SAZETAK KARAKTERISTIKA LIJEKA
1. NAZIV GOTOVOG LIJEKA

LENOCOR® 10 mg film tablete
lerkanidipin

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

Jedna film tableta sadrzi: lerkanidipin hidroklorida 10 mg, 8to odgovara 9,4 mg lerkanidipina.
Za spisak svih pomo¢nih supstanci vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Film tableta.

Film tablete Zute boje, okruglog oblika, bikonveksne, s diobenom crtom s jedne strane. Diobena crta
sluzi samo da se omoguci lomljenje tablete kako bi se olakSalo gutanje, a ne za podjelu tablete na
jednake doze.

4. KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

LENOCOR je indiciran u odraslih za lijeCenje blage do umjerene esencijalne hipertenzije.
4.2. Doziranje i na&in primjene

Doziranje
Preporuceno doziranje je 10 mg oralno jedanput na dan, najmanje 15 minuta prije jela; doza se moze
povecati na 20 mg, ovisno od individualnog odgovora pacijenta.

Titriranje doze treba biti postepeno, jer moze biti potrebno oko 2 sedmice prije nego $to se pokaze
maksimalni antihipertenzivni efekat.

Neki pacijenti, u kojih nije ostvarena adekvatna kontrola s jednim antihipertenzivnim lijekom, mogu
imati koristi od dodavanja LENOCORA terapiji s blokatorom beta-adrenergickih receptora (atenolol),
diuretikom (hidrohlorotiazid) ili s inhibitorom angiotenzin konvertiraju¢eg enzima (kaptopril ili enapril).

Budu¢i da je krivulja doza-odgovor strma s platoom pri dozama izmedu 20-30 mg, nije vjerovatno da
Ce se efikasnost lijeka poboljdati primjenom viSih doza, dok se nezZeljena djelovanja mogu povecati.

Stariji pacifenti: iako farmakokinetiCki podaci i klinicko iskustvo sugeriSsu da nije potrebno
prilagodavanje dnevnog doziranja, neophodan je poseban oprez pri zapocinjanju lijec¢enja u starijih
pacijenata.

Pedijjatrijska populacijja: sigurnost i efikasnost lerkanidipina nisu ustanovljene u djece uzrasta do 18
godina.
Nema dostupnih podataka.

Pacijenti s ostecenjem bubrega ili jefre. neophodan je poseban oprez kada se zapocinje lije¢enje u
pacijenata s blagom do umjerenom disfunkcijom bubrega ili jetre. lako ove podgrupe pacijenata mogu
tolerisati uobiCajeni preporuceni dozni rezim, povecanju doze na 20 mg dnevno mora se pristupiti s
oprezom. Antihipertenzivni efekat moze biti pojaCan u pacijenata s oSteéenjem jetre i stoga treba
razmotriti prilagodavanje doziranja.

LENOCOR je kontraindiciran u pacijenata s teSkim oSte¢enjem jetre ili u pacijenata s teSkim
oStecenjem bubrega (GFR <30 ml/min), uklju€ujuéi pacijente na dijalizi (vidjeti dijelove 4.3.14.4.).
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Mjere opreza potrebno je uzeti u obzir prije primjene ovog lijeka:
- Terapiju je pozeljno uzimati ujutro, najmanje 15 minuta prije dorucka.
- Ovaj lijek ne bi trebalo primjenjivati sa sokom od grejpfruta (vidjeti dio 4.3.14.5.).

4.3. Kontraindikacije

o Preosjetljivost na aktivhu supstancu ili na bilo koju od pomo¢énih supstanci navedenih u dijelu
6.1.
Opstrukcija izlaznog trakta lijeve komore srca
Nelije€eno kongestivno sréano zatajenje
Nestabilna angina pektoris ili nedavni (unutar mjesec dana) infarkt miokarda
TeSko oStecenje jetre
TeSko oStecenje bubrega (GFR < 30 ml/min), ukljuCujuci pacijente na dijalizi
Istovremena primjena sa:
e snaznim inhibitorima CYP3A4 (vidjeti dio 4.5.)
e ciklosporinom (vidjeti dio 4.5.)
e grejpfrutom ili sa sokom od grejpfruta (vidjeti dio 4.5.)

4.4. Posebna upozorenja i mjere opreza pri primjeni

Sick-sinus sindrom
Poseban oprez je potreban kada se lerkanidipin primjenjuje u pacijenata sa sick-sinus sindromom (bez
pacemaker-a).

Disfunkcija lijeve komore srca
lako su hemodinamiCke kontrolisane studije pokazale da nema oStecenja ventrikularne funkcije, oprez
je potreban u pacijenata s disfunkcijom lijeve komore srca.

Ishemijska bolest srca

Sugerisano je da neki kratkodjelujuéi dihidropiridini mogu biti povezani s poveéanim kardiovaskularnim
rizikom u pacijenata s ishemijskom boleS¢u srca. lako je lerkanidipin dugodijelujuéi lijek, potreban je
oprez u takvih pacijenata. Neki dihidropiridini mogu rijetko dovesti do prekordijalnog bola ili angine
pektoris. Veoma rijetko, pacijenti s ve¢ postojeéom anginom pektoris mogu iskusiti povecanu
uCestalost, trajanje ili tezinu tih napada. lIzolirani slucajevi infarkta miokarda mogu biti opservirani
(vidjeti dio 4.8.).

Primjena kod oStecenja bubrega ili jetre

Neophodan je poseban oprez kada se zapocCinje lijeCenje u pacijenata s blagim do umjerenim
oStecenjem bubrega. lako se uobicajena preporu¢ena doza od 10 dnevno moze tolerisati, povec¢anju
doze na 20 mg dnevno treba pristupiti s oprezom. Antihipertenzivni efekat moze biti pojacan u
pacijenata s umjerenim oStecenjem jetre i stoga treba razmotriti prilagodavanje doziranja.

Lerkanidipin je kontraindiciran u pacijenata s teSkim oSteCenjem jetre ili u pacijenata s teSkim
oStecenjem bubrega (GFR < 30 ml/min), ukljuujuci pacijente na dijalizi (vidjeti dio 4.2. i dio 4.3.).

Peritonealna dijaliza

Lerkanidipin je povezan s razvojem zamucene peritonealne te¢nosti u pacijenata na peritonealnoj
dijalizi. Zamucenost nastaje usljed povecanja koncentracije triglicerida u peritonealnoj te¢nosti. lako je
mehanizam nastanka nepoznat, zamucenost se povlaci brzo nakon ukidanja lerkanidipina. Vazno je
prepoznati ovu pojavu, s obzirom da se zamuéena peritonealna te¢nost moze pogreSno povezati s
infektivnim peritonitisom i posljedi€nom nepotrebnom hospitalizacijom i empirijskom primjenom
antibiotika.

CYP3A4 induktori

CYP3A4 induktori, poput antikonvulziva (npr. fenitoin, karbamazepin) i rifampicina, mogu smanijiti
plazmatske nivoe lerkanidipina i stoga efikasnost lerkanidipina moze biti manja od ocekivane (vidjeti
dio 4.5.).

Alkohol
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Alkohol treba izbjegavati buduci da on moze pojacati efekat vazodilatirajucih antihipertenzivnih lijekova
(vidjeti dio 4.5.).

Natrij

Ovaj lijek sadrzi natrij, manje od 1 mmola (23 mg) po tableti, u osnovi ne sadrzi natrij.

Pedijatrijska populacija
Sigurnost i efikasnost lerkanidipina nisu dokazane u djece.

4.5. Interakcije s drugim lijekovima ili drugi oblici interakcija

Istovremena primjena koja je kontraindicirana

CYP3A4 inhibitori

Poznato je da se lerkanidipin metabolizira putem CYP3A4 enzima, te stoga CYP3A4 inhibitori, koji se
primjenjuju istovremeno, mogu biti u interakciji s metabolizmom i eliminacijom lerkanidipina. Studija
interakcije sa snaznim CYP3A4 inhibitorom, ketokonazolom, pokazala je znalajno povecanje
plazmatskih nivoa lerkanidipina (15 puta vec¢a AUC i 8 puta veca C,,.x za eutomer S-lerkanidipin).
Propisivanje lerkanidipina istovremeno s CYP3A4 inhibitorima (npr. ketokonazol, itrakonazol, ritonavir,
eritromicin, troleandomicin, klaritromicin), trebalo bi izbjegavati (vidjeti dio 4.3.).

Ciklosporin
Nakon istovremene primjene, primijeceni su povecani plazmatski nivoi i lerkanidipina i ciklosporina.

Studija provedena u mladih zdravih dobrovoljaca pokazala je da, kada se ciklosporin primijenio 3 sata
nakon primjene lerkanidipina, plazmatski nivoi lerkanidipina nisu bili promijenjeni, dok se AUC
ciklosporina povecala za 27%. Medutim, istovremena primjena lerkanidipina s ciklosporinom
uzrokovala je trostruko povecanje plazmatskih nivoa lerkanidipina i pove¢anje AUC-e ciklosporina za
21%.

Ciklosporin i lerkanidipin ne treba primjenjivati zajedno (vidjeti dio 4.3.).

Grejpfrut ili sok od grejpfruta

Kao i drugi dihidropiridini, lerkanidipin je osjetljiv na inhibiciju metabolizma putem grejpfruta ili soka od
grejpfruta, uz posljedi¢ni porast njegove sistemske raspolozivosti i povec¢an hipotenzivni efekat.
Lerkanidipin ne bi trebalo primjenjivati sa grejpfrutom ili sokom od grejpfruta (vidjeti dio 4.3.).

Istovremena primjena koja se ne preporucuje

CYP3A4 induktori

Istovremenoj primjeni lerkanidipina s CYP3A4 induktorima, poput antikonvulziva (npr. fenitoin,
fenobarbital, karbamazepin) i rifampicina, treba pristupiti s oprezom, buducéi da antihipertenzivni efekat
moze biti smanjen, te krvni pritisak treba provjeravati ¢e$ce nego obi¢no (vidjeti dio 4.4.).

Alkohol
Alkohol treba izbjegavati buduéi da on moze pojacati efekat vazodilatirajucih antihipertenzivnih lijekova
(vidjeti dio 4.4.).

Mjere opreza koje ukijucuju i/ prilagodavanje doze

CYP3A4 supstrati
Potreban je oprez kada se lerkanidipin propisuje istovremeno s drugim CYP3A4 supstratima, kao 5to
su terfenadin, astemizol i klasa Il antiaritmika, poput amiodarona, kinidina, sotalola.

Midazolam

Kada je lerkanidipin, u dozi od 20 mg, primjenjivan istovremeno s oralnim midazolamom u starijih
dobrovoljaca, povecala se apsorpcija lerkanidipina (za oko 40%), a brzina apsorpcije se smanjivala
(tmax biloje odlozeno s 1,75 na 3 sata). Koncentracije midazolama nisu bile promijenjene.

Metoprolol
Kada se lerkanidipin primjenjivao istovremeno s metoprololom, beta-blokatorom koji se eliminise

uglavnom putem jetre, bioraspolozivost metoprolola nije bila promijenjena, dok je bioraspolozivost
lerkanidipina bila smanjena za 50%. Moguce je da je ovaj efekat nastao zbog smanjenja protoka krvi u

Odobreno
ALMBIH
14.7 .2025.



jetri uzrokovanog beta-blokatorima, te se on stoga moze pojaviti i s drugim lijekovima ove klase.
Prema tome, lerkanidipin se moze bezbjedno primjenjivati s blokatorima beta-adrenergickih receptora,
ali moze biti potrebno prilagoditi dozu.

Digoksin

Istovremena primjena 20 mg lerkanidipina u pacijenata hroni¢no lijeCenih s beta-metildigoksinom,
pokazala je da nema dokaza farmakokineticke interakcije. Medutim, uoCeno je srednje povec¢anje od
33% Cax digoksina, dok AUC i bubrezni klirens nisu bili znacajno promijenjeni. Pacijente koji primaju
istovremenu terapiju s digoksinom, treba pazljivo klinicki pratiti u odnosu na pojavu znakova
toksicnosti digoksina.

Istovremena primjena s drugim ljjekovima

Fluoksetin

Studija interakcije s fluoksetinom (inhibitor CYP2D6 i CYP3A4), provedena u dobrovoljaca u dobi od
65 + 7 godina (medijan * s.d.), pokazala je da nema klini¢ki relevantne promjene u farmakokinetici
lerkanidipina.

Cimetidin

Istovremena primjena 800 mg cimetidina na dan, ne uzrokuje znacajne promjene u plazmatskim
nivoima lerkanidipina, ali je potreban oprez kod vec¢ih doza, budu¢i da se bioraspolozivost i
hipotenzivni efekat lerkanidipina mogu povecati.

Simvastatin

Kada se doza od 20 mg lerkanidipina u viSe navrata primjenjivala istovremeno s 40 mg simvastatina,
AUC lerkanidipina nije bila zna¢ajno promijenjena, dok se AUC simvastatina povecala za 56%, a AUC
njegovog aktivhog metabolita, beta-hidroksi kiseline, za 28%. Malo je vjerovatno da takve promjene
imaju kliniCku vaznost. OCekuje se izostanak interakcije kada se lerkanidipin primjenjuje ujutro, a
simvastatin uvecer, kao 5to je to indicirano za takav lijek.

Diuretici i ACE inhibitori
Lerkanidipin je primjenjivan bezbjedno s diureticima i ACE inhibitorima.

Ostali lijekovi koji uti€u na krvni pritisak

Kao i kod svih antihipertenzivnih lijekova, pojacani hipotenzivni efekti mogu se primijetiti kada se
lerkanidipin primjenjuje s drugim lijekovima koji uticu na krvni pritisak, kao 5to su alfa-blokatori za
lijeCenje urinarnih simptoma, triciklicki antidepresivi, neuroleptici. Nasuprot tome, smanjenje
hipotenzivnog efekta moze se uociti pri istovremenoj primjeni s kortikosteroidima.

4.6. Plodnost, trudnoca i dojenje

Trudnoca

Nema podataka o primjeni lerkanidipina u trudnica. Studije na Zivotinjama nisu pokazale teratogene
efekte (vidjeti dio 5.3.), ali su oni uoCeni uz druge dihidropiridinske derivate. LENOCOR se ne
preporucuje tokom trudnoce i u Zena koje mogu zatrudnjeti, a ne koriste efikasnu kontracepciju.

Dojenje
Nije poznato da li se lerkanidipin/metaboliti izluCuju u humano maj€ino mlijeko. Rizik u
novorodencadi/dojencadi ne moze se iskljuciti. LENOCOR ne treba primjenjivati tokom dojenja.

Plodnost

Nema dostupnih Klini¢kih podataka za lerkanidipin. Reverzibilne biohemijske promjene u glavi
spermatozoida, koje mogu oStetiti oplodnju, zabiljezene su u nekih pacijenata lijeCenih s blokatorima
kanala. U slu¢ajevima gdje je ponavljana /n vitro oplodnja neuspjeSna i gdje se ne moze pronadi
drugo objasdnjenje, treba razmotriti moguénost da su blokatori kalcijevih kanala uzrok.

4.7.Uticaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada na masinama
LENOCOR ima maniji uticaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada na maSinama. Potreban je
oprez, jer se moze javiti omaglica, astenija, umor, te rijetko somnolencija.
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4.8. Nezeljena djelovanja

Sazetak sigurnosnog profila

Sigurnost lerkanidipina, u dozi od 10 do 20 mg jedanput na dan, evaluirana je u dvostruko-slijepim,
placebo-kontrolisanim kliniCkim ispitivanjima (s 1.200 pacijenata koji su primali lerkanidipin i 603
pacijenta koji su primali placebo) i u aktivho-kontrolisanim i nekontrolisanim, dugoro¢nim klini¢kim
ispitivanjima s ukupno 3.676 hipertenzivnih pacijenata koji su primali lerkanidipin.

Najcesée prijavljene nezeljene reakcije u klini¢kim ispitivanjima i u postmarketinS§kom pracenju bile su:
periferni edem, glavobolja, navale crvenila, tahikardija i palpitacije.

Tabelarni prikaz nezeljenih djelovanja

U tabeli ispod, prikazana su prijavljena nezeljena djelovanja za koja postoji logi¢na uzroCna
povezanost, u klinickim ispitivanjima i u postmarketinskom pracenju Sirom svijeta, a grupisana su
prema MedDRA Klasifikaciji organskih sistema i rangiranih prema ucestalosti javljanja: veoma Cesto
(21/10); Cesto (=1/100 do <1/10); manje Cesto (21/1.000 do <1/100); rijetko (=1/10.000 do <1/1.000);
veoma rijetko (<1/10.000); nepoznato (uCestalost se ne moze procijeniti iz dostupnih podataka).
Unutar svake grupe, zabiliezena nezeljena djelovanja predstavljena su redoslijedom opadajuce
ozbiljnosti.

MedDRA Cesto Manje Cesto Rijetko Nepoznato
klasifikacija
sistema organa

Poremecaiji Hipersenzitivhost
imunoloskog
sistema

Poremecaiji Glavobolja | Omaglica Somnolencija, sinkopa
nervhog sistema

Sr&ani Tahikardija, Angina pektoris
poremecaji palpitacije

Vaskularni Navale Hipotenzija
poremecaji crvenila

Gastrointestinalni Dispepsija, Povracanje, dijareja Hipertrofija
poremecaji mucnina, gingive',

bol u gornjem zamucéena
abdomenu peritonealna
te¢nost’

Hepatobilijarni Povecene
poremecaji serumske
transaminaze’

Poremecaiji koze Osip, pruritus Urtikarija Angioedem’
i potkoznog tkiva

Misiéno-kostani Mijalgija
poremecaji i
poremecaji
vezivnog tkiva

Bubrezni i Poliurija Polakiurija
urinarni
poremecaji

Op¢i poremecaiji i | Periferni Astenija, umor Bol u prsima
stanja na mjestu | edem
primjene

'nezeljena djelovanja iz spontanih prijava, tokom postmarketin§kog prac¢enja Sirom svijeta

Opis odabranih nezeljenih djelovanja

U placebo kontrolisanim klini¢kim studijama, incidenca perifernog edema bila je 0,9% s lerkanidipinom
u dozi od 10 do 20 mg i 0,83% s placebom. Ova ucCestalost dostigla je 2% u sveukupnoj studiji
populacije, uklju€ujuci dugorocna klini¢ka ispitivanja.

Cini se da lerkanidipin ne uti¢e negativno na nivoe $eéera u krvi ili lipida u serumu.
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Neki dihidropiridini mogu rijetko dovesti do prekordijalnog bola ili angine pektoris. Veoma rijetko,
pacijenti s ve¢ postojecom anginom pektoris mogu iskusiti pove¢anu ucestalost, trajanje ili tezinu tih
napada. Izolirani slu¢ajevi infarkta miokarda mogu biti opservirani.

Prijavljivanje sumnje na nezeljena djelovanja lijeka

Prijavljivanje sumnje na nezeljena djelovanja lijekova, a nakon stavljanja lijeka u promet, je od velike
vaznosti za formiranje kompletnije slike o bezbjedonosnom profilu lijeka, odnosno za formiranje sto
bolje ocjene odnosa korist/rizik pri terapijskoj primjeni lijeka.

Proces prijave sumnji na nezeljena djelovanja lijeka doprinosi kontinuiranom pracenju odnosa
koristi/rizik i adekvatnoj ocjeni bezbjedonosnog profila lijeka. Od zdravstvenih strucnjaka se trazi da
prijave svaku sumnju na nezeljeno djelovanje lijeka direktno ALMBIH. Prijava se moze dostauviti:

I putem softverske aplikacije za prijavu nezZeljenih djelovanja lijekova za humanu upotrebu (IS
Farmakovigilansa) o kojoj viSe informacija mozete dobiti u naSoj Glavnoj kancelariji za
farmakovigilansu, ili

[ putem odgovarajuc¢eg obrasca za prijavljivanje sumnji na nezeljena djelovanja lijeka, koji se mogu
naci na internet adresi Agencije za lijekove: www.almbih.gov.ba. Popunjen obrazac se moze dostaviti
ALMBIH putem poS$te, na adresu Agencija za lijekove i medicinska sredstva Bosne i Hercegovine,
Veljka Mladenovica bb, Banja Luka, ili elektronske poste (na e-mail adresu: ndi@almbih.gov.ba).

4.9. Predoziranje

U postmarketing iskustvu s lerkanidipinom, prijavljeni su neki slu¢ajevi predoziranja, u rasponu od 30
do 40 mg, najvise do 800 mg, ukljuujuéi izvjeStaje o pokusaju samoubistva.

Simptomi
Kao i uz druge dihidropiridine, predoziranje lerkanidipinom uzrokuje prekomjernu perifernu

vazodilataciju s izrazenom hipotenzijom i refleksnom tahikardijom. Medutim, pri veoma visokim
dozama, periferna selektivnost se moze izgubiti, uzrokuju¢i bradikardiju i negativni inotropni efekt.
NajceS¢e nezeljene reakcije povezane sa sluajevima predoziranja bile su hipotenzija, omaglica,
glavobolja i palpitacije.

Tretman

Klini¢ki znacajna hipotenzija zahtijeva aktivhu kardiovaskularnu podrsku, koja ukljuuje ¢esto pracenje
sr€ane i respiratorne funkcije, elevaciju ekstremiteta i paznju u odnosu na volumen cirkuliraju¢e
teCnosti i izlu€ivanje urina. S obzirom na produzeni farmakoloski efekt lerkanidipina, bitno je da se
kardiovaskularni status pacijenata prati barem 24 sata. Bududi da lijek ima visok stepen vezivanja za
proteine, nije vjerovatno da ce dijaliza biti efikasna. Pacijenti u kojih se pretpostavlja umjerena do
teSka intoksikacija, trebaju se pratiti u uslovima intenzivne njege.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA
5.1. Farmakodinamicke karakteristike

Farmakoterapijska grupa: Selektivni blokatori kalcijevih kanala s pretezno vaskularnim efektima -
Derivati dihidropiridina.
ATC kod: CO8CA13.

Mehanizam djelovanja

Lerkanidipin je antagonist kalcija iz dihidropiridinske grupe i on inhibira transmembranski influks kalcija
u srcani i glatki midi¢. Mehanizam njegovog antihipertenzivnog djelovanja posljedica je opustanja kao
direktnog efekta na vaskularni glatki miSic, Cime se smanjuje ukupna periferna rezistencija.

Farmakodinamicki efekti

Uprkos svom kratkom farmakokinetic(kom poluzivotu u plazmi, lerkanidipin ima produzenu
antihipertenzivnu aktivhost zbog svog visokog koeficiienta membranske raspodjele, a liSen je
negativnih inotropnih efekata zbog svoje visoke vaskularne selektivnosti.

Budu¢i da je vazodilatacija inducirana lerkanidipinom na pocCetku postepena, u hipertenzivnih
pacijenata rijetko je uo¢ena akutna hipotenzija s refleksnom tahikardijom.
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Kao i za ostale asimetricne 1,4-dihidropiridine, antihipertenzivna aktivnost lerkanidipina uglavnom je
posljedica njegovog (S)-enantiomera.

Klini¢ka efikasnost i sigurnost

KliniCka efikasnost i sigurnost lerkanidipina, u dozi od 10 do 20 mg jedanput na dan, evaluirana je u
dvostruko-slijepim, placebo-kontrolisanim klinickim ispitivanjima (s 1.200 pacijenata koji su primali
lerkanidipin i 603 pacijenta koji su primali placebo) i u aktivho-kontrolisanim i nekontrolisanim,
dugoroc¢nim klini¢kim ispitivanjima s ukupno 3.676 hipertenzivnih pacijenata.

Vecina KliniCkih ispitivanja provedena je u pacijenata s blagom do umjerenom esencijalnom
hipertenzijom (ukljuCujuci starije pacijente i pacijente s dijabetesom), koji su primali samo lerkanidipin
ili lerkanidipin u kombinaciji s ACE inhibitorima, diureticima ili beta-blokatorima.

Pored klini¢kih studija provedenih za potporu terapijskim indikacijama, dodatno malo, nekontrolisano,
ali randomizirano ispitivanje pacijenata s teSkom hipertenzijom (medijan + SD dijastoliCki krvni pritisak
1145 + 3,7 mmHg), pokazalo je da se pritisak normalizovao u 40% od 25 pacijenata koji su
primjenjivali 20 mg lerkanidipina jedanput na dan, a u 56% od 25 pacijenata koji su primjenjivali 10 mg
lerkanidipina dva puta na dan. U dvostruko-slijepoj, randomiziranoj, kontrolisanoj studiji u odnosu na
placebo, u pacijenata s izoliranom sistolickom hipertenzijom, lerkanidipin je bio djelotvoran u
shizavaniju sistoliCkog krvnog pritiska sa srednjih pocetnih vrijednosti od 172,6 £ 5,6 mmHg na 140,2 +
8,7 mmHg.

Pedijatrijska populacija
KliniCke studije u pedijatrijskoj populaciji nisu provedene.

5.2. Farmakokineticke karakteristike

Apsorpcija
Lerkanidipin se u potpunosti apsorbuje nakon oralne primjene 10-20 mg, a maksimalni plazmatski

nivoi, 3,30 ng/ml £ 2,09 s.d., odnosno, 7,66 ng/ml + 5,90 s.d., ostvaruju se oko 1,5-3 sata nakon
doziranja.

Dva enantiomera lerkanidipina pokazuju sli¢an profil plazmatskih nivoa: vrijeme za postizanje
maksimalne plazmatske koncentracije je isto, maksimalna plazmatska koncentracija i AUC su, u
prosjeku, 1,2 puta viSe za (S) enantiomer, a poluzivoti eliminacije oba enantiomera u osnovi su isti.
Nije primije¢ena ,/n vivo“interkonverzija enantiomera.

Zbog visokog metabolizma prvog prolaza, apsolutna bioraspolozivot oralno primijenjenog lerkanidipina
u pacijenata koiji su jeli iznosi oko 10%, premda je smanjena na 1/3 kada se lijek primjenjivao u zdravih
dobrovoljaca nataste.

Oralna raspolozivost lerkanidipina povecavala se Cetverostruko kada je on primjenjivan do 2 sata
nakon obroka bogatog mastima. Stoga, lerkanidipin treba primjenjivati prije obroka (jela).

Distribucija
Distribucija iz plazme u tkiva i organe brza je i opsezna.

Stepen vezivanja lerkanidipina za serumske proteine iznosi preko 98%. Buduc¢i da su nivoi proteina u
plazmi smanjeni u pacijenata s teSkom bubreznom ili jetrenom disfunkcijom, slobodna frakcija lijeka
moze biti povecéana.

Biotransformacija
Lerkanidipin se opsezno metabolizira putem CYP3A4. Nije pronaden maticni lijek u urinu ili fecesu.
Predominantno se pretvara u neaktivnhe metabolite, a oko 50% doze izlu€uje se urinom.

»In vitro“ eksperimenti s mikrosomima ljudske jetre, pokazali su da lerkanidipin ispoljava odredeni nivo
inhibicije CYP3A4 i CYP2D6, pri koncentraciama 160 puta veéim, odnosno, 40 puta vec¢im od
dosegnutih pri maksimalnim vrijednostima u plazmi nakon doze od 20 mg.
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Osim toga, interakcijske studije u ljudi pokazale su da lerkanidipin nije promijenio plazmatske nivoe
midazolama, tipicnog supstrata CYP3A4, ili metoprolola, tipicnog supstrata CYP2D6. Stoga se pri
terapijskim dozama ne ocekuje inhibicija biotransformacije lijekova koji se metaboliziraju putem
CYP3A4 i CYP2D6.

Eliminacija

Eliminacija se u osnovi odvija putem biotransformacije. IzraCunato je da sredniji terminalni poluzivot
eliminacije iznosi 8-10 sati, a terapijska aktivnost traje tokom 24 sata zbog visokog vezivanja za lipidne
membrane. Nije primijecena akumulacija nakon ponovljene primjene.

Linearnost/nelinearnost

Oralna primjena lerkanidipina dovodi do plazmatskih nivoa koji nisu direktno proporcionalni doziranju
(nelinearna kinetika). Nakon 10, 20 ili 40 mg, primije¢ene su maksimalne plazmatske koncentracije u
omjeru 1:3:8, a povrsSine ispod krivulja koncentracija-vrijeme u plazmi u omjeru 1:4:18, $to sugeriSe
progresivno zasi¢enje metabolizma prvog prolaza. Shodno tome, raspolozivost raste s povecanjem
doziranja.

Posebne populacije

U starijih pacijenata i u pacijenata s blagom do umjerenom bubreznom disfunkcijom ili s blagim do
umjerenim jetrenim oSte¢enjem, farmakokinetika lerkanidipina pokazala se sli€chom onoj koja je
uoCena u opc¢oj populaciji pacijenata. Pacijenti s teSkom bubreznom disfunkcijom ili pacijenti ovisni o
dijalizi, imali su viSe nivoe (oko 70%) lijeka. U pacijenata s umjerenim do teskim jetrenim oStecenjem,
sistemska bioraspolozivost lerkanidipina ¢e vjerovatno biti povec¢ana, buduci da se lijek obi¢no
metabolizira opsezno u jetri.

5.3. Neklini€ki podaci o sigurnosti primjene

NekliniCki podaci otkrivaju da nema posebne opasnosti za ljude na osnovu konvencionalnih studija
sigurnosne farmakologije, toksic¢nosti ponovljenih doza, genotoksi¢nosti, karcinogenog potencijala,
toksicnosti za reprodukciju.

Studije sigurnosne farmakologije na zivotinjama, pokazale su da pri antihipertenzivnim dozama nema
efekata na autonomni nervni sistem, centralni nervni sistem ili gastrointestinalnu funkciju.

Relevantni efekti koji su primijeceni pri dugoro€nim studijama na Stakorima i psima, bili su direktno ili
indirektno povezani s poznatim efektima visokih doza antagonista kalcija, predominantno reflektirajuci
prekomjernu farmakodinamicku aktivnost.

Lerkanidipin nije bio genotoksi¢an i pokazalo se da nema dokaza njegovog karcinogenog rizika.
Tretman lerkanidipinom nije uticao na plodnost i op¢e reprodukcijske performanse kod Stakora.
Nema dokaza o bilo kakvom teratogenom efektu kod Stakora i kuni¢a. Medutim kod Stakora, pri
visokim doznim nivoima, lerkanidipin je uzrokovao pre- i post- implantacijske gubitke i zaostajanje u

razvoju fetusa.

Kada je primjenjivan u visokoj dozi (12 mg/kg/dan) za vrijeme trudova, lerkanidipin hidroklorid je
uzrokovao distociju (otezani porodaj).

Distribucija lerkanidipina i/ili njegovih metabolita u skotnih zivotinja i njihovo izlu€ivanje u mlijeko nisu
istrazivani.
Metaboliti nisu zasebno procjenjivani u studijama toksicnosti.

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1. Spisak pomoc¢nih supstanci

Jezgro tablete
o  Kukuruzni skrob
o Natrij skrobni glikolat
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Silicij dioksid koloidni
Mikrokristalna celuloza pH 113
Poloksamer 188

Natrij stearil fumarat

Makrogol 6000

Obloga
e Hipromeloza

e Makrogol 6000

e Zeljezo oksid zuti (E172)

e Titan dioksid (E171)

6.2. Inkompatibilnosti
Nije primjenjivo.

6.3. Rok trajanja
36 mjeseci.

6.4. Posebne mjere pri Cuvanju lijeka
Cuvati na temperaturi do 25 °C, u originalnom pakovanju zasti¢eno od svjetlosti.

6.5. Vrsta i sadrzaj unutrasnjeg pakovanja kontejnera
Blister pakovanje od termoformiraju¢e PVC/PVdC folije, bijele boje i aluminijske folije (20 um) sa
sadrzajem 10 film tableta (3 blistera u kutiji).

6.6. Uputstva za upotrebu i rukovanje i posebne mjere za uklanjanje neiskori$tenog lijeka ili otpadnih
materijala koji poti€u od lijeka

Uklanjanje neiskoriStenog lijeka ili otpadnih materija koje poti¢u od lijeka vrSi u skladu s lokalnom
regulativom.

6.7. Rezim izdavanja
Lijek se izdaje na ljekarski recept.

7. NAZIV | ADRESA PROIZVOBACA, PROIZVODAC GOTOVOG LIJEKA | NOSITELJ DOZVOLE ZA
STAVLJANJE GOTOVOG LIJEKA U PROMET
Bosnalijek d.d., Jukiceva 53, Sarajevo, Bosna i Hercegovina

8. BROJ | DATUM RJESENJA O DOZVOLI ZA STAVLJANJE GOTOVOG LIJEKA U PROMET
LENOCOR 30 x 10 mg film tablete: 04-07.3-2-1979/23 od 31.05.2024. godine

9. DATUM REVIZIJE SAZETKA KARAKTERISTIKA LIJEKA
Juli, 2025. godine
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