VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Persantin® Depot 200 mg depotkapseli, kova

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Dipyridamoli 200 mg

Apuaineet, ks. 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Depotkapseli, kova
Depotkapselit ovat 1dpindkymattomid, kovia liivatekapseleita, joissa on punainen yldosa ja oranssi
alaosa (7 mm x 24 mm). Kapselit siséltdvit pieneen madradn jauhetta sekoitettuja keltaisia pelletteja.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

Iskeemisen aivohalvauksen ja ohimenevien iskeemisten kohtausten, TIA-kohtausten,
sekundaaripreventio yhdistelméhoitona asetyylisalisyylihapon kanssa. Dipyridamolia yksin tulee
kéayttdd vain tilanteissa, joissa pienetkin asetyylisalisyylihappoannokset ovat vasta-aiheisia.

4.2 Annostus ja antotapa

Suositeltava annos on 1 depotkapseli 2 kertaa péivéssa, tavallisesti 1 depotkapseli aamuin illoin.
Depotkapselit on nieltidva kokonaisina, ja ne otetaan mieluiten aterian yhteydessa.
Persantin Depot valmistetta ei suositella lapsille.

4.3 Vasta-aiheet
Yliherkkyys jollekin valmisteen sisdltdmaille aineelle.
4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Dipyridamoli on vasodilataattori, minka vuoksi varovaisuutta tulee noudattaa annettaessa valmistetta
potilaille, joilla on vaikea sepelvaltimotauti (esim. epéstabiili angina pectoris tai dskettdin sairastettu
sydéninfarkti), subvalvulaarinen aorttastenoosi tai hemodynaaminen instabiliteetti (esim.
dekompensatorinen syddmen vajaatoiminta).

Myastenia gravis -potilaiden hoitoa voidaan joutua sddtdimiin dipyridamoliannoksen muuttamisen
jélkeen (ks. kohta 4.5).

Pieni méédra tapauksia on raportoitu, joissa konjugoitumatonta dipyridamolia on esiintynyt sappikivissa
vaihtelevassa médrin (dipyridamolin osuus on ollut enimmilldén 70% kiven kuivapainosta). Kaikissa
tapauksissa potilaat ovat olleet idkkddmpia ja heilld on ollut sappitietulehdus ja heitd on hoidettu
vuosia dipyridamolilla. Kuitenkaan mikéén ei viittaa siihen ettd dipyridamoli olisi ollut syyna
sappikivien muodostuksen niilld potilailla. On mahdollista ettd sapessa tapahtunut konjugoidun
dipyridamolin bakteerinen deglukuronidaatio voi olla mekanismi, joka aiheuttaa dipyridamolin
esiintymisen sappikivissé.



4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Dipyridamoli lisdéd adenosiinin pitoisuutta plasmassa ja voimistaa sen kardiovaskulaarisia vaikutuksia,
mink& vuoksi adenosiiniannoksen sédtamisté tulee harkita.

Kun dipyridamolia kaytetddn samanaikaisesti antikoagulanttien ja asetyylisalisyylihapon kanssa, tulee
intoleranssi ndille valmisteille ja niiden riskit ottaa huomioon. Dipyridamolin yhdistiminen
asetyylisalisyylihappoon ei lisdd verenvuototapausten méérad. Verenvuotoriskin ei ole myoskadian
havaittu lisdéntyvén yhdistettidessd dipyridamoli varfariinihoitoon.

Dipyridamoli saattaa voimistaa verenpainetta alentavien aineiden hypotensiivistd vaikutusta ja kumota
kolinesteraasi-inhibiittoreiden antikolinesteraasivaikutuksen ja siten mahdollisesti huonontaa
myastenia gravis -potilaiden tilaa.

4.6 Raskaus ja imetys

Vaikka pitkdaikainen kokemus ihmisell4 ei ole antanut viitteiti raskauden aikaisista vaurioista, tulisi
Persantin valmisteiden, kuten muidenkin ladkkeiden, kdytdssid noudattaa varovaisuutta, varsinkin
raskauden ensimmaéisen kolmanneksen aikana.

Dipyridamoli erittyy didinmaitoon vahdisessd madrin, minkd vuoksi valmisteen imetyksen aikaisen
kéayton tulee olla harkittua ja perusteltua.

4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn
Ei tunneta.
4.8 Haittavaikutukset

Haittavaikutuksien raportoitu esiintyvyys perustuu 2 vuoden lumelddkekontrolloituun tutkimukseen
(ESPS 2), johon osallistui 6602 potilasta. Useimmin raportoidut haittavaikutukset olivat paénsérky,
ripuli ja pahoinvointi.



Haittavaikutukset on luokiteltu esiintyvyyden mukaan eri otsikoiden alle kdyttden seuraavaa tapaa:
hyvin yleiset (= 1/10); yleiset (= 1/100, < 1/10), melko harvinaiset (= 1/1000, < 1/100),
harvinaiset (= 1/10000, < 1/1000), hyvin harvinaiset (< 1/10000).

Hyvin Yleiset Melko Harvinaiset Hyvin
yleiset harvinaiset harvinaiset
Veri ja -verenvuodon
imukudos lisdéntyminen
leikkauksen
aikana tai sen
jélkeen
-trombosyto-
penia
Immuuni- -yliherkkyys-
jarjestelma reaktiot
(ihottuma,
urtikaria,
vakavat
bronkospasmit,
angioedeema)
Hermosto -padnsarky
-huimaus
Sydan -takykardia
-sepelvaltimo-
taudin
paheneminen
Verisuonisto -hypotensio
-kuumat aallot
Ruoansulatus -ripuli -oksentelu
elimisto -pahoinvointi
Maksa ja - dipyridamolin
sappi esiintyminen
sappikivissd
Luusto, -myalgia
lihakset ja
sidekudos

Dipyridamolin esiintyminen sappikivissé; ks. kohta 4.4.

4.9 Yliannostus

Oireet: Dipyridamolin yliannostuksesta on vain rajoitetusti kokemuksia. Yliannostuksen oireina
saattaa mahdollisesti ilmetd [Ammon tunnetta, punastumista, hikoilua, pulssin kiihtymista,
rauhattomuutta, heikotusta, huimausta, verenpaineen laskua ja rintakipuja.
Hoito: Oireenmukainen hoito. Ksantiinijohdosten, esim. aminofylliinin, antaminen saattaa kumota
dipyridamolin yliannoksen hemodynaamiset vaikutukset. Koska dipyridamolin jakautuminen
kudoksiin on runsasta ja se eliminoituu p4édasiassa maksan kautta, sen poistaminen
ekstrakorporeaalisin menetelmin on vaikeaa.




5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmaé; antitromboottiset lddkeaineet, ATC-koodi BO1ACO7.

Dipyridamolin antitromboottinen vaikutus perustuu sen kykyyn modifioida verihiutaleiden toimintaa
usealla eri tavalla. Se mm. estéé verihiutaleiden adheesiota ja aggregaatiota, joiden on osoitettu
liittyvén veritulpan muodostumiseen. Dipyridamoli pidentdd myos verihiutaleiden elinikéa tiloissa,
joissa se on lyhentynyt.

Ks. my0s Persantin tabletit.

5.2 Farmakokinetiikka

Dipyridamolin huippupitoisuus plasmassa saavutetaan 2—3 tunnissa oraalisen annon jdlkeen. Vakaa
tila saavutetaan 3 péivéssa.

Dipyridamoli metaboloituu maksassa péédasiassa glukuronidihappokonjugaation kautta
monoglukuronidiksi. Plasmassa olevasta dipyridamolista noin 70-80 % on muuttumattomassa
muodossa ja 20-30 % monoglukuronidina.

Idkkaammilld (yli 65-vuotiaat) henkil6illd on havaittu 50 % korkeampia pitoisuuksia plasmassa
(AUC:na laskettuna) kuin nuorilla (alle 55-vuotiaat) henkil6illd, tablettihoidon aikana.
Depottablettihoidon aikana pitoisuudet olivat n. 30% korkeammat idkk&dimmilla.

Maksan vajaatoimintaa sairastavilla ei ole havaittu eroja plasman dipyridamolipitoisuudessa, sen
sijaan glukuronidien (farmakologisesti inaktiivinen) pitoisuus oli kohonnut. Dipyridamolia
suositellaan kdyttimadn normaalisti kunhan ei ole merkkejd maksan vakavasta toimintah&iriosta.
Dipyridamolin farmakokinetiikka ei muutu munuaisten vajaatoiminnassa, koska munuaisten osuus
erityksestéd on niin vdhéinen.

Dipyridamoli ei ldpiise veri-aivo-estetta.

Istukan lipi dipyridamoli kulkeutuu vain vihiisessd miirin. Aidinmaidosta mitatun dipyridamolin
miiré on noin 1/17 sen plasmapitoisuudesta.

Ks. myos Persantin tabletit.

5.3  Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Dipyridamolia on tutkittu eldimilla laajasti eiké kliinisesti merkittdvid turvallisuusriskeji ole havaittu
annoksilla, jotka vastaavat ihmisille annettavia terapeuttisia annoksia.
Ks. my0s Persantin tabletit.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet
Viinihappo, akaasiakumi, povidoni, Eudragit S 100 (metakryylihaposta ja sen metyyliesterista
koostuva anionipolymeeri), hypromelloosiftalaatti, hypromelloosi, glyseryylitriasetaatti, talkki,

dimetikoni 300, steariinihappo, liivate ja viriaineet titaanidioksidi (E171) sekd punainen ja keltainen
rautaoksidi (E172).

6.2 Yhteensopimattomuudet
Ei tunneta
6.3 Kestoaika

3 vuotta



6.4  Sailytys

Sailytd alle 30 °C. Siilyta purkki tiiviisti suljettuna. Herkké kosteudelle.

6.5 Pakkaustyyppi(-tyypit) ja pakkauskoko(-koot)

100 (2x50). Yksi pakkaus siséltdad kaksi 50 kapselin muovipurkkia (PP), joissa lapsiturvallinen korkki.
Korkki avataan painamalla korkki alas ja kiertimaill4 sitd samanaikaisesti vastapaivaén.

6.6 Kaytto- ja kasittely- (seké havittamis)ohjeet

Korkki sisdltda kuivausainetta, jota ei ole tarkoitettu nautittavaksi.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Strasse 173

D-55216 Ingelheim am Rhein

Saksa

8. MYYNTILUVAN NUMERO

10382

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

19.12.1990/ 15.5.2006

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

23.07.2009



