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ZALU APRAKSTS Astra Zeneca@
Versija: CDS October 2006

1. ZALU NOSAUKUMS

Plendil 5 mg ilgstoSas darbibas tabletes
Plendil 10 mg ilgstoSas darbibas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 ilgstosas darbibas tableté ir 5 vai 10 mg felodipina (felodipinum).
1 tablete satur 28 mg laktozes.
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Ilgstosas darbibas tabletes.

5 mg tabletes: roza, apalas, abpusgji izliektas, ar apzim&jumu A/Fm viena pusé un ar
apzim&jumu 5 otra pus€; diametrs ir 9 mm.

10 mg tabletes: sarkanbriinas, apalas, ar apziméjumu A/FE viena pusé un ar apzZim&jumu
10 otra pusg; diametrs ir 9 mm.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Hipertensija.
Stabila slodzes stenokardija.

4.2. Devas un lietoSanas veids

IlgstoSas darbibas tabletes lieto reizi diena, v€lams no rita. Tabletes janorij, uzdzerot
tideni, bet tas nedrikst sakost vai saspiest. IlgstoSas darbibas tabletes var lietot tuk$a dasa
vai kopa ar vieglu maltiti ar zemu tauku un oglhidratu saturu.

Hipertensija

Deva japielago individuali. ArstéSana jasak ar 5 mg reizi diena. Parasta deva ir 5 mg reizi
diena. NepiecieSsamibas gadijuma var paliclinat devu vai pievienot Plendil citu
antihipertensivu lidzekli. Parasta uzturos$a deva ir 5 1idz 10 mg vienu reizi diena. Daziem
pacientiem, pieméram, gados veciem pacientiem, pietickama deva var biit 2,5 mg reizi
diena.
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Stenokardija
Deva japielago individuali. Arsté8ana jasak ar 5 mg reizi dienda, nepiecieSamibas
gadijuma devu palielinot Iidz 10 mg reizi diena.

Berniem
Pieredze par lietoSanu bérniem ir nepietickama.

4.3. Kontrindikacijas

Gritnieciba.

Zinama palielinata jutiba pret felodipinu vai kadu citu preparata sastavdalu.
Dekompenséta sirds mazspéja.

Akiits miokarda infarkts

Nestabila stenokardija.

4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lietosana

Felodipinins Iidzigi ka citi efektivi arteriolu paplasSinataji retos gadijumos var radit
hipotensiju, kas jutigiem pacientiem var izraisit miokarda ish€miju, aortas stenozi,
hronisku obstruktivu kardiomiopatiju, kreisa kambara disfunkciju.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Vienlaiciga lietosana kopa ar vielam, kas iedarbojas uz citohroma P450 3A4 enzimu
sisttmu, var ietekmét dihidropiridina kalcija antagonistu, pieméram, felodipina,
koncentraciju plazma.

Novérots, ka enzimu inhibitori (pieméram, cimetidins, ertitromicins, itrakonazols,
ketokonazols un dazi flavonoidi, kas ir greipfriitu sulas sastava) var palielinat felodipina
koncentraciju plazma. Enzimu induktori (piem&ram, fenitoins, karbamazepins,
rifampicins, barbiturati) var samazinat felodipina koncentraciju plazma. Felodipins var
palielinat takrolima koncentraciju. Vienlaicigas lietoSanas gadijuma jakontrolé takrolima
koncentracija seruma, un var but nepiecieSams pielagot takrolima devu. Felodipins
neietekmé ciklosporina koncentraciju plazma. Felodipina augsta saistiSanas pakape ar
plazmas olbaltumvielam, Skiet, neietekmé citu intensivi saistoSos zalu, piem&ram,
varfarina, nesaistitas dalas.

4.6. Griitnieciba un zidi§ana

Plendil nedrikst lietot griitniecibas laika.

Felodipins izdalas ar mates pienu. Ja mate lieto terapeitisku felodipina devu, visdrizak tas
neatstas negativu ietekmi uz bérnu. Nav pietickamas pieredzes par arst€Sanu ar felodipinu
zidisanas laika, lai novértétu risku bérnam. Tade] Plendil nav ieteicams lietot zidiSanas
laika.
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4.7. letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Ta ka arstéSanas laika ar Plendil var rasties reibonis un nogurums, tas janem véra
gadijumos, kad nepiecieSama liela uzmaniba, pieméram, vadot transportlidzeklus vai
apkalpojot iekartas.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

Lidzigi ka citi arteriolu paplasinataji, felodipins var izraisit pietvikumu, galvassapes,
sirdsklauves, reiboni un nogurumu. Lielaka dala So reakciju ir atkarigas no devas un
paradas arst€Sanas sakuma vai péc devas palielinaSanas. Parasti Sadas reakcijas ir
parejosas un laika gaitd mazinas.

Tapat ka ar citiem dihidropiridiniem, var paradities devas atkarigs potiSu pietikums. Tas
ir saistits ar prekapilaru vazodilataciju un nav saistits ar kadu vispar&ju skidruma aizturi.
Tapat ka ar citiem kalcija antagonisitiem, pacientiem ar izteiktu gingivitu/periodontitu
zinots par smaganu palielinaSanas gadijumiem. No smaganu palielinaSanas var izvairities
vai noverst to, ripigi veicot zobu higiénu.

Klmisko pétjumu laika, ka ar1 pécmarketinga pieredzg ir zinotas S$adas nevélamas
blakusparadibas.

Blakusparadibu biezums ir definéts sada veida:
biezi (>1/100), retak (>1/1000 un <1/100), reti (<1/1000 un >1/10000) un loti reti
(<1/10000).
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1.tabula Blakusparadibas

Sastopamibas bieZums | Organu sistéma Blakusparadiba

Biezi Nervu sistemas traucéjumi: Galvassapes
Adas un  zemddas  audu | Pietvikums
bojajumi:
Asinsvadu sistemas traucéjumi: | Periféra tuska

Retak Sirds funkcijas traucéjami: Sirdsklauves, tahikardija
Nervu sistemas traucéjumi: Parestézijas, reibonis
Kunga-zarnu trakta | Slikta dasa, sapes védera
traucejumi.
Adas un  zemadas  audu | Eksantéma, nieze
bojajumi:
Vispareji traucejumi: Nogurums

Reti Sirds funkcijas traucéjami: Sinkope
Kunga-zarnu trakta | VemSana
traucejumi.
Skeleta-muskuju un saistaudu | Artralgija, mialgija
sistemas bojajumi:
Nervu sistemas traucéjumi: Impotence/seksuala
Psihiskie traucéjumi disfunkcija
Adas un  zemddas  audu | Natrene
bojajumi:

Loti reti Kunga-zarnu trakta | Smaganu hiperplazija,
traucéjumi.: gingivits
Aknu un/vai Zultscelu | Palielinats aknu enzimu
traucéjumi.: Iimenis
Adas  un  zemadas  audu | Fotosensitizacija,
bojajumi: leikocitoklastisks vaskulits
Nieru un urincelu traucéjumi: | Pollakiiirija
Vispareji traucejumi: Palielinatas jutibas

reakcijas, drudzis

4.9. Pardozéesana

Simptomi

PardozeSana var izraisit spécigu periféro asinsvadu paplasinasanos ar izteiktu hipotensiju

un dazkart bradikardiju.

Arstéesana

Aktiveta ogle, ja nepiecieSams — kunga skalosana.
Smagas hipotensijas gadijuma javeic simptomatiska arstéSana.

Pacients janovieto gulus stavokli ar augSup paceltam kajam. Gadijuma, ja radusies ar1
bradikardija, intravenozi jaievada 0,5 — 1 mg atropina. Ja ar to nav pietiekami, ar infliziju
(pieméram, glikozes, fiziologiska skiduma vai dekstrana) japalielina plazmas tilpums. Ja
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ar augstak mingtajiem pasakumiem nav pietiekami, var lietot simpatomimétiskas zales, ar
domingjosu iedarbibu uz a1 -adrenoreceptoriem.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas Ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: kalcija antagonists; ATK kods: CO8C A02.

Felodipins (Plendil) ir kalcija antagonists, ar augsti selektivu iedarbibu uz asinsvadiem,
pazemina sist€misko asinsvadu pretestibu, pazemina arterialo asinsspiedienu. Felodipins,
ietekméjot kalcija kanalus Stinas membrana, nomac asinsvadu gludas muskulatiiras $tinu
elektrisko un kontraktilo aktivitati. Augstas selektivitates dé] pret gludas muskulatiiras
Sinam arteriolas, felodipins terapeitiska deva tiesi neietekmé sirds kontraktilitati vai
vadisanu. Ta ka felodipins neiedarbojas uz venozu tonusu vina iedarbiba nav saistita ar
ortostatisko hipotensiju.

Felodipinam piemit natrijurétiska un diurétiska iedarbiba. Tas nover§ sals un tdens
aizturi.

Felodipins ir efektivs dazadas hipertenesijas pakapes arst€Sana . Lai sasniegtu lielaku
antihipertensivo efektu, felodipinu var lietot gan monoterapija vai kombinacija ar citiem
antihipertensiviem lidzekliem, piem&ram, beta-adrenoreceptoru blokatoriem, diurétikiem,
AKE-inhibitoriem. Felodipins samazina gan sistolisko, gan diastolisko asinsspiedienu, un
to var izmantot izol€tas sistoliskas hipertensijas arstéSana.

Felodipins nodroSina antihipertenzivo efektu ari lietojot kopa ar nesteroidiem
pretiekaisuma lidzekliem (NSPL).

Felodipinam piemit pretstenokardijas iedarbiba, jo tas uzlabo lidzsvaru starp skabekla
piegadi un nepieciesamibu miokardam. Felodipins mazina koronaro asinsvadu pretestibu
un uzlabo asins plismu un skabekla piegadi miokardam, jo tas paplasina gan epikardialas
art€rijas, gan arteriolas. Felodipins efektivi novérS koronaro asinsvadu spazmas.
Samazinot sistémisko asinsspiedienu, felodipins samazina kreisa kambara pecslodzi un
miokarda pieprasijumu péc skabekla.

Felodipins uzlabo slodzes toleranci un mazina stenokardijas Iekmju biezumu pacientiem
ar stabilu slodzes stenokardiju. Pacientiem ar vazospastisku stenokardiju felodipins
mazina gan simptomatisku, gan bezsimptomu miokarda ishémiju. Pacientiem ar stabilu
stenokardiju felodipinu var lietot monoterapija vai kombinacija ar citiem beta
blokatoriem.

Felodipins ir efektivs, un to labi panes piecaugusi pacienti neatkarigi no vecuma un rases,
arT gadijumos, kad pacientam ir vél citas slimibas, piem&ram, sastréguma sirds mazspgja,
astma vai cita obstruktiva plausu slimiba, trauc€ta nieru darbiba, cukura diabéts, podagra,
hiperlipidémija, Reino slimiba un parstadita niere. Felodipins neietekmé glikozes limeni
asinis vai lipidu spektru.
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Darbibas mehanisms un vieta

Galvena felodipina farmakodinamiska ipasSiba ir ta izteikta vaskulara nevis miokarda
selektivitate. Gludie muskuli arterialajos pretestibas asinsvados ir 1paSi jutigi pret
felodipinu. Felodipins kavé asinsvadu gludo muskulu Siinu elektrisko un kontraktilo
aktivitati, iedarbojoties uz Stinu membranas esosajiem kalcija kanaliem.

Hemodinamiska iedarbiba

Felodipina galvena hemodinamiska iedarbiba ir kop€jas periféro asinsvadu pretestibas
samazina$ana, kas izraisa asinsspiediena samazinasanos. Sis efekts ir atkarigs no devas
lieluma. Parasti asinsspiediena samazinasanas ir novérojama 2 stundu laika péc pirmas
peroralas devas, iedarbiba ilgst vismaz 24 stundas un minimalas/maksimalas
koncentracijas attieciba parasti ir virs 50%.

Felodipina koncentracijas plazma pozitivi korele ar kop€jas periferas pretestibas un
asinsspiediena samazinasanos.

letekme uz sirdsdarbibu

Terapeitiskas devas felodipins neiedarbojas uz sirds kontraktilitati, atrioventrikularo
vadamibu vai refraktaro periodu. Pacientiem ar sirds mazsp&ju felodipins labvéligi
ietekmé kreisa kambara darbibu, ka tas noteikts ar izsviedes frakciju vai sistoles tilpumu,
un tas neizraisa neirohormonalu aktivitati. Tomér Skiet, ka felodipins neietekmé dzivildzi.
Pacientiem ar hipertensiju vai stenokardiju Plendil var izmantot ari traucétas kreisa
kambara darbibas gadijuma.

Antihipertensiva terapija ar felodipinu saistita ar nozimigu ieprieksS eksist€joSas kreisa
kambara hipertrofijas regresiju.

letekme uz nieru darbibu

Ta ka felodipins mazina filtréta natrija reabsorbciju kanalinos, tam piemit natrijurétiska
un diurétiska iedarbiba. Tas nover$ sals un tdens aizturi, kas nové€rota, lietojot citus
vazodilatatorus. Felodipins neietekm@ diena izdalita kalija daudzumu. Felodipins mazina
nieru asinsvadu pretestibu. Normals glomerularas filtracijas atrums nemainas. Felodipins
neietekmé albumina izdaliSanos ar urinu.

Pacientiem, kas pé€c nieru parstadiSanas sanem ciklosporinu, felodipins samazina
asinsspiedienu un uzlabo gan nieru asinsriti, gan glomerularas filtracijas atrumu.
Felodipins var uzlabot arT agrino nieru transplantata darbibu.

Dati par mirstibu/saslimstibu

HOT (Hipertensijas optimala terapija) pétijjuma tika pétita ietekme uz smagiem
kardiovaskulariem trauc€jumiem (t.i., akiits miokarda infarkts, insults un kardiovaskulara
nave) saistiba ar diastoliska asinsspiediena mérkiem < 90 mmHg, < 85 mmHg un < 80
mmHg un sasniegto asinsspiedienu, izmantojot felodipinu ka pamata terapiju.

Kopuma vidgji 3,8 gadus (3,3 — 4,9 gadus) tika noveéroti 18 790 pacienti ar hipertensiju
(DAS 100 - 115 mmHg) vecuma no 50 — 80 gadiem. Felodipins tika izmantots
monoterapija vai kopa ar beta blokatoru un/vai AKE inhibitoru, un/vai diurétisku lidzekli.
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P&tijuma tika noverota labveliga ietekme uz SAS un DAS, kas pazeminajas lidz, attiecigi
139 un 83 mmHg. DAS pazeminasanas no 105 mmHg lidz 83 mmHg nozimé, ka
iesp&jams novérst piecus Iidz desmit smagus kardiovaskularus traucgjumus uz katriem
1000 pacientiem, kas arsteti 1 gadu. Tas nozimée, ka risks samazinas par 30%. Aktiva
asinsspiediena pazeminasana bija Ipasi labvéliga pacientu apakSgrupai ar cukura diab&tu.

STOP-2 pétijuma (Swedish trial in Old Patients with Hypertension-2), kas veikts 6614
pacientiem 70 — 84 gadu vecuma, pieradits, ka dihidropiridina grupas kalcija
antagonistiem piemit tada pati profilaktiska ietekme uz kardiovaskularo mirstibu un
saslimstibu ka citiem biezi lietotiem antihipertensiviem lidzekliem — AKE inhibitoriem,
beta blokatoriem un diurétiskiem lidzekliem.

Ir ierobezota Kkliisko pétijumu pieredze par felodipina lietoSanu bérniem ar hipertensiju.
Randomizgta, dubultakla, 3 ned€lu ilga, paral€lu grupu pétijuma b&rniem vecuma no 6 -
16 gadiem ar primaru hipertensiju salidzinaja antihipertensivo iedarbibu péc felodipina
25 mg (n=33), 5 mg (n=33) un 10 mg (n=31) lietoSanas vienu reizi diena ar placebo
(n=35). Felodipina efektivitate samazinat asisnsspiedienu b&rniem vecuma no 6 -16
gadiem pétijuma nepieradijas.

Felodipina ietekme uz augSanu, pubertati un vispargjo attistibu ilgstosas lietoSanas laika
nav pétita. Antihipertensivas terapijas efektivitate ilgstosSas lietoSanas gadijuma ka
terapija berniba, lai samazinatu kardiovaskularo saslimstibu un mirstibu pieaugusajiem,
ar1 nav pieradita.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija un izkliede

Lietojot felodipinu ilgstosas darbibas tabletgs, tas pilniba uzsiicas kunga-zarnu trakta.
Felodipina sisteémiska pieejamiba ir aptuveni 15%, un ta nav atkariga no devas. Ar
plazmas olbaltumiem saistas aptuveni 99% felodipina, parsvara ar albuminiem.

Ilgstosas darbibas tabletes rada pagarinatu felodipina uzsiikSanas laiku. Tas nodroSina
vienmeérigu felodipina koncentraciju plazma terapeitiskas robezas 24 stundu garuma.
Koncentracija plazma ir tiesi proporcionala devam terapeitiskas robezas 2.5 — 10 mg.

Metabolisms un elimindcija

Felodipins tiek metabolizéts aknas, un visi konstattie metaboliti ir neaktivi. Felodiptnam
ir augsts klirenss, vid€ji 1200 ml/min. IlgstoSas arsteSanas laika uzkrasanas risks
nepastav.

Gados veciem pacientiem un pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu ir mazaks klirenss,
kas palielina felodipina koncentraciju plazma. Pacientiem ar nieru darbibas
trauc€jumiem, tostarp tadiem, kam tiek veikta hemodialize, felodipina farmakokinétika
nav izmainita.

Aptuveni 70% lietotas devas izdalas metabolitu veida ar urinu, atlikusi dala izdalas ar
izkarnjjumiem. Mazak neka 0,5% devas konstateti nemainita veida urina.
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Vienas devas (5 mg ilgstoSas darbibas felodipins) farmakokinétikas p&tijuma ar noteiktu
bérnu skaitu vecuma no 6 -16 gadiem (n=12) tieSu saistibu starp vecumu un AUC, Cyax
un felodipina pussabruksanas periodu nepierada.

5.3. Prekliniskie dati par drosibu

Reproduktiva toksicitate

Auglibas un vispargjas reproduktivas spejas petijuma zurkam, kas arstétas ar felodipinu,
tika novérota dzemdibu paildzinasanas, kas izraisija smagas dzemdibas/biezakus auglu un
nesen dzimus$u mazulu naves gadijumus grupas, kas sanéma vid€jas un lielas devas. Sie
efekti tika saistiti ar lielu felodipina devu inhibgjoSo ietekmi uz dzemdes kontraktilitati.
Terapeitisku devu grupa zurkam auglibas trauc&jumus nenovéroja.

Reproduktivitates petijumos truSiem tika noverota no devas atkariga, atgriezeniska piena
dziedzeru palielinasanas vecakiem un no devas atkarigas pirkstu patologijas augliem.
Sadas anomalijas radas gadijumos, kad felodipins tika lietots agrina augla attistibas
perioda (pirms 15. griitniecibas dienas).

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Karnauba vasks, hidroksipropilceluloze, hidroksipropilmetil-celuloze, laktoze,
mikrokristaliska celuloze, polietilenglikols, polioksil 40 hidrogenéta ricinella,
propilgallats, natrija aluminija silikats un natrija stearilfumarats, sarkanbriinais dzelzs
oksids (E 172), dzeltenais dzelzs oksids (E 172) un titana dioksids (E 171).

6.2. Nesaderiba

Nav mingéta.

6.3. UzglabaSanas laiks

3 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 30°C.

6.5. lepakojuma veids un saturs

Tablesu pudelite
30 tabletes
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6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavo$anu
lietoSanai

Nav minéti.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

AstraZeneca AB

151 85 Sodertalje, Zviedrija

8. REGISTRACIJAS NUMURI

ligstosas darbibas tabletes pa 5 mg 98-0305

ligstosas darbibas tabletes pa 10 mg: 98-0304

9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

ligstosas darbibas tabletes pa 5 mg: 20.05.98./ 18.12.2003./ 02.02.2009.
ligstosas darbibas tabletes pa 10 mg: 20.05.98./ 18.12.2003./ 02.02.2009.
10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

2009.gada decembris
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