SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Adalat Oros 30 mg foroatoflur

2. INNIHALDSLYSING
Hver fordatafla inniheldur nifedipin 30 mg (i fordamassa (matrix), sem inniheldur 33 mg).

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver 30 mg fordatafla inniheldur 23,9 mg natriumklérid, sem jafngildir 9,4 mg af natrium.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Fordatafla.

Fordatoflur 30 mg: Hringlaga, kuptar, bleikar, med gati eftir leysigeisla & annarri hlid, merktar
Adalat 30 & hinni hlidinni.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Langvarandi stodug hjartadng.

Haprystingur.

Raynauds heilkenni.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Lyfjagjof
Til inntoku.

Skammtar

Fullordnir:
30-120 mg & dag. Skammtar eru einstaklingsbundnir.

Virka efnid i Adalat Oros er i skel sem ekki leysist upp en losar lyfid smatt og smatt svo pad geti
frasogast. begar pvi er lokid skilst tom tofluskelin Gt Gr likamanum og getur pvi sést i haegdum.

Toflurnar skal taka i heilu lagi 4samt vokva, 6h&d maltid. Hvorki ma brjota toflurnar né mylja. Fordast
skal neyslu greipaldinsafa samtimis inntoku taflnanna (sja kafla 4.5).

Born:
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun nifedipins hja bérnum yngri en 18 éra. Fyrirliggjandi
upplysingar um notkun nifedipins vid h&prystingi er lyst i kafla 5.1.

Aldradir:
Byggt & upplysingum um lyfjahvorf er ekki naudsynlegt ad adlaga skammtastaerd Adalat Oros hja
sjuklingum eldri en 65 ara.



Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi:

Fylgjast parf naid med sjuklingum med veegt, midlungi eda alvarlega skerta lifrarstarfsemi og
naudsynlegt getur verid ad minnka skammta. Lyfjahvorf nifedipins hafa ekki verid rannsékud hja
sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4 og 5.2).

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi.
Byggt & upplysingum um lyfjahvorf er engin porf & skammtaadldgun fyrir sjuklinga med skerta
nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2).

4.3 Frabendingar

Ekki ma taka Adalat Oros ef eftirfarandi er til stadar:
- Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna (sja kafla 4.4 og 6.1).
Lagur slagaedablodprystingur.
Vid lost.
Ostddug hjartadng
Brad kransadastifla (sidustu 4 vikurnar).
Nifedipin méa ekki nota samtimis rifampisini par sem o6vist er hvort styrkur nifedipins i plasma
sé naegjanlegur til ad verkun naist, vegna ensim virkingar (sja kafla 4.5).
- Ef til stadar er Kocks bladra (asgarnarraufun eftir endaparms- og ristilndm)

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Geeta parf vartoar vid skémmtun lyfsins hjé sjuklingum med
- mjog lagan bléaprysting (slagbilsprystingur minni en 90 mmHg)
- stadfesta hjartabilun
- alvarleg 6saoarprengsli.

Eins og & vio um onnur lyf ar éuppleysanlegum efnum skal geeta varudar hja sjuklingum med alvarleg
prengsli i meltingarvegi, par sem teppandi einkenni geta komid fram. I einstaka tilvikum hafa komid
fram teppandi einkenni &n sogu um meltingarépeegindi.

I einstaka tilvikum getur myndast hnykill Gr héri og trefjum (bezoar), sem hugsanlega parf ad fjarlaegja
med skurdadgerd.

I tengslum vid réntgenrannsoknir med barium sem skuggaefni getur nifedipin ranglega gefid jakveeda
svorun (t.d. fyrirferd sem talkud er sem sepi).

Fylgjast parf ndid med bloédprystingi, einnig pegar nifedipin er gefid med magnesium sulfati i blazed,
vegna hettunnar & verulegu bl6dprystingsfalli sem skadad geeti modur og barn.

Fylgjast skal naid med sjuklingum med veegt, midlungi eda alvarlega skerta lifrarstarfsemi og
naudsynlegt getur verid ad minnka skammta. Lyfjahvorf nifedipins hafa ekki verid rannsékud hja
sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2 og 5.2). Nota & pvi nifedipin med varid
hja sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi.

EKkKi skal nota nifedipin @ medgongu nema kliniskt astand konunnar kalli & nifedipin medferd.
Eingdngu skal nota nifedipin hja peim konum sem eru med alvarlegan haprysting sem ekki er haegt ad
medhdndla med hefdbundinni medferd (sja kafla 4.6).

Ekki er melt med notkun nifedipins medan a brjéstagjof stendur par sem greint hefur verid fra
seytingu pess i méourmjolk og ahrifin af frasogi pess litla magns af nifedipini eru 6pekkt (sja kafla
4.6).

Nifedipin umbrotnar fyrir tilstilli cytokrom P450 3A4 kerfisins. Lyf sem vitad er ad hamla eda virkja
petta ensimkerfi geta pvi breytt fyrstu umferd um lifur eda Gthreinsun nifedipins (sja kafla 4.5).

Lyf sem hamla virkjun cytokrom P450 3A4 og geta pvi aukid styrk nifedipins i plasma eru t.d.:
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syklalyf i flokki makrolida (t.d. erythromycin)
HIV-préteasahemlar (t.d. ritonavir)

sveppalyf i flokki azéla (t.d. ketokdnazol)
punglyndislyfin nefazédon og flioxetin
KinGpristin/dalfépristin

valpraicsyra

cimetidin

Vid samtimis gjof framangreindra lyfja skal fylgjast vel med blédprystingi og ef purfa pykir skal ihuga
ad minnka nifedipin skammta:

Lyfid inniheldur 9,4 mg af natrium. Aukning & dagskammti i 120 mg af nifedipini pydir inntoku allt ad
37,6 mg af natrium. Petta jafngildir 1,88% af daglegri hAmarksinntoku natriums sem er 2 g fyrir
fullordna skv. radleggingum Alpjédaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

Vardandi notkun fyrir sérstaka sjuklingahopa, sjé kafla 4.2.
4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Lyf sem hafa ahrif & nifedipin:

Nifedipin umbrotnar fyrir tilstilli cytokrém P450 3A4 kerfisins badi i slimhimnu parma og lifrinni.
Lyf sem vitad er ad hamla eda 6rva petta ensimkerfi geta pvi breytt fyrstu umferd um lifur (gefin til
inntdku) eda uthreinsun nifedipins (sja kafla 4.4).

pegar nifedipin er gefid samhlida eftirtdldum lyfjum skal taka tillit til umfangs milliverkana og hve
lengi peer vara:

Rifampisin

Rifampisin er 6flugur cytokrom P450 3A4 6rvi. Vid samtimis gjof rifampisins minnkar adgengi
nifedipins verulega og par med verkun pess. Pvi ma ekki nota nifedipin samhlida rifampisini (sja kafla
4.3).

Vid samtimis gjof eftirtaldra veegra til i medallagi 6flugra cytokrém P450 3A4 hemla skal fylgjast vel
med blo6dprystingi og hugsanlega parf ad minnka nifedipin skammta (sja kafla 4.2):

syklalyf i flokki makroélida (t.d. erythromycin)
HIV préteasahemlar (t.d. riténavir)

sveppalyf i flokki azdla (t.d. keték6nazdl)
punglyndislyfin nefaz6don og fldoxetin
kinupristin/dalfopristin

valpréicsyra

cimetidin

Syklalyf i flokki makroélida (t.d. erythrémycin)

Engar rannséknir hafa verid gerdar & milliverkunum nifedipins og syklalyfja i flokki makrdlida. bekkt
er ad syklalyf i flokki makroélida hamla cytékrom P450 3A4 midludum umbrotum annarra lyfja. bvi er
ekki haegt ad utiloka haekkun & plasmapéttni nifedipins pegar lyfin eru gefin samtimis (sja kafla 4.4).
pott azithromycin sé skylt syklalyfjum i flokki makrélida ad byggingu hamlar pad ekki CYP3A4.

HIV préteasahemlar (t.d. ritonavir)

Klinisk rannsokn & hugsanlegum milliverkunum nifedipins og akvedinna HIV préteasa hemla hefur
ekki verid gerd. bekkt er ad lyf i pessum flokki hamla cytokrom P450 3A4 kerfid. Ad auki hefur verid
synt fram & a0 lyf i pessum flokki hamla cytékréom P450 3A4 midludu umbroti nifedipins in vitro. bvi
er ekki haegt ad utiloka tdluverda haekkun & plasmapéttni nifedipins pegar pessi lyf eru gefin samtimis
nifedipini vegna minnkadra umbrota i fyrstu umferd um lifur og minnkads brotthvarfs (sja kafla 4.4).
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Sveppalyf i flokki azéla (ketokdénazol)

Klinisk rannsokn & hugsanlegum milliverkunum nifedipins og akvedinna sveppalyfja i flokki azéla
hefur ekki verid gerd. bekkt er ad lyf i pessum flokki hamla cytokrom P450 3A4. begar pau eru tekin
inn med nifedipini verdur talsverd aukning & adgengi nifedipins vegna minnkunar & umbrotum lyfsins
i fyrstu umferd um lifur (sja kafla 4.4).

Flaoxetin

Klinisk rannsokn & hugsanlegum milliverkunum milli nifedipins og flGoxetins hefur ekki verid gerd.
Komid hefur fram ad flioxetin hamlar cytokrokm P450 3A4 midludum umbrotum nifedipins in vitro.
pvi er ekki haegt ad utiloka aukna plasmapéttni nifedipins pegar lyfin eru gefin saman (sja kafla 4.4).

Nefazodon

Klinisk rannsokn & hugsanlegum milliverkunum nifedipins og nefazédons hefur ekki verid gerd. bekkt
er ad nefazddon hamlar cytékrom P450 3A4 midludum umbrotum annarra lyfja. bvi er ekki hagt ad
utiloka aukna plasmapéttni nifedipins pegar pessi lyf eru gefin saman (sja kafla 4.4).

Kinapristin/Dalfopristin
Samtimis notkun kinGpristins/dal6pristin og nifedipins getur aukid plasmapéttni nifedipins (sja kafla
4.4).

Valproicsyra

Engar formlegar rannsoknir hafa verid gerdar til ad rannsaka hugsanleg ahrif milliverkana milli
nifedipins og valpréicsyru. bar sem komid hefur i 1jés ad valproicsyra, vegna ensimhémlunar, eykur
plasmapéttni kalsiumgangaloka sem eru likir ad byggingu og nifedipin, er ekki haegt ad Gtiloka aukna
plasmapéttni nifedipins og par af leidandi aukna verkun (sja kafla 4.4).

Cimetidin
Vegna hémlunar & cytokrom P450 3A4 eykur cimetidin plasmapéttni nifedipins og getur aukid
bléaprystingslaekkandi ahrif pess (sja kafla 4.4).

Frekari rannsoknir

Cisaprid
Samtimis gjof cisaprids og nifedipins getur aukid plasmapéttni nifedipins.

Flogaveikilyf sem 6rva cytokrom P450 3A4 eins og fenytdin, karbamazepin og fendbarbital

Fenytoin drvar cytokrom P450 3A4 kerfid. Vid samtimis notkun fenytoins og nifedipins minnkar
adgengi nifedipins og par af leidandi dregur Ur verkun pess. begar badi lyfin eru notud saman, parf ad
fylgjast med verkun nifedipins og ef naudsyn krefur atti ad ihuga ad auka skammta nifedipins. Ef
skammtar nifedipins eru auknir, parf hugsanlega ad minnka skammta nifedipins pegar
fenytdinmedferd er hatt.

Engar formlegar rannséknir hafa verid gerdar til ad rannsaka hugsanlegar milliverkanir nifedipins og
karbamazepins eda fendbarbitals. Par sem komid hefur i ljos ad baedi lyfin, vegna ensim érvunar,
minnka plasmapétti kalsiumgangaloka sem eru byggingalega likir nifedipini, er ekki hagt ad utiloka
minnkada plasmapéttni nifedipins og par af leidandi minni verkun.

Anhrif nifedipins a onnur lyf:

Bl6dprystingslaekkandi lyf

Nifedipin getur aukid blddprystingslekkandi ahrif annarra blédprystingslekkandi lyfja, svo sem:
- pvagrasilyfja

- betablokkara

- ACE-hemla

- angiotensin Il (ATII) blokka

- annarra kalsiumblokkara

- alfa-adrenvirkra blokka

- PDES5 hemla



- alfa-metyldopa

pegar nifedipin er notad samhlida betablokkum skal fylgjast n&id med sjuklingnum par sem i einstaka
tilvikum er pekkt ad hjartabilun getur versnad.

Digoxin

Samtimis notkun digoxins og nifedipins getur minnkad Uthreinsun digoxins og par med aukid
plasmapéttni digoxins. bvi skal til 6ryggis fylgjast med hvort sjuklingurinn fai einkenni ofskémmtunar
digoxins og ef naudsyn krefur, minnka skammta digoxins med tilliti til plasmapéttni.

Kinidin

I einstaka tilvikum hefur plasmapéttni kinidins minnkad vid samtimis gjof nifedipins og i einstaka
tilvikum hefur greinileg haekkun & plasmapéttni kinidins sést pegar nifedipingjof er heett. bpvi er rddlagt
ad meela péttni kinidins i plasma ef nifedipini er beett vid lyfjagjof eda notkun pess er haett og breyta
skdmmtum Kinidins ef purfa pykir. Nokkrir héfundar hafa greint fra auknum styrk nifedipins i plasma
vid samtimis gjof beggja lyfja, & medan adrir urdu ekki varir vid breytingu & lyfjahvorfum nifedipins.
Fylgjast parf ndid med blodprystingi ef kinidini er batt vid yfirstandandi medferd med nifedipini. Ef
naudsyn krefur skal minnka skammta nifedipins.

Takrolimus

Takrolimus umbrotnar fyrir tilstilli cytékrom P450 3A4 kerfisins. Nylegar nidurstddur syna ad |
einstaka tilvikum ma minnka takrélimus skammt sem gefinn er samhlida nifedipini. begar lyfin eru
gefin samtimis skal fylgjast med plasmapéttni takrolimus og hugsanlega minnka skammta takrolimus.

Milliverkanir vid feedu:

Greipaldinsafi

Greipaldinsafi hamlar cytokrom P450 3A4 kerfid. Ef greipaldinsafi er drukkinn medan & medferd med
nifedipini stendur getur plasmapéttni nifedipins haekkad og verkun pess lengst vegna minnkads
umbrots i fyrstu umferd um lifur eda minnkadrar Gthreinsunar. betta getur leitt til aukinna
blodprystingslaekkandi ahrifa. Eftir reglubundna neyslu greipaldinssafa geta pessi ahrif varad i minnst
3 daga eftir ad safans var sidast neytt.

pvi skal fordast neyslu greipaldins/greipaldinssafa medan a toku nifedipins stendur (sja kafla 4.2).

Milliverkanir vid eftirtalin lyf hafa ekki sést:

Engar kliniskt marktaekar milliverkanir hafa sést i fjélda milliverkanarannsékna vid eftirfarandi lyf,
sem eru oft notud hja sjuklingum med sdému abendingu: aspirin, benazepril, candesartan cilexetil,
doxaz6sin, omeprazél, pantoprazdl, ranitidin, cerivastatin.

Onnur form milliverkana:
Nifedipin getur valdid falskri aukningu & vanilluméndlusyru i pvagi med litréfsgreiningu en ekki med
HPLC greiningu.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga:
EKkKi skal nota nifedipin @ medgdngu nema kliniskt astand konunnar kalli & nifedipin medferd.

Eingdngu skal nota nifedipin hja peim konum sem eru med alvarlegan haprysting sem ekki er haegt ad
medhdndla med hefdbundinni medferd (sja kafla 4.4).

Ekki liggja fyrir fullneegjandi samanburdarrannsoknir hja pungudum konum.

Dyrarannsoknir hafa synt fram & eiturdhrif & fosturvisi og fostur og vanskdpun af voldum nifedipins
(sjé& kafla 5.3). Samkvaemt peim upplysingum sem fyrir hendi eru, er ekki haegt ad Gtiloka
aukaverkanir & 6feedd born og nybura.

Samkveemt peim gégnum sem fyrir hendi eru Ur kliniskum rannséknum hefur ekki komid fram nein
sérstok aheetta fyrir fostrid. P6 svo ad greint hafi verid fra aukningu i k6fnun nybura, keisaraskurdi,
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fyrirburafeedingum og skertum vexti i modurkvidi er 6ljost hvort pessar tilkynningar eru vegna
undirliggjandi haprystings, medferdarinnar eda sérstakra lyfjaahrifa.

Vart hefur ordid vid bradan lungnabjug pegar kalsiumgangalokar, p.4.m. nifedipin, hafa verid notadir i
legslakandi (tocolytic) tilgangi & medgongu (sja kafla 4.8), einkum a fjélburamedgdngu (tviburar eda
fleiri), med gjof i &d og/eda samtimis notkun beta-2 6rva.

Brjostagjof:

Nifedipin skilst Gt i brjéstamjélk. Styrkur nifedipins i mjélkinni er nanast sa sami og i sermi
modurinnar. Fyrir lyf sem ekki eru fordalyf, er malt med ad fresta brjostagjof eda mjolkun i 3 til 4
klukkustundir eftir lyfjagjof til ad minnka pad magn af nifedipini sem ungbarnid fer (sja kafla 4.4).

Frj6semi

I einstaka tilvikum glasafrjovgunar hafa kalsiumgangalokar eins og nifedipin, verid tengdir
afturkreefum lifefnafraedilegum breytingum a saedisfrumuhdfoi, sem geta leitt til skertrar virkni s&dis.
Finnist ekki hja karlménnum nein énnur skyring & pvi ad glasafrjovgun hafi mistekist itrekad, & ad
huga ad pvi hvort kalsiumgangaloki, til deemis nifedipin, sé orsokin.

4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Aukaverkanir af lyfinu geta verid einstaklingsbundnar og geta dregid Ur heefni til aksturs eda notkunar
véla (sja kafla 4.8). betta & sérstaklega vid i upphafi medferdar, vid breytingu & lyfjamedferd og vio
samhlida neyslu afengis.

4.8 Aukaverkanir

I eftirfarandi t6flu ma sja yfirlit yfir aukaverkanir sem byggjast & samanburdarrannsoknum med
lyfleysu. bar eru flokkadar samkvaemt CIOMS Il11 tidniflokkun (gagnagrunnur Gr Kliniskum
nidurstddum: nifedipin n=2.661; lyfleysa n=1.486, 22. febrdar 2006 og ACTION rannséknin;
nifedipin n=3.825; lyfleysa n=3.840:

Tidni aukaverkana sem flokkadar eru sem algengar var undir 3%, fyrir utan bjug (9,9%) og hofudverk
(3,9%).

Tidni aukaverkana sem greint hefur verid fra vegna lyfja sem innihalda nifedipin eru tekin saman i
toflunni hér ad nedan. Innan tioniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst. Tidnin er
skilgreind sem algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgefar (> 1/1.000 til <1/100) og mjog sjaldgefar

(> 1/10.000 til <1/1.000). Aukaverkanir sem fram komu einungis vid athuganir eftir markadssetningu
og par sem ekki var haegt ad atla tioni eru skrddar undir “tioni ekki pekkt”.

Flokkun eftir liffeerum | Algengar Sjaldgeefar Mjog sjaldgeefar | Tioni ekki pekkt
(MedDRA)
Bl60 og eitlar Kyrningahrap
Hvitfrumnafaed
Onamiskerfi Ofnaemi, Klaai Bradaofnaemi/
Ofnamisbjagur / Ofsakladi Bradaofnamislik
ofsabjugur (m.a. i Utbrot vidbrogo

barkakyli sem getur
verid lifshattulegt)

Efnaskipti og neering Bl6dsykurhaekkun
Gedreen vandamal Kvidi
Svefntruflanir
Taugakerfi Hofudverkur | Svimi Naladofi/breytt | Minnkad
Sundl hadskyn snertiskyn
Migreni Syfja
Skjalfti
Augu Sjéntruflanir Verkir i auga
Hjarta Hradtaktur Brjéstverkur
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Flokkun eftir lifferum
(MedDRA)

Algengar

Sjaldgeefar

Mjdg sjaldgeefar

Tioni ekki pekkt

Hjartslattaronot (hjartadng)
FAEdar Bjugur (pb.m.t. | Lagprystingur
bjagur i Yfirlid
Gtlimum)
A davikkun
Ondurnarferi, Bldodnasir Andpyngsli
brjosthol og midmeeti Nefstifla (maeoi)
Lungnabjagur*
Meltingarfeeri Verkir i Ofvoxtur Oleysanlegir
meltingarfeerum/kvid | slimhudar i kekkir i maga
Ogledi munni (bezoar)
Meltingartruflanir Kyngingar-
Upppemba erfidleikar
Munnpurrkur Garnastifla
Garnasar
Uppkost
Slakur vélindaloki
Lifur og gall Timabundin haekkun Gula
lifrarensima
HUo og undirhad Hérundsrodi Drep i hudpekju
Ljosnaemis-/
ofnamisvidbrogd
Rodnun hudar
(palpable purpura)
Stodkerfi og bandvefur Vddvakrampar Lidverkir
Bélga i lidum Vodvaverkir
Nyru og pvagferi Ofsamiga
pvaglatstregda
AExlunarfeaeri og brjést Stinningarvandamal
Almennar Vanlidan Otilgreindir verkir

aukaverkanir og
aukaverkanir &
ikomustao

Hrollur

*tilkynnt hefur verid um tilvik pegar lyfid hefur verid notad i legslakandi (tocolytic) tilgangi &

medgodngu (sja kafla 4.6)

Hja sjuklingum i bl6dskilun med alvarlegan haprysting og litid bl6dmagn getur ordid greinilegt
bl6dprystingsfall vegna aedavikkunar.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigoisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

4.9 Ofskdmmtun

Einkenni

Greint hefur verid fra eftirfarandi einkennum vid alvarlega eitrun vegna ofskdmmtunar nifedipins:
Skert medvitund eda d&, blodprystingsfall, hjartslattartruflanir med hrodum/haegum hjartsleetti,
blodsykurhaekkun, efnaskiptablddsyring, strefnisskortur i bl6di, hjartalost med lungnabjug.

Medferd vid ofskommtun hja ménnum



http://www.lyfjastofnun.is/

Vid ofskdmmtun a fyrst og fremst ad hreinsa Gt virka efnid og koma aftur a jafhveegi a hjarta- og
eoakerfi.

Eftir inntoku er naudsynlegt ad magaskola sjukling vel og hugsanlega einnig skola smagirni.

Sérstaklega pegar um er ad reeda lyf sem losa nifedipin haegt Ut eins og Adalat Oros verdur Uthreinsun
ad vera eins mikil og mogulegt er, einnig Ur smagirni, til ad fyrirbyggja frekara frasog virka efnisins.

par sem ekki er haegt ad fjarleegja nifedipin med blodskilun er hian tilgangslaus, hins vegar eru
plasmaskipti r&dl6gd (mikil binding vid plasmaprotein, hlutfallslega litil rammalsdreifing).

Hjartslattartruflanir med haeegum hjartslaetti ma meshdéndla med beta-adrenvirkum lyfjum og pegar um
lifsheettulegar hjartslattartruflanir med haegum hjartsleetti er ad reeda getur verid radlegt ad setja inn
gangréd timabundid.

Blddprystingsfall vegna hjartalosts og slagaedadtvikkunar ma medhondla med kalsium (10-20 ml af
10% kalsium glukdnat lausn gefin haegt i blaeed og endurtekid ef naudsyn krefur). Vegna pessa getur
kalsium i sermi haekkad ad efri edlilegum viomidunarmérkum eda farid orlitid yfir pau. Ef dseettanleg
bl6aprystingshaekkun faest ekki med kalsium eru einnig gefin edaprengjandi adrenvirk lyf eins og
dépamin og noradrenalin. Skammar pessara lyfja eru eingéngu akvardadir med hlidsjon af fenginni
verkun.

Geeta skal varudar vid viobétarvokvagjof eda rammalsaukningu, vegna heettu a alagi 4 hjartad.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR
51  Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Sérheaefdir kalsiumgangalokar med adalverkun & adar, ATC-flokkur:
C 08 C A 05.

Nifedipin er kalsiumgangaloki af 1,4-dihydrdpyridinflokki, sem dregur r innflaedi kalsiumjéna um
heegvirk kalsiumgong inn i frumur. Nifedipin verkar adallega a frumur i hjartavédva, a slétta voova i
kransedum og minnkar vionam i utleegum sméaaedum.

I hjarta vikkar nifedipin Gt kransaedar, sérstaklega storar leidsluaedar og jafnvel svadi sem ad hluta til
er prengt.

Nifedipin minnkar einnig spennu i sléttum védvum i kranseedunum og kemur i veg fyrir dakrampa.
petta eykur gegnumflaedi bl6ds um prongar edar og surefnisflutning. Auk pess minnkar nifedipin
strefnispdrf med pvi ad minnka vidnam i utleegum s&edum (afterload). Vid langtimanotkun getur
nifedipin komid i veg fyrir frekari edakdlkun i kranseedum.

Nifedipin minnkar spennu i sléttum v6dvum smaestu slageaeda (arteriolum). Vid pad minnkar vionam i
Utlegum &dum og blédprystingur lekkar.

I upphafi nifedipin medferdar getur hjartslattur aukist um tima og pvi Gtfall hjarta. pPessi aukning er p6
ekki naegjanleg til ad vega upp 4 méti edavikkuninni.

I skammtima- og langtimamedferd eykur nifedipin einnig utskilnad natriums og vatns.
Blodprystingslekkandi ahrif eru sérstaklega greinileg hja sjuklingum med of haan bl6dprysting.

[ framvirkri, fj6lpjoda rannsdkn sem var tviblind, slembivalsrannsokn var 6.321 sjuklingi med
haprysting og a.m.k. einn &haettupéatt ad auki fylgt eftir i 3 til 4,8 &r. 1 1j6s kom ad nifedipin (nifedipin
fordatoflur) dro ar hjartadféllum og heilabl6dfollum (cardiovascular and cerebrovascular events) i
svipudum meli og stodlud samsett pvagraesilyfjamedferd.

I ACTION rannsokninni, sem er fjélsetra, slembivals-, tviblind samanburdarrannsokn med 5 ara
eftirfylgni, par sem pétttakendur voru 7.665 sjuklingar med stdduga (stable) hjartabng sem voru &
hefdbundinni medferd, var arangur medferdar med nifedipini borinn saman vid lyfleysu.
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Samkveaemt nidurstodum vardandi adal endapunkta (heildartidni daudsfalla af hvada orsdk sem var,
bréatt hjartadrep, hjartadbng sem svaradi ekki lyfjamedferd, greinileg ny hjartabilun, heilablodfall sem
orsakadi fotlun, adgerdir til ad endurheimta bl6ofleedi i dleegum slageedum (peripheral
revascularization)) var ekki munur & peim hdpnum sem fékk nifedipin med fordaverkun (n=3.825) og
peim sem hépi sem fékk lyfleysu (n=3.840) (p=0,54).

[ greiningu & fyrirfram skilgreindum undirh6pi med 3.997 sjaklingum sem voru med héaan
bl6aprysting og hjartadng i upphafi rannséknar, var marktaek 13% minni tioni adal endapunkta, sem
voru meelikvardi verkunar, hja peim sem fengu nifedipin fordatoflur.

Synt hefur verid fram & 6ryggi nifedipins med fordaverkun, par sem tidni adal endapunkta vardandi
oryggi (heildartioni daudsfalla af hvada orsok sem var, bréatt hjartadrep, og heilablédfall sem orsakadi
fétlun) var svipud i badum medferdarhépunum (p=0,86).

Nifedipin med fordaverkun hafdi jakvaed ahrif vardandi tvo af premur fyrirfram skilgreindum édrum
endapunktum (secondary endpoints). Heildartioni daudsfalla, alvarlegra hjarta- og &dasjukdéma
(major cardiovascular events), hjaveituadgerda (revascularization) og hjartapraedinga, minnkadi um
11% (p=0,0012), adallega vegna pess ad minni porf var & hjartapraedingu. I nifedipin hépnum voru
150 feerri hjartapraedingar, sem fyrsta tilfelli, i samanburdi vid lyfleysu hopinn. £dasjukdomumum af
hvada asteedu sem er voru 9% feerri (p=0,0027), adalasteedan var minni porf & kransaedavikkunum og
kranszedahjaveituadgerdum. I heildina voru 89 faerri adgerdir, sem fyrsta tilfelli, i nifedipin hopnum i
samanburdi vid lyfleysu. Enginn munur var 4 hépunum med tilliti til alvarlegra hjarta- og
&dasjukdoma (P=0,26).

Born

Takmarkadar upplysingar um samanburd nifedipins vid énnur blodprystingslekkandi lyf eru fyrir
hendi, badi vid bradum haprystingi og langvarandi haprystingi med mismunandi lyfjaformum og
skdmmtum. Synt hefur verid fram & bl6dprystingslekkandi ahrif nifedipins en radleggingar um
skammta, langtima 6ryggi og verkun & hjarta og s&edakerfi er enn dstadfest. Skortur er a lyfjaformum
sem henta bornum.

5.2 Lyfjahvorf

Adalat Oros losa nifedipin med tiltélulega jofnum hrada & 24 kist. Nifedipin losnar ur fordatéflunum
med jofnum hrada (0. stigs jafna) og styrir himna losun efnisins med osmétisku prystingsferli.
Losunarhradinn er 6hadur syrustigi og hreyfingum i meltingarvegi. Ovirki hluti fordatoflunnar fer
Obreyttur i gegnum meltingarveginn og skilst Gt med haegdum sem 6uppleyst skel.

Frasog
Eftir inntoku frasogast nifedipin neer algerlega. Gjof lyfsins med maltid hefur orlitil ahrif &
frasogshrada i byrjun, en hefur engin ahrif & adgengi lyfsins.

Eftir fyrsta skammt af Adalat Oros er plasmapéttni ordin stédug eftir um 6-12 klst. Vid endurtekna
skammta i marga daga med 24 klst. skammtabili naest nokkud jofn plasmapéttni med litlum sveiflum
(0,9-1,2).

I eftirfarandi t6flu eru gildi hAmarkspéttni (Cmax) 0g timi par til hdmarkspéttni er nad (tmax):

Cmax (mikrég/l) tmax (KIst.)

Adalat Oros 30 mg 20-21 12-15*

* ekki mjog greinilegt, par sem plasmapéttni er nokkud jofn.

Dreifing
Um 95% nifedipins er préteinbundid. Helmingunartiminn (ty2) er um 5-6 minatur eftir gjof i blased.

Umbrot
Eftir inntdku umbrotnar nifedipin i parmavegg og lifur, adallega med oxun. Umbrotsefni eru dvirk.
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Nifedipin skilst adallega Gt um nyrun, sem umbrotsefni og um 5-15% med galli i heegdum. [ pvagi
finnst adeins mjog litid magn (<0,1%) & Gbreyttu formi.

Brotthvarf

Helmingunartimi er ekki mikilveeg maelisteerd fyrir nifedipin fordatoflur par sem vid losun virka
efnisins Ur fordatéflunum og frasog naest stodug plasmapéttni. Eftir inntoku sidasta skammts feest
lokahelmingunartimi 1,7-3,4 Kist.

Borid saman vid heilbrigda einstaklinga verdur ekki mikil breyting pegar nyrnastarfsemi er skert.

Rannsdkn sem bar saman lyfjahvorf nifedipins hjé sjuklingum med veega (Child Pugh A) eda midlungi
(Child Pugh B) skerta lifrarstarfsemi vid sjuklinga med edlilega lifrarstarfsemi, syndi ad uthreinsun
nifedipins, eftir inntéku lyfsins um munn, minnkadi ad medaltali um 48% hja sjaklingum med veegt
skerta lifrarstarfsemi (Child Pugh A) og 72% hja sjuklingum med midlungi skerta lifrarstarfsemi
(Child Pugh B). par af leidandi haekkadi AUC nifedipins ad medaltali um 93% (Child Pugh A) og
253% (Child Pugh B) 0g Cmax haekkadi ad medaltali um 64% (Child Pugh A) og 171% (Child Pugh B)
samanborid vid sjuklinga med edlilega lifrarstarfsemi. Lyfjahvorf nifedipins hafa ekki verid rannsokud
hja sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar nidurstddur benda ekki til neinnar sérstakrar hattu fyrir menn eftir staka skammta og
endurtekna skammta, byggt & hefdbundnum rannséknum & eiturverkunum, eiturverkunum & erfdaefni
og krabbameinsvaldandi &hrifum.

Synt hefur verid fram 4 ad nifedipin veldur vanskpun hja rottum, masum og kaninum, par & medal
vanskopun & kjakum, vanskdpun & atlimum, klofnum gomi, klofnu brjostbeini og vansképun & rifjum.
Vanskapanir & kjukum og vanskapanir & Gtlimum eru hugsanlega afleiding minnkads blodfleedis til
legsins, en hafa lika sést hja dyrum sem eingdngu hafa fengid nifedipin eftir ad ad
liffeeramyndunartimabili var lokid.

Nifedipingjof hefur verid tengd fjolda eiturahrifa & fosturvisi, fylgju og fostur m.a. vanproska féstrum
(rottur, mys, kaninur), litlum fylgjum, vanproskudu aedabelgskdgri (villi chorii) (hja épum), dauda
fosturvisis og fosturs ( rottur, mys, kaninur) og langri medgongu og feerri lifandi feeddum afkveemum
(rottur, ekki rannsakad hja 6drum tegundum).

Allir skammtar sem tengdust vanskapandi, fosturvisisskadandi og fésturskadandi ahrifum i
dyratilraunum hofou eiturahrif @ méourina og voru margfalt haerri en radlagdir hAmarksskammtar fyrir
menn.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Magnesiumsterat
Natriumklorid
Sellulésaasetat
Hypromell6sa

Rautt janroxid (E 172)
Pdlyetylenoxid
Makrogol 3350
Hydroxypropylsellulésa
Prépylenglykol
Opacode S-1-17823, svart blek
Titantvioxio (E 171).

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.
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6.3 Geymslupol

PP/alpynnupakkningar: 4 ar.
PVC/PVDC/éalpynnupakkningar: 3 ar.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vid geymslu
Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadstaedur lyfsins.
6.5 Gerd ilats og innihald

PP/alpynnupakkningar:
28, 98 fordatoflur

PVC/PVDC/alpynnupakkningar:
28, 98 fordatoflur

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6 Leidbeiningar um notkun og medhéndlun

A ekki vid.

7. MARKADBSLEYFISHAFI

Bayer AB

Box 606

SE-169 26 Solna

8. MARKABSLEYFISNUMER

MTnr 920179 (IS).

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADBSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 31. mai 1994.

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 22. mars 2012.

10. DAGSETNING ENDURSKOBDUNAR TEXTANS

1. jali 2021.
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