad eller minskad
hjartfrekvens & ocksa symtom pa en dverdos.

Om en dverdos intréffar rekommenderas att patienten |aggs ned med benen i upphéjt 1age t.ex. genom
att anvanda kuddar.

Om du har gléomt att ta Nifedipine Pharmamatch retard

Om du glomt att ta Nifedipine Pharmamatch retard, sd gor det sa snart som majligt. Men, om det
nastan &r tid att ta nésta dos (d.v.s. du hoppade dver en dag), hoppa 6ver den missade dosen och
fortsétt ta medicinen enligt det normala doseringsschemat. Om du &r oséker, kontakta alltid |&kare eller
apotekspersonal.

Tainte dubbel dos for att kompensera for glomd tablett.

Om du dutar att ta Nifedipine Pharmamatch retard

Om du pl6tsligt slutar ta detta lékemedel kan symtomen du hade innan du borjade ta |8kemed| et
kommatillbaka. Om du & osdker, kontakta alltid |8kare eller apotekspersonal.

Om du har ytterligare frégor om detta lakemedel kontakta l&kare eller apotekspersonal .

4. EVENTUELLA BIVERKNINGAR

Liksom allalakemedel kan X orsaka biverkningar men alla anvandare behdver inte fa dem.
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Foljande biverkningar kan intréffa:

Mycket vanliga (fler an 1 av 10 patienter):
huvudvark

- rodnad

- svullnad, framfor allt vristerna och benen

- svindd

- yrsd

- kéndaav tryck i huvudet.

Vanliga (fler an 1 av 100, men férre éan 1 av 10 patienter):
- angina(vid pl6tsligt upphorande av nifedipin)

- oregelbunden hjértrytm (palpitationer)

- hjartsvikt

- trétthet

- forstoppning

- yrsd

- illamaende

- Okad forekomst av eller forvarrad angina

- Okad syrebrist i hjartat, inklusive en hjértattack

- 1&gt blodtryck (hypotoni)

- plotdligt 18gt blodtryck som intraffar nar man stéller sig upp (ortostatisk hypotoni).

Mindre vanliga (fler an 1 av 1.000, men férre an 1 av 100 patienter):

- storningar i hjartrytmen

- Okad kanglighet, framfor allt i armar och ben

- Ogonreaktioner som smértai 6gonen, tillfélliga synstérningar

- ryckande fingrar

- feber under de férsta dagarna efter behandlingens start

- Overgdende 6kning av leverenzymer

- esofagal reflux

- l&kemedelsinducerad leverinfektion

- Okat blodtryck i portavenen hos patienter med alkoholinducerad cirrhos
- nedbrytning av livmoderns slemhinnor (atrofiskt endometrium)

- nedsatt blodflode till fingrar och tar hos patienter med Raynauds syndrom

Sllsynta (fler &n 1 av 10.000, men farre &n 1 av 1.000 patienter):

- hudutdlag

- muskelkramper

- inflammation i tandkottet

- enklump av frammande material i magen (besoar)

- enringautveckling av bréstvavnad hos adre man (gynekomasti)

Mycket séllsynta (farre éan 1 av 10.000 patienter):
sangvatm ng

- depression

- blésor pa huden nér den utsétts for solljus (fototoxicitet)

- plétdig forsamring av njurfunktionen hos patienter med kroniska njurproblem

- svullnad runt 6gonen (periorbitalt ddem)

- ljudi 6ronen (tinnitus).

- fukti lungorna (pulmonért 6dem)

- svimning (synkope)

- hjartblock

- flagning eler fjdlining av hud (exfoliativ dermatit)

- svarablasor pa hud och/eller demhinnor pal&pparna, 6gonen, munnen, nasgangarnaeller
konsorganen (tecken pa Steven-Johnsons syndrom)

- hudutdag (erytema multiforme, pemfigus, fixt |akemedelsutslag, urtikari)
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- minskad produktion av réda blodkroppar (aplastisk anemi)
- Okning av kaliumnivaer i blodet (vid anvandning tillsammans med ett annat |akemedel kallat
propranolol)

Om négra biverkningar blir vérre eller om du marker ndgra biverkningar som inte némnsi denna
information, kontakta |&kare eller apotekspersonal.

5. HUR NIFEDIPINE PHARMAMATCH RETARD SKA FORVARAS

Forvaras utom syn- och réckhall for barn.

Anvand inte Nifedipine Pharmamatch retard efter utgangsdatum som anges pa forpackningen efter
“Utgangsdatum”. De tva forsta siffrorna anger manaden, de tva sista anger aret. Utgangsdatumet &r
den sistadagen i angiven manad.

Forvara Nifedipine Pharmamatch retard tabletter i originalférpackningen.

Medicinen skainte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man gor
med mediciner som inte langre anvands. Dessa tgarder ar till for att skydda miljon.

6. OVRIGA UPPLYSNINGAR

Innehallsdeklar ation

- Den aktiva substansen &r nifedipin. Nifedipine Pharmamatch retard 60 mg, depottabl etter
innehdller 60 mg nifedipin per tablett.

- Ovrigainnehdllsamnen &r: karbomer, kolloidal silikondioxid (E551), hypromellos (E464), laktos
monohydrat, magnesiumstearat (E572), metakrylsyra copolymer, makrogol, povidon (E1201), réd
jarnoxid (E172), talk (E533b) och titandioxid (E171).

L akemedlets utseende och for packningsstorlekar
Nifedipine Pharmamatch retard &r depottabletter. Det &r runda, bikonvexa tabletter med en ljusréd
farg.

Nifedipine Pharmamach retard tabletter finnsi kalenderforpackning med 28 tabletter (2 blisterremsor
med 14 tabletter vardera).

Innehavar e av godkannande for forsaljning och tillverkare:
Pharmamatch B.V.

Postbus 82

3930 EB Woudenberg

Nederlanderna

Denna bipacksedel godkandes senast den { MM/AAAA}
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