Dorman vasitasinin istifadasi iizra tolimat (xostolor {igiin)

NIZAKARD 500 mq; 1000 mq tosiredici maddosi tadricon azad olan tabletlor
NIZACARD

Beynolxalq patentlasdirilmamis adi: Ranolazine

Torkibi

Tasiredici madda: 1 tabletin torkibinde 500 mq va ya 1000 mq ranolazin vardir.

Komoakgi maddalor:metakril tursusunun kopolimeri (Eudragit L 100 55), mikrokristallik selliiloza
(Avicel PH 101), hipromelloza 2910 5CPS, natrium hidroksid, magnezium

Stearat.

Ortiik: mavi opadri II 85F505115 (qisman hidrolizeolunmus polivinil spirti, makroqol,
titan dioksid, talk, indigokarmin aliiminium laki, brilyant mavisi FCF aliiminium
lak1).

Tasviri

Nizakard 500 mq

Mavi rongli uzunsov formali bir torafinde “R18”, diger torafinde “H” hokk olunmus ortiiklii
tabletlordir.

Nizakard 1000 mq

Mavi rongli uzunsov formali bir torofinds “R19”, digor torafindo “H” hokk olunmus ortiikli
tabletlordir.

Farmakoterapevtik qrupu
Digor iirok preparatlari.
ATC kodu: CO1EBIS.

Farmakoloji xiisusiyyatlori

Tasir mexanizmi

Nizakardin antianginal tosir mexanizmi miioyyon edilmomisdir. Nizakard {irok ritminin vo ya qan
tozyiqinin azalmasindan asili olmayan antiisemik vo antianginal tasirlors malikdir. Maksimum fiziki
mosq zamani miokard iginin 6l¢iisii olan ritm-tozyigo tosir gostormir. Nizakard terapevtik soviyyoado
tiroyin gecikmis natrium coroyanini (INa) inhibo eds bilor.

Bununla bels, bu inhibonin stenokardiya simptomlari ilo alagoasi geyri-miioyyondir.

Nizakardin sothi elektrokardiogrammada QT intervalina tosiri moadaciklorin foaliyyat potensialini
uzadan IKr-nin inhibasinin naticosidir.

Istifadasino gostorislor

Nizakard uzunmiiddotli tosiro malik tabletlor xroniki stenokardiyanin miialicasi tigiin gostarilir.
Nizakard uzunmiiddatli tosira malik tabletlor beta-blokatorlar, nitratlar, kalsium kanal blokatorlari,
tromboleyhino miialico, lipidlori azaldan miialico, ACF inhibitorlar1 vo angiotenzin reseptor
blokatorlart ilo birlikds istifads edils bilar.



Oks gostarislor

Nizakard uzunmiiddotli tosiro malik tabletlori asagidaki xastolords oks gostorisdir:
- CYP3A-nin giiclii inhibitorlarini gobul edon xastalords;
- CYP3A induktorlarini qobul edon xastalordo;
- garaciyar sirrozu olan xastolordo.

Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlari

OT intervalinin uzanmasi

Nizakard IKr-ni blokada edir vo dozadan asili olaraq QTc intervalini uzadir.

Kaskin koronar sindromu olan xasto qruplarinda aparilan klinik tocriibado proaritmiya vo ya gofil
Oliim riskinin artmas1 miisahido edilmomisdir.

Bununla bels, yiiksok dozalar (giinds iki dofo 1000 mg-dan ¢ox) va ya ekspozisiya, digor QT azadan
dormanlar, QT intervalinin uzanmasi ilo naticolonan kalium kanali variantlari, ailods uzun QT
sindromu olan xastolords vo ya gazanilmis QT intervalinin uzanmasi malum olan xastalords tocriibo
azdir.

Boyrak catismazligi

Agir boyrak catismazligi olan bazi xastalords (kreatinin klirensi [KrKI] 30 ml/dag-don az) Nizakard
gabul edorkon bdyrok catismazliginin koskinlosmasi miisahids edilmisdir. Kaskin boyrok
catismazligi inkisaf edorso (masolon, gqanda sidik cdvhori azotunun [BUN] artmast ils olagoali
plazmada kreatininds nazoragarpacaq artim), Nizakard qabulu dayandirilmali vo miivafiq miialico
edilmolidir.

Orta vo agir boyrok ¢atismazligi olan xastalorde (KrKl 60 ml/dag-don az) baslandiqdan sonra vo
dovri olarag BUN-un artmast ilo miisayiot olunan plazma kreatinininds artim tigiin boyrok
funksiyasina nazarot edilmolidir.

Digar dorman vasitalori ilo qarsihqh tasiri

Digor dorman vasitalarinin Nizakarda tasiri

Giiclii CYP3A inhibitorlar

Ketokonazol, itrakonazol, klaritromisin, nefazodon, nelfinavir, ritonavir, indinavir vo sakvinavir daxil
olmagqla, giicliit CYP3A inhibitorlar1 Nizakard ilo birlikds istifads edilmomalidir.

Orta tasira malik CYP3A inhibitorlar:

Diltiazem, verapamil, eritromisin, flukonazol va qreypfrut sirasi va ya qreypfrut torkibli preparatlar
da daxil olmagqla orta CYP3A inhibitorlarin1 gobul edon xastolords Nizakardin dozasini giinds iki
dofo 500 mg-a qodar azaltmaq lazimdir.

P-gp inhibitorlar

Nizakardin va siklosporin kimi P-gp inhibitorlarinin eyni vaxtda istifadosi Nizakard
konsentrasiyasinin artmasina sabab ola bilar. Siklosporin kimi iistiinliik togkil edon P-gp inhibitorlar1
ilo eyni vaxtda miialice alan xastolords klinik reaksiyaya osason Nizakardin dozasi tonzimlonmalidir.
CYP3A4 induktorlar

Rifampin, rifabutin, rifapentin, fenobarbital, fenitoin, karbamazepin vo St John's wort kimi CYP3A
induktorlari ilo Nizakard istifads edilmomolidir.

Nizakardin digar dorman vasitalarina tasiri

CYP3A4 ilo metaboliza olunan darmanlar

Nizakardin hor hansi bir dozasini qabul edon xastolords simvastatinin dozas1 Nizakardla birgs istifado
edildikdos giinds bir dofs 20 mq-a godor azaldilmalidir.

Digor hassas CYP3A substratlarinin (mosalon, lovastatin) vo dar terapevtik diapazonlu CYP3A
substratlarinin (mosalon, siklosporin, takrolimus, sirolimus) dozasinin tonzimlonmasi tolob oluna
bilar, ¢iinki Nizakard bu dermanlarin plazmada konsentrasiyalarini artira bilar.

P-gp torafindon dasinan dormanlar

Nizakard va diqoksinin eyni vaxtda istifadesi diqoksinin ekspozisiyasinin artmasi ilo naticolonir.
Diqoksin dozasinin tonzimlonmasi tolob oluna bilor.

CYP2D6 ila metaboliza olunan darmanlar

Trisiklik antidepresanlar vo antipsixotiklor kimi CYP2D6 substratlari ilo ekspozisiya Nizakardla
birga qobul zamani arta biler vo bu dermanlarin daha asag1 dozalar talab oluna biler.



UKT? tarafindon dasinan darmanlar

Tip 2 diabetli xastolords giinds iki dofo 1000 mq dozada Nizakard vo metforminin eyni vaxtda
istifadosi metforminin plazmada soviyyasinin artmasina sobab olur. Giinds iki dofs 1000 mq dozada
Nizakard tabletlori metforminlo birlikdo gobul edildikdo, metforminin dozasi giindo 1700 mg-dan ¢ox
olmamalidir. Qanda gliikoza soviyyslorini vo metforminin giiclii tosiri ilo baglh risklor izlonilmalidir.
Giinds iki dofo 500 mq Nizakard birlikds qobul edildikde metforminin ekspozisiyasini shomiyyatli
doracads artirmamuisdir.

Hamilodlik va laktasiya dovriindos istifadasi

Hamilalik

Hamilo gadinlarda Nizakardin istifadssi ilo bagli molumatlar mohduddur. Heyvanlar {izorindo
aparilan tadgiqatlarda embriona toksiklik goriilmiisdiir. insanlar iiiin potensial risk molum deyil.
Nizakard hamilslik dovriinds zaruri hallarda istifads edilmomalidir.

Laktasiya

Nizakardin insanlarda ana siidii ilo xaric olub-olmadigr molum deyil. Sigovullarda mévcud
farmakodinamik/toksikoloji melumatlar Nizakardin siidls xaric olmasini gostorir. Ana siidii ilo
gidalanan usaq ti¢lin risk istisna edilo bilmoz. Nizakard laktasiya dovriinds istifado edilmomalidir.
Fertillik

Heyvanlarda reproduktivlik todqiqatlarinda fertilliys he¢ bir monfi tosir miisahido edilmomisdir.
Nizakardin insanlarfa fertilliys tosiri malum deyil.

Nagqliyyat vasitasini vo digar potensial tohliikali mexanizmlari idaraetma qabiliyyating tasiri
Nizakardin nogliyyat vasitalorini vo digor mexanizmlori idars etmo gabiliyyatins tosiri ilo bagli heg
bir todqigat aparilmamisdir.

Nizakard baggicallonma, bulaniq gérma, diplopiya, ¢asqin vaziyyast, koordinasiyanin pozulmast,
halliisinasiyaya sobab ola bilar ki, bu da naqgliyyat vasitalorini vo digor mexanizmlori idara etmok
qgabiliyyastina tasir gostora biloar.

Istifada qaydas1 va dozasi

Nizakard dozasi giindos iki dofo 500 mq toskil edir vo klinik simptomlara asason ehtiyac oldugda
giinds iki dofs 1000 mg-a qader artirila bilor. Nizakard yemaoklo vo ya yemoksiz qobul edilir.
Nizakard biitovlikkds udmaq lazimdir, azmok, qirmaq va ¢eynamak olmaz.

Nizakardin tovsiys olunan maksimum giindslik dozasi giinds iki dofs 1000 mq toskil edir.
Nizakardin bir dozasini qabul etmok unudulduqda, toyin olunmus doza ndvbati toyin edilon vaxtda
gabul edilmoalidir, ndvbati dozani ikiqat gobul etmak olmaz.

Dozanin tonzimlonmasi

Nizakard bazi digor derman vasitalori ilo birlikdo qobul edildikds dozanin tonzimlonmasi tolob oluna
bilar. Diltiazem, verapamil va eritromisin kimi orta tasiro malik CYP3A inhibitorlarini1 gobul edon
xastolords Nizakardin maksimum dozasi giindo iki dofo 500 mq ilo mohdudlasdiriimalidir.

Giiclii CYP3A inhibitorlari ilo Nizakardin istifadasi oks gdstorigdir.

Siklosporin kimi P-gp inhibitorlarinin istifadesi Nizakardin tosirini artira bilor. Nizakardin dozasi
klinik reaksiyaya asason tonzimlonmalidir.

Ilava tasirlori

Olava tasirlorin tezliyi asagidaki parametrlorls toyin edilir: ¢ox tez-tez (> 1/10); tez-tez (= 1/100 - <
1/10); bazan (= 1/1000 - < 1/100); nadir hallarda (= 1/10000 - < 1/1000); ¢ox nadir hallarda (<
1/10000); malum deyil (slde olan malumatlara gors tezliyi qiymatlondirmak miimkiin deyil).
Maddalar miibadilasi va gidalanma pozgunluglar

Bazon: anoreksiya, istahanin azalmasi, dehidratasiya.

Nadir: hiponatremiya.

Psixi pozgunluglar

Bozon: narahatliq, yuxusuzluq, ¢asqinliq, halliisinasiya.

Nadir: orientasiyanin pozulmast.

Sinir sisteminin pozgunluglar

Tez-tez: basgicollonma, basagri.



Bozon: letargiya, bayilma, hipoesteziya, yuxululug, tremor, postural basgicollonmo, paresteziya.
Nadir: amneziya, siiurun bulanigliq vaziyyati, husun itirilmasi,koordinasiyanin pozulmasi, geyri-sabit
yerimo, parosmiya.

Molum deyil: mioklonus.

Gorma pozgunluglar

Bazon: bulaniq gérma, gérme pozgunlugu, diplopiya.

Esitmoa va labirint pozgunluglar

Bozon: baggicollonmo, qulagda kiiy.

Nadir: esitmo pozgunlugu.

Vaskulyar pozgunluglar

Bozon: portmo, hipotenziya.

Nadir: periferik soyuqluq hissi, ortostatik hipotenziya.

Tonoffiis, dos qafasi va divararaligi pozgunluglar

Bazon: tongnafaslik, dskiirok, burun ganaxmasi.

Nadir: bogazda sixilma hissi.

Moada-bagirsaq sisteminin pozgunluglart

Tez-tez: qobizlik, qusma, iirokbulanma.

Bozon: qarinda agr1, agizda quruluq, dispepsiya, kop, mododo narahatliq.

Nadir: pankreatit, eroziv duodenit, oral hipoesteziya.

Doarinin va darialti toxumalarin pozgunluglar

Bozon: gasinma, hiperhidroz.

Nadir: angioddem, allergik dermatit, 6vrs, soyuq ter, sopgi.

Ozala-skelet sistemi va birlasdirici toxumanin pozgunluglari

Bozon: otraflarda agri, ozolodos qicolmalar, oynaqlarin sismasi, ozalo zoifliyi.

Boyrak va sidik yollarinin pozulmast

Bozon: dizuriya, hematuriya, xromaturiya.

Nadir: koskin boyrak catismazligi, sidik tutma.

Reproduktiv sistem va siid vazilarinin pozgunluglari

Nadir: erektil disfunksiya.

Umumi va yeridilma nahiyasinda bas veran pozgunluglar

Tez-tez: asteniya.

Bazon: yorgunluq, periferik 6dem.

Arasdrmalar

Bozon: gqanda kreatinin soviyyasinin artmasi, ganda sidik cvhorinin artmasi, QT intervalinin
uzanmasli, trombositlorin vo ya ag qan hiiceyralorinin saymin artmasi, badon ¢okisinin azalmasi.
Nadir: qaraciyar fermentlorinin soviyyasinin yliksalmasi.

Doza haddinin asilmasi

Arterial hipotenziya, QT intervalinin uzanmasi, bradikardiya, mioklonik aktivlik, siddstli tremor,
geyri-sabit yerimo/koordinasiya, basgicollonma, iirokbulanma, qusma, disfaziya vo halliisinasiyalar
Nizakardin oral gobulu zamani miisahids edilmisdir. Nizakardin doza hoddinin asilmasi hallarinda
Oliimciil hadisalor bildirilmisdir. Klinik tadqiqatlarda yiiksak venadaxili ekspozisiya diplopiya,
paresteziya, casqinliq va bayilma ilo naticolonmisdir. Umumi dostokloyici tadbirlors alave olaraq,
doza hoddinin asilmasi halinda davamli EKQ monitoringi tomin edils bilor.

Nizakard plazma ziilallar1 ile toqribon 62% birlosdiyina gors, hemodializin Nizakardin xaric
edilmasinds effektiv olma ehtimali azdir.

Buraxilis formasi
10 tablet blisterda. 3 va ya 6 blister i¢lik veraqa ilo birlikds karton qutuya qablasdirilir.

Saxlanma soraiti
25°C temperaturdan yliksok olmayan, isigdan qorumaqla vo usaqlarin oli gatmayan yerdo saxlamaq
lazimdir.



Yararhhq miiddati
2l
Yararliliq miiddati bitdikden sonra istifads etmok olmaz.

Aptekdan buraxilma sorti
Resept asasinda buraxilir.

Istehsalc

Hetero Labs Limited, India.

Unit-III), 22-110, IDA,Jeedimetla (village),

Quthubullapur (Mandal) Medchal, Malkajgiri District-500055, Telangana State, India.

Qeydiyyat vasiqasinin sahibi

Hetero Labs Limited, India.

7-2-A2, Industrial Estates, Sanath Nagar,
Hyderabad, Telangana 500 018, India.
Tel: +91-40-23704923/24/25.

Faks: +91-40-23704926.



