PRILOHA II

VEDECKE ZAVERY A ZDUVODNENI POTREBNYCH UPRAV SOUHRNU
UDAJU O PRIPRAVKU, OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVYCH
INFORMACI PREDKLADANE EVROPSKOU AGENTUROU PRO LECIVE

PRIPRAVKY
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Védecké zavéry

Celkové shrnuti védeckého hodnoceni pripravku Atacand Plus a
souvisejici nazvy (viz PFiloha I)

Pripravek Atacand Plus obsahuje kandesartan cilexetil a hydrochlorothiazid (HCT). Kandesartan
cilexetil je blokator angiotenzinového receptoru (ARB). Hydrochlorothiazid je diuretikum, snizuje
objem krve, ¢imz pomaha kontrolovat krevni tlak.

0Oddil 4.1 Terapeutické indikace

Znéni schvalené v rdmci postupu vzajemného uznavani uvadélo ,Esencialni hypertenze, kde
monoterapie kandesartan cilexetilem nebo hydrochlorothiazidem neni dostacujici."

V souhrnech Gdajl o pFipravku &lenskych statt byly ve schvélené indikaci nékteré odlidnosti:
vétsina zemi uvadéla ,Esencidlni hypertenze", v jednom souhrnu Gdajl o pfipravku bylo uvedeno
slovo ,arterialni" (jez bylo v kone¢ném navrhu vynechano) a jeden obsahoval slovo ,dospélych"
(jez bylo do kone&ného navrhu zahrnuto). V souladu s pokyny k souhrnu tdajt o pFipravku (2009)
zahrnuly dva ¢lenské staty slovo ,Lécba" nasledované indikaci. Toto znéni bylo posouzeno

v navrzeném harmonizovaném souhrnu Udaji o piipravku.

Vybor CHMP dospél k nazoru, ze pomér pFinosu a rizik kandesartan cilexetilu a hydrochlorothiazidu
je pFiznivy pro nize uvedené indikace a navrhované znéni bylo v souladu se soucasnymi pokyny
k souhrnu Udajd o pfipravku podporeno:

~LéEba esencidlni hypertenze u dospélych pacientl, jejichZ krevni tlak neni dostatecné kontrolovan
monoterapii kandesartan cilexetilem nebo hydrochlorothiazidem".

Oddil 4.2 Davkovani a zpdsob podani

Davkovani

Vybor CHMP posoudil nasledujici sily tablet pripravku Atacand Plus indikovanych k peroralnimu
pouziti: 8/12,5 mg, 16/12,5 mg, 32/12,5 mg a 32/25 mg.

Souhrny udajl o pFipravku pro kandesartan/hydrochlorothiazid sily 16/12,5 mg nebo vy3si
obsahovaly ve vSech zemich doporuceni k titrovani davky kandesartanu pred prevedenim na
kombinaci s fixni davkou.

Vybor CHMP zaclenil doplfiujici vétu, aby zddraznil vhodné&ji praxi titrace samostatnych slozek.
Vybor CHMP schvalil navrzené sjednocené znéni: ,Doporucena davka pripravku Atacand Plus je
jedna tableta jednou denné. Doporucuje se titrace davky jednotlivych sloZek pFipravku
(kandesartan cilexetil a hydrochlorothiazid). Je-li to klinicky vhodné, je mozné zvazit pfimé
prevedeni z monoterapie na pripravek Atacand Plus. PFi pfechodu z 1éEby hydrochlorothiazidem se
doporucuje titrovat dévku kandesartan cilexetilu. Pfipravek Atacand Plus mGZe byt poddvan
pacientim, jejichZ krevni tlak neni dostateéné kontrolovdn monoterapii kandesartan cilexetilem

nebo hydrochlorothiazidem nebo pfipravkem Atacand Plus v nizsich davkach. Maximalniho
antihypertenzniho uéinku je obvykle dosaZeno béhem 4 tydnd od zahdjeni 1é¢by."

Zvlastni skupiny pacientd

Tyto podnadpisy v tomto oddile souhrnu dajd o pfipravku byly upraveny v souladu s pokyny

k souhrnu Gdaji o ptipravku (2009). Oddily o pouziti u starsich pacientl, pacient se snizenym
intravaskularnim objemem, pacientll se zhor&enou funkci ledvin, pacientl se zhor$enou funkci jater
a u pediatrické populace byly rovnéz sjednoceny.
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Zplsob podani

Informace o podavani kandesartanu a hydrlochlorothiazidu s jidlem nebo bez jidla, dfive uvedené
v oddile 4.5, byly pfesunuty do oddilu 4.2.

0ddil 4.3 Kontraindikace

e Téhotenstvi a kojeni

Ve vétdiné souhrn{ udajl o pFipravku dFive figurovala Gplné kontraindikace v t&hotenstvi a b&hem
kojeni. Zprava PhVWP, kterou vypracoval vybor CHMP a kterd se tykala pouzivani ACE inhibitord a
antagonistd receptord pro angiotenzin II (ARB) b&hem prvniho trimestru t&hotenstvi
(EMEA/CHMP/PhVWP/474692/2007), vSak uvadi, Ze kontraindikace pfipravku béhem prvniho
trimestru t&hotenstvi neni odlvodnénd; pouzivani AIIRA b&hem prvniho trimestru t&hotenstvi se
nedoporucuje. Uzivani AIIRA v druhém a tfetim trimestru téhotenstvi je kontraindikovano.

e Dalsi kontraindikace

Vybor CHMP rovnéZ souhlasil s uvedenim kontraindikace pfipravku u pacientd s precitlivélosti na
[éCivé latky nebo kteroukoli pomocnou latku, se zavaznym poskozenim ledvin a jater a/nebo
cholestazou, refraktorni hypokalémii a hyperkalcémii a dnou.

0ddil 4.4 Zvlastni upozornéni a opatfreni pro pouziti

Byla sjednocena upozornéni tykajici se onemocnéni ledvin, transplantace ledvin, téhotenstvi,
stendzy renalni artérie, snizeni intravaskularniho objemu, anestézie a operace, onemocnéni jater,
stendzy mitralni a aortalni chlopné, primarniho hyperaldosteronismu, elektrolytické nestability,
metabolickych a endokrinnich G¢&inkd, fotosenzitivity a dalich.
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0Oddil 4.5 Interakce s jinymi léCivymi pripravky a dalsi formy interakce

Tento oddil byl aktualizovén na zékladé informaci dostupnych v souhrnech Gdajl o ptipravku
Clenskych statd. Zejména pokud jde, mimo jiné, o interakce s draslik et¥icimi diuretiky nebo
jinymi [éCivymi pFipravky, které mohou zvysSovat sérové hladiny drasliku, dalSimi |éCivymi pripravky
vyvolavajicimi ,torsade de pointes", NSAID, kolestipolem nebo cholestyraminem, nedepolarizujicimi
relaxancii kosternich svall, doplfiky vapniku nebo vitaminem D, beta-blokatory a diazoxidem,
anticholinergnimi pfipravky, amantadinem, cytotoxickymi IéCivymi pFipravky, pfijmem alkoholu,
barbituraty, anestetiky, antidiabetickymi lIéCivymi pfipravky, presovymi aminy, jodovanymi
kontrastnimi latkami a cyklosporinem.

Véta o klinicky vyznamnych interakcich byla opravena v souladu s predchozim postupem
sjednocovani pro pfipravek Atacand. Dale byl vynechan hydrochlorothiazid, nebot pfipravek
Atacand Plus hydrochlorothiazid obsahuje.

0Oddil 4.6 Téhotenstvi a kojeni

Na zakladé predlozenych informaci vybor CHMP schvalil sjednocené znéni textu pro AIIRA
(antagonisty receptord pro angiotenzin II) jako standardni upozornéni vypracované pracovni
skupinou pro farmakovigilanci vyboru CHMP pro vSechny antagonisty receptorﬁ pro angiotenzin II:
podavani AIIRA se nedoporucuje béhem prvniho trimestru téhotenstvi a je kontraindikovano
béhem druhého a tfetiho trimestru téhotenstvi.
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0ddil 4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Informace o Ucincich na schopnost Fidit a obsluhovat stroje byly uvedeny ve vsech zemich

s ponékud odli$nym znénim v jednom souhrnu Gdajd o pfipravku. Vybor CHMP schvalil sjednocené
znéni textu a prohldsil navrzené znéni za prijatelné a v souladu se znénim souhrnu udajl o
pripravku jinych blokatord angiotenzinového receptoru (ARB) nebo antihypertenziv.

0Oddil 4.8 Nezadouci ucinky

Kratka informace o obecné bezpecnosti z klinickych studii s davkou do 16/12,5 mg, vcetné
giselnych Gdajd o odstoupeni ze studie, byla ve vétsiné zemi stejna. Vybor CHMP schvalil tuto
aktualizovanou informaci navrzenou drzitelem rozhodnuti o registraci jako sjednoceny text: ,V
kontrolovanych klinickych studiich s kandesartan cilexetilem a hydrochlorothiazidem byly neZzadouci
U&inky mirné a pfechodné. Ukon&eni IéEby z divodu neZdoucich (¢&inkd byla u kandesartan
cilexetilu/hydrochlorothiazidu (2,3 - 3,3 %) a placeba (2,7 - 4,3 %) obdobna ".

Tento oddil byl aktualizovan v souladu s pokyny k souhrnu tdajd o pfipravku (2009) jako
sjednoceny text a zahrnul vSechny nezadouci Ucinky uvedené ve vétsiné zemi. Jako velmi vzacny
nezadouci G&inek byl do oddilu 4.8 souhrnu Gdajd o pripravku ptidén kasel, jako disledek
vyhodnoceni periodicky aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR) pro
kandesartan/hydrochlorothiazid.

oddil 4.9 Predavkovani

Do tohoto oddilu byly zafazeny informace tykajici se ptiznakl predavkovani a doporuéeni pro 1é¢bu
v pripadé jejich vyskytu.

0Oddil 5.1 Farmakodynamické vilastnosti

Znéni tohoto oddilu bylo zkraceno a sjednoceno s ohledem na soucasné védecké poznatky a
diskuse tykajici se ostatnich oddil( souhrnu Gdajd o pFipravku. Zejména byly posouzeny
aktualizace tykajici se klinické G&innosti u starsich pacientd s hypertenzi, kde byly zahrnuty
vysledky ze studie u stargich pacientl, farmakodynamické ucinnosti hydrochlorothiazidu a klinické
Gginnosti kandesartanu/hydrochlorothiazidu u pacientl s hypertenzi.

Obdobné byly sjednoceny i ostatni oddily souhrnu udaji o piipravku.
Pribalové informace a oznacleni na obalu

Zmény v souhrnu Udajd o pfipravku byly podle potfeby vzaty v Gvahu pfi provadéni zmén
v pfibalovych informacich a v oznaceni na obalu.

Na zakladé vyhodnoceni navrhu a odpovédi drzitele rozhodnuti o registraci a po diskusi v rdmci
vyboru vybor CHMP schvalil sjednocené znéni souboru dokumentd s informacemi o pFipravku
Atacand Plus a souvisejici nazvy. Sjednocena byla zejména indikace a s ni souvisejici doporucené
davkovani, kontraindikace a oddily tykajici se téhotenstvi a kojeni.

Na zakladé& vyée uvedenych skuteénosti se vybor CHMP domniva, e pomér pfinosd a rizik
pfipravku Atacand Plus je pFiznivy a Ze je mozné schvalit sjednocené znéni informaci o pfipravku.

Zdidvodnéni potrebnych uprav v souhrnu udajd o pripravku, oznaceni na
obalu a pribalovych informacich

Vzhledem k tomu, ze
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e predmétem predlozeni zaleZitosti k posouzeni bylo sjednoceni souhrnt Gdajl o pfipravku,
oznaceni na obalu a pfibalovych informaci,

’ -0 vr v ’ vr 7 . ~ z v .
e souhrny udaju o pripravku, oznaceni na obalu a pribalové informace navrzené drziteli
rozhodnuti o registraci byly vyhodnoceny na zakladé predloZzené dokumentace a védecké
diskuse v ramci vyboru,

vybor CHMP doporucil pozménit rozhodnuti o registraci pripravku Atacand Plus a souvisejici nazvy
(viz Priloha I), a to prostiednictvim Uprav prislusnych odstavcl v souhrnu tdaji o pFipravku,
oznaceni na obalu a pfibalovych informacich uvedenych v Pfiloze III.
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