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ZALU APRAKSTS
1. ZALU NOSAUKUMS
Norvasc 5 mg tabletes
Norvasc 10 mg tabletes
2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Aktiva viela ir amlodipins (Amlodipinum) (amlodipina besilata veida).
Katra Norvasc 5 mg tablete satur 5 mg amlodipina.
Katra Norvasc 10 mg tablete satur 10 mg amlodipina.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Tabletes

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

Hipertensija

Amlodipins indicets ka pirmas kartas lidzeklis hipertensijas arst€Sanai, un to var lietot
arterialas hipertensijas monoterapija lielakai dalai pacientu. NepiecieSamibas gadijuma
arterialas hipertensijas korekcijai amlodiptnu var lietot kombingta terapija kopa ar tiazidu
grupas diurétiskiem lidzekliem, alfa blokatoriem, beta adrenoblokatoriem un angiotensinu
konvertgjosa enzima (AKE) inhibitoriem.

Koronara sirds slimiba
Amlodipins ir indic@ts, lai samazinatu vajadzibu péc revaskularizacijas un hospitalizacijas
sakara ar stenokardiju.

Stabila stenokardija

Amlodipins indicéts ka pirmas kartas Iidzeklis miokarda i§€mijas arsteéSanai, ko radijusi
koronaro asinsvadu stabila obstrukcija (izraisot stabilu stenokardiju) un/vai vazospazma/
vazokonstrikcija (Princmetala jeb varianta stenokardija).

Amlodipinu var lietot gadijumos, kad kliniskas izpausmes norada uz iespg&jamu
vazospastisku/ vazokonstrikttvu komponentu, kaut vazospazma/ vazokonstrikcija nav
pieradita. Amlodipinu var lietot vienu pasu monoterapijas veida vai kombinacija ar citiem
antianginaliem medikamentiem pacientiem, kuriem stenokardija izradijusies refraktara pret
nitratiem un/ vai adekvatam beta blokatoru devam.

4.2 Devas un lietoSanas veids
Pieaugusiem

Sakuma deva ir 5 mg amlodipina vienu reizi diena. Devu var palielinat Iidz 10 mg (maksimala
deva), atkariba no pacienta reakcijas uz terapiju.
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LietoSana gados vecakiem cilvekiem
Gados vecakiem cilvékiem ir nepiecieSsama mazaka sakuma deva- 2,5 mg diena. Terapiju
turpina ar parastam devam.

LietoSana bérniem ar hipertensiju vecumda no 6 lidz 17 gadiem: ieteicama antihipertensiva
iekskigi lietojama deva bérniem vecuma no 6 Iidz 17 gadiem ir 2,5 mg vienu reizi
diena ka sakuma deva, ko var palielinat [idz 5 mg, ja 4 ned€lu laika netiek sasniegts
velamais asinsspiediens. Pediatriskiem pacientiem deva virs 5 mg diena nav pétita
(skatit apakSpunktu 5.1 ,,Farmakodinamiskas Ipasibas” un 5.2 ,,Farmakoking&tiskas
pasibas”). Pacientiem, kuri jaunaki par 6 gadiem, amlodipina efektivitate
asinsspiediena pazeminasana nav zinama.

Stm zalém amlodipina 2,5 mg deva nav iesp&jama.
Lieto$ana pacientiem ar aknu mazspéeju

Pacientiem ar aknu funkcijas trauc€jumiem lietoSanas deva ir jasamazina uz pusi (Skatit
apakSpunktu 4.4 “Ipasi bridinajumi un piesardzibas pasakumi’).

LietoSana pacientiem ar nieru mazspg&ju
Nieru mazspgjas pacientiem ording parastas amlodipina devas. Amlodipina koncentracijas
Itmenis plazma nekorel€ ar nieru mazspgjas pakapi. Amlodipins nepaklaujas hemodializei.

4.3. Kontrindikacijas

Norvasc kontrindicets pacientiem ar:
- paaugstinatu jutibu pret dihidropiridina atvasinajumiem, amlodipinu vai jebkuru no
paligvielam;
-smagu hipotensiju;
-Soku (tai skaita kardiogénu Soku);
-kreisa ventrikula obstrukciju (pieméram, ar izteiktu aortalo stenozi);
-hemodinamiski nestabilu sirds mazspg&ju p&c akiita miokarda infarkta.

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana
Amlodipina drosiba un efektivitate pie hipertensijas krizes nav izverteta.

Pacienti ar sirds mazspéju

Pacienti ar sirds mazspé&ju jaarstg, ieveérojot piesardzibu. liglaiciga, placebo kontroléta
petijuma pacientiem ar smagu sirds mazspeju (III un I'V pakape péc NYHA), plausu tiiskas
gadijumu biezums bija lielaks amlodipina grupa, salidzinot ar placebo, bet tas nebija saistits
ar sirds mazspgjas pasliktinasanos (skatit apakSpunktu 5.1 ,,Farmakodinamiskas tpasSibas”).

Pacienti ar aknu mazspéju

Amlodipina eliminacijas pusperiods pacientiem ar trauc€tu aknu funkciju ir pagarinats;
rekomendacijas dozgSanai nav vél izstradatas. Tadel amlodipins $adiem pacientiem
parakstams piesardzigi.

Gados vecaki pacienti

Gados vecakiem pacientiem deva japaaugstina uzmanigi (skatit apakSpunktu 5.2
.Farmakokingtiskas Tpasibas”).

Pacienti ar nieru mazspéju

Amlodipinu §iem pacientiem var parakstit parastas devas. Amlodipina koncentracija plazma
nav atkariga no nieru mazspgjas pakapes. Amlodipinu nevar izvadit dializes cela.
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Sis zales satur laktozi. Pacienti ar reti sastopamiem parmantotiem traucgjumiem, ka
galaktozes nepanesiba, Lapp laktazes deficits vai glikozes-galaktozes malabsorbcija, $is zales
nedrikst lietot.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi
Citu zalu ietekme uz amlodipinu

CYP3A4 inhibitori. Gados jauniem pacientiem lietojot amlodipinu lidztekus CYP3A4
inhibitoram eritromicinam un gados vecakiem pacientiem — lidztekus diltiazémam,
amlodipina koncentracija plazma paaugstinajas, attiecigi, par 22% un 50%. Tacu §Ts atrades
kltniska nozime nav skaidra. Nevar izslégt, ka CYP3A4 spécigi inhibitori (piem.,
ketokonazols, itrakonazols, ritonavirs) varétu amlodipina koncentraciju plazma paaugstinat
lielaka mera neka diltiazéms. Amlodipins kombinacija ar CYP3A4 inhibitoriem jalieto
uzmanigi. Tom@r nav zinots par nelabvéligiem atgadijumiem, ko var€tu saistit ar $adu
mijiedarbibu.

CYP3A4 inducétaji. Nav datu par CYP3 A4 inducétaju ietekmi uz amlodipinu. CYP3A4
inducétaju (piem., rifampicina, asinszales preparatu) Iidztekus lieto§ana var pazeminat
amlodipina koncentraciju plazma. Amlodipins kombinacija ar CYP3A4 inducgtajiem jalieto
uzmanigi.

Kliniskos mijiedarbibas pétijumos cimetidins, aluminija/magnija salus saturo$s antacids
lidzeklis vai sildenafils neietekméja amlodipina farmakokingtiku.

Amlodipina lietoSana kopa ar greipfriitiem vai greipfriitu sulu nav ieteicama, jo daziem
pacientiem var palielinaties zalu biopieejamiba, ka rezultata var pastiprinaties asinsspiedienu
pazeminosais efekts.

Amlodipina ietekme uz citam zalém

Amlodipina hipotensivais efekts pastiprina citu hipotensivo lidzeklu asinsspiedienu
pazeminoso efektu.

Klmiskos mijiedarbibas p&tijumos amlodipins neietekmégja atorvastatina, digoksina, etanola
(alkohola), varfarina vai ciklosporina farmakokingtiku.

Laboratoriskos parametrus amlodipins neietekme.
4.6 Griitnieciba un zidiSana

Gritnieciba
Amlodipina lietoSanas drosiba griitniecibas perioda cilvékam nav zinama.

Dzivnieku reprodukcijas petijumos amlodipinam nav novérota nekada cita toksiska iedarbiba
ka tikai dzemdibu aizkav&joss un dzemdibas paildzinoss efekts zurkam, kuram ievaditas

devas, kas 50 reizes parsniedz maksimalo ieteicamo devu cilvékam.

Griitniecém zales ordin€ vienigi tad, ja nav drosakas alternativas un slimiba rada lielaku risku
matei un auglim neka arstésana.

Beérna zidisana
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Nav zinams, vai amlodipins izdalas mates piena. Jaizlemj, vai turpinat/ partraukt b&rna
zidiSanu vai turpinat/ partraukt amlodipina lietoSanu, nemot véra mates piena nozimigumu
b&rnam un amlodipina terapijas nozimigumu matei.

4.7 Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Amlodipins var nedaudz vai méreni ietekmé&t sp&ju vadit transportlidzekli un apkalpot
mehanismus. Ja pacients, lietojot amlodipinu, jit reiboni, galvassapes, nespeku vai sliktu
diisu, vinam var biit paléninata reakcija.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Amlodipina terapijas laika noverotas un zinotas talak min&tas nevélamas blakusparadibas ar
$adu biezumu: loti biezi (=1/10); biezi (=1/100 lidz <1/10); retak (=1/1 000 [idz <1/100); reti
(=21/10.000 Iidz <1/1.000); loti reti (<1/10.000) un nav zinams (nevar noteikt p&c pieejamiem
datiem).

Organu sistemu klase BieZums Nevélamas blakusparadibas
Asins un limfatiskas sistemas | Loti reti Leikopeénija, trombocitopénija
traucejumi
Imiinas sistémas traucéjumi | Loti reti Alergiskas reakcijas
Vielmainas un uztures Loti reti Hiperglikemija
trauceéjumi
Psihiskie traucejumi Retak Bezmiegs, garastavokla svarstibas (tostarp
nemiers), depresija
Reti Apjukums
Nervu sistemas traucéjumi Biezi Miegainiba, galvas reibSana, galvassapes
(seviski arst€§anas sakuma)
Retak Tremors, disgeizija, gibonis, hipestézija,
parestezija
Loti reti Hipertonija, periféra neiropatija
Acu bojajumi Retak Redzes traucgjumi (tostarp diplopija)
Ausu un labirinta bojajumi Retak Dzinkstona ausis
Sirds funkcijas traucejumi Retak Sirdsklauves
Loti reti Miokarda infarkts, aritmija (tostarp

bradikardija, ventrikulara tahikardija un
atriju fibrilacija)

Asinsvadu sistemas Biezi Pietvikums
traucéjumi Retak Hipotensija
Loti reti Vaskulits
Elposanas sistemas Retak Elpas trukums, rintts
traucéjumi, kriiSu kurvja un | Loti reti Klepus
videnes slimibas
Kunga-zarnu trakta Biezi Sapes védera, slikta disa
traucéjumi Retak Vemsana, dispepsija, veédera izejas

traucgjumi (tostarp caureja un
aizciet€jums), sausa mute

Loti reti Pankreatits, gastrits, smaganu hiperplazija
Aknu un/vai Zults izvades Loti reti Hepatits, dzelte, paaugstinats aknu enzimu
sistemas traucéjumi Iimenis*
Adas un zemadas audu Retak Alopgcija, purpura, adas krasas zudums,

hiperhidroze, nieze, izsitumi, eksantéma
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bojajumi Loti reti Angioneirotiska tiiska, multiforma eritema,
natrene, eksfoliativs dermatits, Stivensa-
DzZonsona sindroms, Kvinkes tiiska

Loti reti Fotosensitivitate

Skeleta-muskulu un Biezi Potisu pietuikums

saistaudu sistémas bojajumi | Retak Artralgija, mialgija, muskulu krampyji,
muguras sapes

Nieru un urinizvades Retak Urinacijas trauc€jumi, niktiirija, bieza

sistémas traucéjumi urinacija

Reproduktivas sistemas Retak Impotence, ginekomastija

trauceéjumi un kriits slimibas

Visparéji traucéjumi un Biezi Tiiska, nespeks

reakcijas ievadiSanas vieta Retak Sapes kriitis, ast€nija, sapes, savargums

Izmeklejumi Retak PienemsSanas svara, svara zudums

* Pa lielakai dalai sakara ar holestazi
4.9 Pardozesana
Datu par cilvekiem, kas ar noltiku pardozgjusi preparatu, ir maz.

Simptomi

Pasreiz zinamie dati liecina, ka ievérojama pardozgsana var izraisit plasu periféru
vazodilataciju un iespgjamu reflektoru tahikardiju. Tika zinots par izteiktu un iespgjams
ilgstosu sist€misku hipotensiju lidz pat Sokam ar fatalu iznakumu.

Arstésana

Ja amlodipina pardozeéSanas rezultata iestajas klmiski izteikta hipotensija, aktivi jauztur
kardiovaskularas sist€mas funkcijas, proti, biezi japarbauda sirdsdarbiba un elposana, uz
augsu japace] kajas un jaseko cirkul&josa skidruma apjomam un izdalita urina daudzumam.

Asinsvadu tonusa atjaunoS$anai un asinsspiediena normaliz&€Sanai var ievadit vazokonstriktivu
l1dzekli, ja vien tas nav kontrindic&ts. Kalcija kanalu blokades efektu noveérsanai var véna
ievadit kalcija glikonatu.

Dazos gadijumos var biit noderiga kunga skaloSana. Aktivétas ogles lietoSana veseliem
brivpratigajiem nekavéjoties vai divu stundu laika p&c amlodipina 10 mg lietoSanas biitiski
samazinaja amlodipina absorbciju.

Ta ka amlodipins izteikti saistas ar olbaltumvielam, dialize nedos efektu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: Kalcija kanalu blokatori.

ATK kods: COSCAO1.

Amlodipins ir kalcija jonu transmembranas pliismas inhibitors (I€no kanalu blokators jeb
kalcija jonu antagonists) un tas kave kalcija jonu iekltiSanu sirds un asinsvadu muskulattiras
S$tnas.

Amlodipina hipotensivas darbibas pamata ir ta tiesa relaksgjosa ietekme uz asinsvadu
gludajiem muskuliem. Mehanisms, kada veida amlodipins novers stenokardiju, nav pilnigi
skaidrs, bet zinams, ka tas reducg€ kopgjo i§€misko slodzi ar sadu divejadu iedarbibu:
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1) amlodipins paplaSina periferas arteriolas un tadgjadi reducé kopgjo perifero pretestibu
(pecslodzi), kas japarvar sirdij. Ta ka sirdsdarbibas frekvence saglabajas nemainiga,
sada sirds atslodze samazina energijas patérinu miokarda un miokarda prasibu péc
skabekla;

2) amlodipina darbibas mehanisms iespgjams ietver ar koronaro artériju un koronaro
arteriolu dilataciju - gan neskartos, gan i§émiskos sirds apvidos. Sadas dilatacijas
rezultata pieaug skabekla piegade miokardam pacientiem ar koronaro art€riju spazmu
(Princmetala jeb varianto stenokardiju) un pavajinas smekeSanas izraisita koronara
vazokonstrikcija.

Hipertensijas pacientiem reizi diena lietota deva uz 24 stundam nodrosina kliniski butisku
asinsspiediena pazeminajumu ka gulus, ta stavus. Ta ka zalu iedarbiba sakas 1&énam, tad
amlodipina terapijai nav raksturiga akiita hipotensija.

Stenokardijas pacientiem amlodipins, lietots reizi diena, palielina kop&jo slodzes toleranci,
pagarina laika intervalu 11dz stenokardijas lekmes sakumam un ST segmenta depresijai par
1 mm, ka arT samazina gan stenokardijas lekmju biezumu, gan gliceriltrinitrata tablesu
paterinu.

Amlodipina lietosana nav izraistjusi nekadus nelabveéligus metaboliskos efektus, ne arT lipidu
sastava parmainas plazma un to var lietot bronhialas astmas, cukura diab&ta un podagras
pacientu arsteSanai.

LietoSana pacientiem ar koronaro sirds slimibu (KSS)

Amlodipina ietekme uz kardiovaskularo saslimstibu un mirstibu, ka arT koronaras
aterosklerozes un miegarteriju aterosklerozes attistibu vertéta PREVENT pétijjuma
(Prospective Randomized Evaluation of the Vascular Effects of NORVASC Trial ). ST daudzos
centros veikta, randomizéta, “dubultakla”, placebo kontroléta petijuma gaita tris gadus tika
novéroti 825 pacienti ar angiografiski verificétu koronaro sirds slimibu. Saja populacija bija
pacienti ar parciestu miokarda infarktu (MI) (45%), pétijuma sakuma izdaritu perkutano
transluminalo koronaro angioplastiju (PTKA) (42%) un pacienti ar stenokardiju anamnéze
(69%). KSS smagums bija robezas no 1 asinsvada slimibas (45% visu pacientu) lidz 3+
asinsvadu slimibai (21%). Pacienti ar nekontrol&tu asinsspiedienu (DAS > 95 mm Hg)
petijuma netika ieklauti. LEmumus par smaga kardiovaskulara atgadijuma faktiem pienéma
“masketa” galarezultatu novertéSanas komisija. Lai gan redzama efekta uz koronaro arteériju
bojajuma progreséSanas tempu nebija, tom&r amlodipina ietekme parstaja pieaugt miegartériju
intimas un medijas biezums. Ar amlodipinu arstétiem pacientiem biitiski samazinajas (-31%)
kopgjais galarezultatu raditajs, kura ietilpa kardiovaskularas naves gadijumi, MI, insulti,
PTKA, koronaro artériju Suntésanas operacijas (CABG), hospitalizacijas gadijumi sakara ar
nestabilu stenokardiju un sastréguma sirds mazsp&jas pasliktinasanas gadijumi. Tapat
amlodipina grupa novéroja nozimigu (- 42%) revaskularizacijas procediiru (PTKA un CABG)
skaita samazinasanos. Amlodipina grupa salidzinajuma ar placebo grupu bija mazak (-33%)
hospitalizacijas gadijjumu nestabilas stenokardijas del.

Amlodipina efektivitate kltnisko gadijumu novérSana pacientiem ar koronaro sirds slimibu
(KSS) tika izverteta neatkariga, daudzos centros veikta, randomizeta, ,,dubultakla”, placebo
kontrol&ta petijuma ar 1997 pacientiem. 2 gadus ilga petijuma Comparision of Amlodipine vs
Enalapril to Limit Occurences of Thrombosis (CAMELOT), papildus standarta terapijai ar
statiniem, beta- blokatoriem, diur&tiskiem Iidzekliem un acetilsalicilskabi, 663 pacienti tika
arsteti ar amlodipinu 5-10mg un 655 san€ma placebo. Dati par efektivitati ir iek]auti
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1. tabula. Rezultati parada, ka amlodipina lietoSana ir saistita ar mazaku hospitalizacijas
gadijumu skaitu stenokardijas un revaskularizacijas procediiru del pacientiem ar KSS.

1.tabula. Nozimigu klisko rezultatu biezums CAMELOT pétijuma

CAMELOT
Kliiskie rezultati Amlodipins Placebo Riska samazinajums
N (%) (N=663) (N=655) %

(p-vertiba)

Jauktais CV 110 151 31%
galapunkts* (16.6) (23.1) (0.003)
Hospitalizacija 51 84 42%
stenokardijas (7.7) (12.8) (0.002)
gadijuma
Koronara 78 103 27%
revaskularizacija (11.8) (15.7) (0.033)

*1) CAMELOT pétijuma definéts ka kardiovaskulara nave, nefatals miokarda infarkts,
reanimacijas pasakumi p&c sirds apstasanas, koronara revaskularizacija, hospitalizacija
stenokardijas un sastréguma sirds mazspé&jas gadijuma, fatals vai nefatals insults vai Tslaiciga
i8€miska lekme (Transient ischemic attack- TIA), jebkura periféras vaskularas slimibas
(Peripheral vascular disease- PVD) diagnoze subjektiem, kuriem ta agrak nav bijusi
diagnosticeta, vai jebkura procediiras uzsaksana PVD arstéSanai.

2) Jauktais CV (kardiovaskularais) galapunkts bija primarais efektivitates galapunkts
CAMELOT peétijuma.

Terapija koronaro notikumu novérsanai (ALLHAT)

Randomizéts dubultakls saslimstibas- mirstibas pétijums ,,Antihipertenzivas un lipidu-
pazeminosas terapijas p&tijums koronaro notikumu noversanai” (Antihypertensive and Lipid-
Lowering Treatment to Prevent Heart Attack Trial (ALLHAT)) tika veidots, lai salidzinatu
jaunako zalu terapiju: ka pirmas linijas terapija amlodipins 2,5 — 10 mg/diena (kalcija kanalu
blokators) vai lisinoprils 10 — 40 mg/diena (AKE inhibitors) salidzinajuma ar tiazidu grupas
diurgtiku hlortalidonu 12,5 — 25 mg/diena pacientiem ar vieglu vai mérenu hipertensiju.

Kopuma 33 357 hipertensijas pacientu 55 gadu vecuma vai vecaki, tika randomizeti un
noveroti vidgji 4,9 gadus. Pacientiem bija vismaz viens no koronaras sirds slimibas riska
faktoriem, ieskaitot: bijis miokarda infarkts vai insults (> 6 ménesi pirms ieklauSanas) vai
dokumentgta cita aterosklerotiska kardiovaskulara slimiba (kopuma 51,5%), 2. tipa cukura
diabets (36,1%), ABLH < 35 mg/dl (11,6%), elektrokardiografiski vai ehokardiografiski
diagnosticeta kreisa kambara hipertrofija (20,9%), Sobrid smekejoss (21,9%).

Primara galapunkta bija ieklauta fatala koronara sirds slimiba vai nefatals miokarda infarkts.
Nebija statistiski ticamas atSkiribas primaraja galapunkta starp amlodipina un hlortalidona
bazetu terapiju: relativais risks 0,98 95%, ticamibas intervals [0,90-1,07], p=0,65. Turklat
nebija butiskas atskiribas kop&jo gadijumu mortalitateé starp amlodipina un hlortalidona bazetu
terapiju: relativais risks 0,96 95%, ticamibas intervals [0,89-1,02], p=0,20.

Lietosana pacientiem ar sirds mazspéju

Hemodinamikas p&tijumi un kontrol&ti kliniskie p&tijumi par slodzes toleranci pacientiem ar
NYHA 1I-1V klases sirds mazsp&ju liecina, ka, vert§jot p&c slodzes panesibas, kreisa ventrikula
izsviedes tilpuma un kliniskas simptomatikas, amlodipins neizraisa kliniska stavokla
pasliktinasanos.
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Placebo kontroléta petijuma (PRAISE), novertgjot III-1V klases (pec NYHA) sirds mazsp&jas
pacientus, kuri sanéma digokstnu, diurétikas un angiotensinu konvertgjosa enzima (AKE)
inhibitorus, amlodipins nepaaugstinaja mirstibas risku vai kop&jo mirstibas un saslimstibas
risku pacientiem ar sirds mazspgju.

Sekojosa, ilglaiciga, placebo kontroléta amlodipina petijuma (PRAISE — 2) pacientiem ar Il un
T klases (p&c NYHA) sirds mazsp&ju bez i§€miskas sirds slimibas klmiskajam izpausmém un
objektivas atrades, kuri san@ma nemainigas AKE inhibitoru, digoksina un diur&tisko lidzeklu
devas, amlodipins neietekm&ja ne kop&jo, ne kardiovaskularo mirstibu. Saja populacija
amlodipina lietoSana bija saistita ar lielaku plausu tuskas gadijumu skaitu, kaut ar1
salidzinajuma ar placebo grupu sirds mazspgjas pasliktinasanas gadijumu skaita zina
statistiski nozimigas atSkiribas nebija.

LietoSana pediatriskiem pacientiem (vecuma no 6 lidz 17 gadiem)

Petijums, kura tika iesaistiti 268 b&rni vecuma no 6 Iidz 17 gadiem ar domingjosu sekundaru
hipertensiju un kura tika salidzinatas amlodipina 2,5 mg un 5 mg devas ar placebo, paradija,
ka abas devas samazinaja sistolisko spiedienu ievérojami vairak neka placebo. Atskiriba starp
abam devam bija statistiski nenozimiga.

Amlodipina ietekme ilgtermina uz augSanu, pubertati un vispargjo attisttbu nav pétita. Tapat
nav izveértta amlodipina lietoSanas bérna vecuma ietekme ilgtermina, lai samazinatu
saslimstibu un mirstibu pieaugusa cilvéka dzives laika.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija

P&c terapeitisku devu lietoSanas per os amlodipins labi uzsiicas, maksimalo [Tmeni asints
sasniedzot 6-12 stundas p&c devas lietoSanas. Amlodipina absoliita biopieejamiba ir 64-80%
robezas. Izplatibas tilpums ir aptuveni 21 L/kg.

In vitro petijumos noskaidrots, ka ap 97,5 % cirkul&josa amlodipina ir saistiti ar plazmas
proteTniem.

Uztura uznemsana amlodipia uzstuikSanos neietekme.

Biotransformacija/ eliminacija

Eliminacijas pusperiods no plazmas ir 35-50 stundas, un tas saglabajas nemainigs, lietojot
vienu devu diena. Stabils [tmenis plazma tiek sasniegts p&c 7-8 lietoSanas dienam.
Amlodipins tiek aknas intensivi metabolizets lidz neaktiviem metabolitiem; 10% zalu
neparveidota forma un 60% - metabolitu forma izdalas ar urinu.

Lietosana gados vecakiem cilvekiem

Laiks, kada amlodipins sasniedz maksimalo koncentraciju plazma, gados vecakiem cilvékiem
un gados jauniem cilvékiem ir vienads. Gados vecakiem cilvékiem amlodipina klirensam ir
tendence samazinaties, rezultata pieaugot AUC un eliminacijas pusperiodam. AUC un
eliminacijas pusperioda picaugums sastréguma sirds mazsp€jas pacientiem bija atbilstoss §Ts
grupas pacientu vecumam (skatit apak$punktu 4.4 , Ipasi bridindjumi un piesardziba
lietosana”).

LietoSana bérniem

Farmakokingtiskie petijumi populacija tika veikti 74 hipertensiviem b&rniem vecuma no 12
ménesiem Iidz 17 gadiem (34 pacienti vecuma no 6 lidz 12 gadiem un 28 pacienti vecuma no
13 Iidz 17 gadiem), kuri sanéma amlodipinu devas no 1,25 mg Iidz 20 mg vienu vai divas
reizes diena. Tipiskais peroralais klirenss (CL/F) b&rniem vecuma no 6 lidz 12 gadiem un
pusaudziem vecuma no 13 Iidz 17 gadiem bija attiecigi 22,5 un 27,4 L/h z€niem un 16,4 un
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21,3 L/h meiteném. Starp individiem tika noverota augsta ekspozicijas dazadiba. Zinojumi par
lietosanu b&rniem, kuri jaunaki par 6 gadiem, ir ierobezoti.

5.2 Prekliniskie dati par droSibu

Karcinogeneze

Zurkas un peles terapija kopa ar baribu divus gadus sanéma amlodipinu 0,5, 1,25 un

2,5 mg/kg/diena, karcinogenézes esamiba $aja petijuma netika pieradita. Augstaka deva
(zurkam dubulti* un pelém atbilstosi augstakai ieteicamai kliniskai devai 10 mg apréekinot uz

mg/m?) bija tuvu augstakai panesamai devai pelém, bet ne zurkam.

Mutagenéze
P&tijumi par mutagenézi neuzradija zalu efektu ne génu, ne hromosomu limen.

Fertilitate

Zurkam, kuras tika arstétas ar amlodipinu (t&vini 64 dienas un matites 14 dienas pirms
parosanas) deva Iidz 10 mg/kg/diena (kas bija 8 reizes* vairak par augstako ieteicamo devu
cilvékiem 10 mg aprékinot uz mg/m?), netika pieradits nelabvéligs efekts uz auglibu.

* Pamatojoties uz pacienta svaru 50 kg.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1 Paligvielu saraksts

Mikrokristaliska celuloze, beziidens kalcija hidrogenfosfats, natrija cietes glikolats, magnija
stearats.

6.2 Nesaderiba

Nav nozimiga.

6.3 Uzglabasanas laiks

4 gadi.

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Uzglabat beérniem nepieejama un neredzama vieta.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Pa 10 tabletem PVH/ PVdH/ Aluminija folijas blisteros.
Kartona kastite 3 blisteri (30 tabletes).

6.6 Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un noradijumi par sagatavosanu
lietoSanai

Nav 1pasu prasibu.
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7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Pfizer Limited

Ramsgate Road, Sandwich,

Kent CT13 9NJ

Lielbritanija

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

Norvasc 5 mg tabletes: 97-0600

Norvasc 10 mg tabletes: 97-0601

9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

03.12.1997./17.01.2008.

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

2009. gada decembris.
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