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Nicorandil (Angicor): Anvend ikke nicorandil som fgrstevalg til behandling af angina pectoris;
risiko for ulceration og udvikling af komplikationer — seponer nicorandilbehandling, hvis
ulceration opstar

Keere sundhedspersonale

| overensstemmelse med Det Europaeiske Leegemiddelagentur og Laegemiddelstyrelsen, vil sanofi-
aventis Denmark A/S og Leegemiddelstyrelsen gerne informere dig om vigtige restriktioner i den
godkendte indikation, eendring af dosering og yderligere kontraindikationer samt advarsler for brugen
af nicorandil (Angicor).

De vigtigste rad er opsummeret nedenfor:

Resumé

¢ Nicorandil er nu kun indiceret til behandling af stabil angina pectoris hos patienter, hvor angina
pectoris er utilstraekkeligt kontrolleret med fgrstevalgsbehandling, eller som har en
kontraindikation mod, eller intolerance overfor, fgrstevalgsbehandling af angina pectoris sasom
betablokkere og/eller calciumantagonister.

e Nicorandil kan forarsage alvorlige ulcerationer af hud, slimhinder og gjne, som varer ved,
medmindre behandlingen seponeres.

e  Seponer behandling med nicorandil hvis der opstar nogen form for ulceration. Konsulter en
kardiolog, hvis angina pectoris-symptomer forveerres ved ophgr af nicorandilbehandling.

e  Gastrointestinalt ulcus kan udvikle sig til perforation, blgdning, fistler eller abscesser.

o Patienter med divertikelsygdom kan have stgrre risiko for fisteldannelse eller tarmperforering
sammenlignet med patienter uden divertikelsygdom.

¢ Indtag af acetylsalicylsyre, non-steroide antiinflammatoriske midler (NSAID) eller kortikosteroider
samtidig med nicorandil gger risikoen for gastrointestinale ulcerationer, perforationer og
bladninger sammenlignet med at tage leegemidlerne hver for sig.

e Nicorandil er nu kontraindiceret ved hypovolaemi, akut lungegdem og ved samtidig brug af
oplgselige guanylatcyklasestimulatorer sdsom riociguat.

e  Brug nicorandil med forsigtighed i kombination med lsegemidler, der kan forhgje kaliumniveauet,
iseer hos patienter med moderat til sveert nedsat nyrefunktion.

Dette brev falger anbefalinger fra de Europaeiske Laegemiddelmyndigheder angaende risikoen for
hud- og slimhindeulceration ved brug af nicorandil og indikationerne for nicorandil. De vigtigste
anbefalinger er angivet ovenfor og i den uddybende information nedenfor.

Dosering

Nicorandil bagr normalt anvendes i dosisintervallet 10 til 20 mg to gange dagligt (helst morgen og
aften), startende med 10 mg to gange dagligt og om ngdvendigt titreres op afhaengigt af patientens
behov, respons og tolerance til et maksimum pa 40 mg to gange dagligt. En lavere startdosis pa 5 mg
to gange dagligt kan anvendes hos patienter, der har saerlig tendens til hovedpine (en meget
almindelig bivirkning af nicorandil som falge af cerebral vasodilatation).



Ulcus

Der har veeret rapporter fra klinisk praksis om ulceration og relaterede komplikationer efter brug af
nicorandil. Neesten to tredjedele af de indrapporterede gastrointestinale ulcerationer var alvorlige?!; de
resterende tilfeelde var ikke alvorlige. Naesten alle tilfeelde af perforationer, fistler, abscesser og
blgdninger var alvorlige, og hospitalsindleeggelse kan veere pakraevet ved behandling af disse
komplikationer.

Data viste, at nicorandil-induceret gastrointestinale ulcerationer og lignende tilfeelde er sjeeldne, og at
conjunctivitis, ulcus conjunctivae og ulcus corneae er meget sjeeldent?. Det er stadig uvist, hvordan
nicorandil forarsager sardannelse.

Lokalisering af ulcus og opstaelsestidspunkt

Ulceration kan opsta forskellige steder hos samme patient. Ulcerationerne kan opsta samtidig eller et
sted af gangen. Ulceration kan forekomme pé et hvert tidspunkt under nicorandilbehandling (herunder
flere ar efter behandlingsstart).

Ulcus behandling

Nicorandil-induceret ulceration responderer ikke pa konventionel sarbehandling, herunder kirurgi. Den
eneste made at helbrede disse er ved at seponere nicorandil. Det kan tage uger eller maneder for sar
at hele, afthaengigt af deres sveerhedsgrad.

Andre anbefalinger

Anvend nicorandil med forsigtighed i falgende situationer:

e Hos patienter med NYHA-klasse 11l eller IV hjertesvigt

e Hos patienter med glucose-6-phosphat-dehydrogenase (G6PD)-mangel (overvej risikoen for
methaemoglobinaemi)

e Hos patienter som tager dapoxetin (overvej risikoen for nedsat ortostatisk tolerance)

Det opdaterede produktresume og den opdaterede indleegsseddel kan findes pa henholdsvis
www.produktresume.dk og www.indlaegsseddel.dk

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger Igbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for leegemidlet. Leeger og sundhedspersonale anmodes om at
indberette alle formodede bivirkninger ved brug af Angicor via

Leaegemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 Kgbenhavn S

Websted: www.meldenbivirkning.dk

E-mail: dkma@dkma.dk

Virksomhedens kontaktoplysninger

For yderligere information om Angicor, kontakt venligst Medicinsk Information pa telefon: 45 16 70 00.
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Med venlig hilsen

e IS,

Mette Isaksen MD
Medicinsk Direktar

sanofi-aventis Denmark A/S

3
IKilde: Heendelser spontant rapporteret af sundhedspersonale eller forbrugere samt heendelser, der
stammer fra leegemiddelmyndigheder, litteratur, kliniske forsgg og efter markedsfaringen. En alvorlig
bivirkning er en bivirkning, som er dgdelig, livstruende, kraever hospitalsindlaeggelse eller forlaengelse
af hospitalsophold, resulterer i vedvarende eller betydelig invaliditet eller uarbejdsdygtighed, eller er
en medfgdt anomali / misdannelse

2 Sjeelden = 21/10.000 til <1/1000; meget sjeelden = <1/10.000. Hyppigheden af Gl ulceration er
baseret pa en hyppighedsberegning for poolede studier med nicorandil (n=1.152 forsggspersoner).
Ved at samle gvre Gl ulcus (munden) med nedre Gl ulcus (ulcus i tyndtarm, ulcus i tyktarm og analt
ulcus) under betegnelsen gastrointestinale ulcerationer, steg hyppigheden fra meget sjeelden til
sjeeldne. Hyppigheden af conjunctivitis, ulcus conjunctivae og ulcus corneae er baseret pa "rule of
three" anvendt for kliniske data om nicorandil under hensyntagen til rapportering fra spontane
rapporter.



