PRILOHA III

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU, OZNACENIE OBALU
A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

23



SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

24



1. NAZzOV LIEKU

Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 8 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 16 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a sUvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/25 mg tablety

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
[M& byt vyplnené narodne]
3. LIEKOVA FORMA

Tableta

[M& byt vyplnené narodne]

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie
Atacand Plus je indikovany na:

. LieCbu esencialnej hypertenzie u pacientov, ktorych krvny tlak nie je optimalne kontrolovany
monoterapiou kandesartanom cilexetilom alebo monoterapiou hydrochlorotiazidom.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie
Odporucana davka Atacandu Plus je jedna tableta raz denne.

Odporiéda sa vytitrovat ddvku jednotlivych zloZiek (kandesartanu cilexetilu a hydrochlorotiazidu).
V klinicky vhodnych pripadoch sa méze zvazit priama zmena z monoterapie na podavanie Atacandu
Plus. Odporuca sa vytitrovat dadvku kandesartanu cilexetilu pred zmenou lie¢by z monoterapie
hydrochlorotiazidom. Atacand Plus sa ma pouzivat u pacientov, ktorych krvny tlak nie je optimalne
kontrolovany kandesartanom cilexetilom alebo monoterapiou hydrochlorotiazidom alebo
Atacandom Plus v nizsSich davkach.

Maximum antihypertenzného ucinku sa dosiahne pocas 4 tyzdnov od zaciatku liecby.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti
U starsich pacientov nie je potrebna Uprava davkovania.

Pacienti s depléciou intravaskularneho objemu

U pacientov s rizikom vzniku hypotenzie, akymi su pacienti s moznym znizenim cirkulujuceho
objemu, sa odporuda titracia davky kandesartanu cilexetilu (je potrebné zvazit u tychto pacientov
zaciato¢nu davku kandesartanu cilexetilu 4 mg).

Pacienti s poskodenim funkcie obliciek

U tychto pacientov sa pred tiazidovymi diuretikami uprednostnuju sluc¢kové diuretika. U pacientov
s miernym az stredne tazkym pogkodenim funkcie obli¢iek (klirens kreatininu > 30 ml/min/1,73 m?
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plochy tela, Body Surface Area (BSA)) sa odporuca pred lie¢bou Atacandom Plus vytitrovat davku
kandesartanu cilexetilu (odporucana pociato¢na davka kandesartanu cilexetilu u tychto pacientov je
4 mg).

Atacand Plus je kontraindikovany u pacientov s tazkym poskodenim funkcie obli¢iek (klirens
kreatininu < 30 ml/min/1,73 m? BSA) (pozri ¢ast 4.3).

Pacienti s poskodenim funkcie pecene

U pacientov s miernym alebo stredne tazkym poskodenim funkcie peene sa odporacéa pred lie¢bou
Atacandom Plus vytitrovat dadvku kandesartanu cilexetilu (odportiéana podiato¢nd davka
kandesartanu cilexetilu u tychto pacientov je 4 mg).

Atacand Plus je kontraindikovany u pacientov s tazkym poskodenim funkcie peéene a/alebo

s cholestdzou (pozri ¢ast 4.3).

Deti a dospievajuci

Bezpecnost a ucéinnost Atacandu Plus u deti a mladistvych od narodenia do 18 rokov nebola
stanovena. K dispozicii nie su Ziadne Udaje.

Sposob podavania

Peroralne.

Atacand Plus sa mbze uzivat nezavisle od prijmu potravy.

Biologickd dostupnost kandesartanu nie je ovplyvnend potravou.

Nie su nijaké klinicky vyznamné interakcie medzi hydrochlorotiazidom a potravou.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost na liedivo alebo na ktorukolvek z pomocnych latok alebo na derivaty sulfénamidovych
lieciv. Hydrochlorotiazid je sulfénamidovy derivat.

Druhy a treti trimester gravidity (pozri éast 4.4 a 4.6).

Tazké poskodenie funkcie obliciek (klirens kreatininu < 30 ml/min/1,73 m? BSA).

Tazké poskodenie funkcie pecene a/alebo cholestéza.

Refraktérna hypokaliémia a hyperkalciémia.

Dna.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Poskodenie funkcie obliciek/transplantacia obliciek

U tychto pacientov sa pred tiazidovymi diuretikami uprednostriuju slu¢kové diuretika.

Ked sa Atacand Plus podava pacientom s poskodenim funkcie obli¢iek, odporicéa sa vykondvat
pravidelnu kontrolu hladiny draslika, kreatininu a kyseliny mocCovej.

S podavanim Atacandu Plus pacientom po nedavno vykonanej transplantacii oblicky nie su zatial
Ziadne skusenosti.

Stendza renalnej artérie

Lieky ovplyviujlce systém renin-angiotenzin-aldosterén, vratane antagonistov receptora
angiotenzinu II (AIIRAs), mdZu zvy$ovat hladinu urey v krvi a kreatininu v sére pacientov s
bilateralnou stendzou renalnej artérie alebo u pacientov so stendzou artérie zasobujlcej solitarnu
oblicku.

Deplécia intravaskularneho objemu

U pacientov so znizenim intravaskuldrneho objemu a/alebo sodikovou depléciou méze dbjst k
vzniku symptomatickej hypotenzie, podobne ako pri inych liekoch ovplyvnujucich reninovy-
angiotenzinovy-aldosterénovy systém. Z uvedeného ddvodu sa Atacand Plus odporiéa podavat az
po Uprave tohto stavu.

Anestézia a chirurgicky zakrok
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U pacientov lie¢enych s AIIRAs sa mbze pocas anestézie a chirurgického zakroku vyskytnut
hypotenzia na zaklade blokady reninového-angiotenzinového systému. Vo velmi zriedkavych
pripadoch mdze ist o tazkd hypotenziu, ktord si méze vyZadovat podanie intravendznych tekutin
a/alebo vazopresorov.

Poskodenie funkcie peene

Tiazidy sa maju podavat s opatrnostou u pacientov s poSkodenou funkciou pecene alebo

s progredujucimi pecefiovymi ochoreniami, pretoZze uz mierna zmena rovnovahy tekutin

a elektrolytov mdze vyvolat hepatdlnu kdmu. Nie je dostatok klinickych skisenosti s podavanim
Atacandu Plus pacientom s poskodenim funkcie pecene.

Stendza aortalnej a mitralnej chlopne (obstrukéna hypertroficka kardiomyopatia)

Podobne, ako je tomu aj pri inych vazodilatatoroch, u pacientov s hemodynamicky zévaznou
stendzou aortalnej alebo mitralnej chlopne alebo s obstrukénou hypertrofickou kardiomyopatiou je
potrebnd zvy3ena opatrnost.

Primarny hyperaldosteronizmus

U pacientov s primarnym hyperaldosteronizmom sa vSeobecne nedosahuju pozitivne vysledky pri
podavani antihypertenziv pésobiacich prostrednictvom inhibicie renin-angiotenzin-aldosterénového
systému. Preto sa u tychto pacientov podavanie Atacandu Plus neodporuca.

Nerovnovaha elektrolytov

V primeranych intervaloch sa maju stanovovat hladiny elektrolytov v sére. Tiazidy, vratane
hydrochlorotiazidu, mézu spdsobit nerovnovéahu tekutin alebo elektrolytov (hyperkalciémia,
hypokaliémia, hyponatriémia, hypomagneziémia a hypochloremicka alkaldza).

Tiazidové diuretikd mdzu znizovat vyluc¢ovanie vapnika moc¢om a mdzu zapridinit prechodné mierne
zvy$ené koncentracie vapnika v sére. Znaéna hyperkalciémia mbze byt znakom skrytej
hyperparatyredzy. Pred vy$etrenim funkcie pristitnej Zlazy sa mé podavanie tiazidov vysadit.

V zavislosti na davke, hydrochlorotiazid zvysuje vylu€ovanie draslika moc¢om, ¢o mdze mat za
nasledok vznik hypokaliémie. Zda sa, Ze tento Ucinok hydrochlorotiazidu je menej zjavny v
kombinacii s kandesartanom cilexetilom. Riziko hypokaliémie mdze byt zvy$ené u pacientov
s cirhdzou pecene, u pacientov s rychlou diurézou, u pacientov s inadekvatnym perordlnym
prijmom elektrolytov a u pacientov, ktori su subezne lieCeni kortikosteroidmi alebo
adrenokortikotropnym horménom (ACTH).

Lie¢ba s kandesartanom cilexetilom méze spdsobit hyperkaliémiu hlavne u pacientov so srdcovym
zlyhanim a/alebo poskodenim obliciek. Subezné podavanie Atacandu Plus a draslik Setriacich
diuretik, doplnkov draslika, nahrad soli obsahujucich draslik alebo inych lieéiv, ktoré mdzu zvysovat
koncentracie draslika (napr. heparin) méze viest k zvy$eniu koncentracie draslika v sére.
Sledovanie draslika sa ma vykonavat podla potreby.

Ukéazalo sa, Ze tiazidy zvy$uju vyludovanie horéika do mocu, ¢o mdze viest k hypomagneziémii.

Metabolické a endokrinné ucinky

Lie¢ba tiazidovymi diuretikami mozZe znizZit glukdzovu toleranciu. MéZe byt potrebné upravit davky
antidiabetickych liekov vratane inzulinu. Podas lie¢by tiazidovymi liekmi sa mdzZe manifestovat
latentny diabetes mellitus. ZvySenie hladiny cholesterolu a triglyceridov v sére sa dava do
suvislosti s liecbou tiazidovymi diuretikami. V davkach, ktoré obsahuje Atacand Plus, sa pozorovali
iba minimalne Ucinky. Tiazidové diuretikd zvysSuju koncentraciu kyseliny mocovej v sére, ¢o mbze u
vnimavych pacientov vyustit do dny.

Fotosenzitivita

Pri uzivani tiazidovych diuretik sa hlasili pripady fotosenzitivnej reakcie (pozri ¢ast 4.8). Ak sa
vyskytnu fotosenzitivne reakcie, odporiéa sa ukonéenie lieéby. Ak je nevyhnutné znovu podat
lie¢bu, odporida sa chranit miesta vystavené sinku alebo umelému UVA Ziareniu.
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Vseobecné upozornenia

U pacientov, ktorych cievny tonus a funkcie obliCiek zavisia hlavne od aktivity renin-angiotenzin-
aldosterénového systému (napr. pacienti so zavaznym kongestivnym srdcovym zlyhanim alebo
s primarnym ochorenim obli¢iek, vratane stendzy renalnej artérie), lieCba s liekmi ovplyviujlcimi
tento systém vratane AIIRAs bola spojena s akutnou hypotenziou, azotémiou, oliglriou alebo
zriedkavejsie s akutnym zlyhanim obliciek. Ako pri vSetkych antihypertenzivach, nadmerné
znizenie krvného tlaku u pacientov s ischemickou chorobou srdca alebo s ischemickym
cerebrovaskuldrnym ochorenim moéze mat za ndsledok infarkt myokardu alebo cievhu mozgovu
prihodu.

Precitlivenost na hydrochlorotiazid sa méZe vyskytndt u pacientov s anamnézou alergie alebo
bronchidlnej astmy alebo bez nej, avsak je pravdepodobnejsia u pacientov s touto anamnézou.
V spojitosti s liecbou tiazidovymi diuretikami sa zaznamenala exacerbacia alebo aktivacia
systémového lupus erythematosus.

Antihypertenzny G¢inok Atacandu Plus sa mdze zvysit dal$imi antihypertenzivami.

Tento liek obsahuje laktézu. Preto pacienti so zriedkavymi dedicnymi problémami galaktézovej
intolerancie, lapénskym deficitom laktdzy alebo glukézo-galaktézovej malabsorpcie nesmu uzivat
tento liek.

Gravidita

AIIRAs sa nemaju zacat podavat pocas gravidity. Ak pokraovanie s AIIRA terapiou nie je
povaZované za nevyhnutné, pacientky planujlce graviditu musia byt prevedené na iné
antihypertenzné lieCby, ktoré maju stanoveny bezpecnostny profil na pouzitie v gravidite. Ak sa
zisti gravidita, lie¢ba s AIIRAs musi byt okamzite ukondend, a ak je to vhodné, mé sa zacat
alternativna liecba (pozri Casti 4.3 a 4.6).

4.5 Liekové a iné interakcie

V klinickych farmakokinetickych studidch sa skimali mozné interakcie s warfarinom, digoxinom,
peroralnymi kontraceptivami (t.j.etinylestradiol/levonorgestrel), glibenklamidom a nifedipinom. V
tychto studiach sa nezistili Ziadne klinicky vyznamné farmakokinetické liekové interakcie.

Ucinok hydrochlorotiazidu na depléciu draslika moze byt zvy$eny sibeznym podavanim inych lieciv,
ktoré maju spojitost s Ubytkom draslika a hypokaliémiou (t.j. iné kaliuretické diuretika, laxativa,
amfotericin, karbenoxoloén, penicilin G sodna sol, derivaty kyseliny salicylovej, steroidy, ACTH).

Subezné podavanie Atacandu Plus a kalium Setriacich diuretik, draslikovych doplnkov, nahrad soli
obsahujlcich draslik alebo inych lie¢iv, ktoré mézu zvySovat hladinu draslika v sére (napr.
heparin), m6ze zvySovat koncentracie draslika. V pripade potreby sa ma vykonat monitorovanie
hladin draslika (pozri ¢ast 4.4).

Hypokaliémia a hypomagneziémia spdsobena diuretikami zvySuje moznost pripadného
kardiotoxického ucinku digitalisovych glykozidov a antiarytmik. Odporuca sa pravidelna kontrola
hladiny draslika v sére, ak sa Atacand Plus pouziva v kombinacii s takymito liekmi a nasledovnymi
liekmi, ktoré by mohli indukovat torsades de pointes:

o Antiarytmika, trieda Ia (napr. chinidin, hydrochinidin, dizopyramid)

. Antiarytmika, trieda III (napr. amiodardn, sotalol, dofetilid, ibutilid)

o Niektoré antipsychotika (napr. tioridazin, chlérpromazin, levomepromazin, trifluoperazin,
gyamemazfn, sulpirid, sultoprid, amisulprid, tiaprid, pimozid, haloperidol, droperidol)

. DalsSie (napr. bepridil, cisaprid, difemanil, erytromycin i.v., halofantrin, ketanserin,

mizolastin, pentamidin, sparfloxacin, terfenadin, vinkamin i.v.)

Pri subeznom podani litia s ACE inhibitormi alebo hydrochlorotiazidom sa zaznamenalo reverzibilné
zvySenie koncentracie litia v sére a jeho toxicita. Podobny Uc¢inok sa zaznamenal s AIIRAs. Pouzitie
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kandesartanu a hydrochlorotiazidu s litiom sa neodporuca. Ak je tato kombinacia potrebna,
odportléa sa starostlivo sledovat koncentracie litia v sére.

Pri sibeznom podavani AIIRAs spolu s nesteroidnymi protizapalovymi liekmi (NSAIDs) (t.j.
selektivne COX-2 inhibitory, kyselina acetylsalicylova (>3 g/den) a neselektivnhe NSAIDs) moze
déjst k oslabeniu antihypertenzného Gcinku.

Ako u ACE inhibitorov, sibezné uZivanie AIIRAs a NSAID mdze viest k zvy$senému riziku zhorsenia
renalnych funkcii, vratane mozného akutneho zlyhania obli¢iek a k zvyseniu hladiny draslika

v sére, predovSetkym u pacientov s uz predtym existujucou znizenou funkciou obli¢iek. Tato
kombinéacia sa méa podavat opatrne, a to najmé u starSich pacientov. Pacienti maju byt primerane
hydratovani a je potrebné zvazit monitorovanie rendlnych funkcii po zadati sibeznej lie¢by

a neskor v pravidelnych intervaloch.

Diureticky, natriureticky a antihypertenzny Gcinok hydrochlorotiazidu je zniZzeny pri sUbeznom
podavani NSAIDs.

Absorpcia hydrochlorotiazidu je znizena kolestipolom alebo cholestyraminom.

U¢inok nedepolarizujtcich myorelaxancii (napr. tubokurarinu) moze byt zosilneny
hydrochlorotiazidom.

Tiazidy mdzu zvysit hladinu vapnika v krvnom sére v ddsledku zniZzenej exkrécie. Ak sa zaroven
musia predpisat aj doplnky vapnika alebo vitamin D, ma sa monitorovat hladina véapnika v sére,
a podla nej upravit davky.

Tiazidy mdZzu zosilnit hyperglykemizujlci ¢inok beta-blokatorov a diazoxidu.

Anticholinergné latky (napr. atropin, biperidén) mézu zvysit biologickt dostupnost tiazidovych
diuretik znizenim gastrointestindlnej motility a rychlosti vyprazdnovania Zaludka.

Tiazidy mdzu zvysit riziko neZiaducich Géinkov spésobenych amantadinom.

Tiazidy mdZu zniZit rendlnu exkréciu cytotoxickych liediv (napr. cyklofosfamidu, metotrexatu)
a zosilnit ich myelosupresivny Gc&inok.

Posturalna hypotenzia sa moze zhorsit pri si¢asnom prijme alkoholu, barbituratov alebo anestetik.

Lie¢ba tiazidovymi diuretikami mozZe zhorSovat glukézovl toleranciu. Méze byt potrebnd Uprava
davkovania antidiabetik vratane inzulinu. Metformin sa ma pouZivat opatrne, pretoZe je mozné
riziko laktatovej acidozy indukovanej moznym funkénym zlyhanim obliciek v spojitosti s
hydrochlorotiazidom.

Hydrochlorotiazid méze znizit odpoved na aminy zvySujlce krvny tlak (napr. adrenalin), avsak nie
natolko, aby sa ich Uc¢inok na krvny tlak eliminoval.

Hydrochlorotiazid méze zvysit riziko akitnej rendlnej insuficiencie, predovsetkym pri vysokych
davkach jodovych kontrastnych latok.

Subezna liecba s cyklosporinom moze zvysit riziko hyperurikémie a komplikacii typu dna.

Subezna liecba s baklofénom, amifostinom, tricyklickymi antidepresivami alebo neuroleptikami
mdze viest k zvyseniu antihypertenzného Géinku a mbze navodit hypotenziu.

4.6 Gravidita a laktacia
Gravidita

Antagonisty receptora pre angiotenzin II (AIIRAs):
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Pouzitie AIIRAs sa neodporuca v prvom trimestri gravidity (pozri ¢ast 4.4). Pouzitie AIIRAs je
kontraindikované pocas druhého a tretieho trimestra gravidity (pozri Casti 4.3 a 4.4).

Epidemiologické dbékazy tykajuce sa rizika teratogenity pri podavani ACE inhibitorov pocas prvého
trimestra gravidity nie si presvedcivé, avsak malé zvySenie rizika nemozno vylucit. Aj ked
neexistuju

ziadne kontrolované epidemiologické Udaje o riziku s AIIRAs, mbzu existovat podobné rizika pre
tuto

skupinu liekov. Ak pokracovanie s terapiou AIIRA nie je povazované za nevyhnutné, pacientky
pldnujlce graviditu musia byt prevedené na iné antihypertenzné lie¢by, ktoré maju stanoveny
bezpecnostny profil na pouzitie v gravidite. Ak sa zisti gravidita, lieCba AIIRAs sa ma okamzite
ukondit, a ak je to vhodné, ma sa zacat alternativna liecba.

Je zname, Ze vystavenie AIIRA terapii poCas druhého a tretieho trimestra indukuje humannu
fetotoxicitu (znizenie renalnej funkcie, oligohydramnidn, retardacia osifikacie lebky) a neonatalnu
toxicitu (renalne zlyhanie, hypotenziu, hyperkaliémiu) (pozri ¢ast 5.3).

Ak déjde k expozicii AIIRAs od druhého trimestra gravidity, odporic¢a sa ultrazvukova

kontrola funkcie oblicCiek a lebky.

Dojcatd, ktorych matky uzivali AIIRAs, maju byt starostlivo sledované, pokial' ide o

hypotenziu (pozri éast 4.3 a 4.4).

Hydrochlorotiazid

Skusenosti s hydrochlorotiazidom su pocas gravidity obmedzené, obzvlast pocas prvého trimestra.
Studie na zvieratach nie su dostatocné.

Hydrochlorotiazid prechadza placentou. Na zaklade farmakologického mechanizmu Gcinku
hydrochlorotiazidu jeho pouZitie poas druhého a tretieho trimestra méze ohrozit fetalno-
placentdrnu perflziu a modze spdsobit fetdlne a neonatalne Gdinky ako je zltacka, poruchy
elektrolytovej rovnovahy a trombocytopénia.

Vzhladom na riziko znizenia objemu plazmy a placentarnej hypoperfuzie sa hydrochlorotiazid nema
pouzivat na gestaény edém, gestaénl hypertenziu alebo preeklampsiu, bez priaznivého vplyvu na
priebeh ochorenia.

Hydrochlorotiazid sa nemé pouzivat u tehotnych Zien na esenciadlnu hypertenziu, s vynimkou
ojedinelych pripadov, kde by sa nemohla pouZit Ziadna ina lie¢ba.

Laktacia

Antagonisty receptora pre angiotenzin II (AIIRAs):

Pretoze nie su dostupné ziadne informacie o pouziti Atacandu Plus pocas dojc¢enia, Atacand Plus sa
neodporuca a alternativne lieCby s lepsSie stanovenymi bezpecnostnymi profilmi pocas dojc¢enia su
vhodnejsie, obzvlast pri dojéeni novorodenca alebo pred¢asne narodeného dietata.

Hydrochlorotiazid:

Hydrochlorotiazid sa vylucuje v malom mnoZstve do materského mlieka. Tiazidy vo vyssich
davkach spdsobujlce intenzivnu diurézu mdzu inhibovat produkciu mlieka. PouZitie Atacandu Plus
v priebehu dojc¢enia sa neodporuca.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest vozidla a obsluhovat stroje

Nevykonali sa Ziadne $tldie na schopnost viest vozidla a obsluhovat stroje. Pri vedeni vozidiel
alebo obsluhe strojov treba vziat do Gvahy, Ze podas lie¢by s Atacandom Plus sa mézZe prileZitostne
vyskytnut zavrat alebo pocit Unavy.

4.8 Neziaduce Gcinky
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V kontrolovanych klinickych skisaniach s kandesartanom cilexetilom/hydrochlorotiazidom boli
neziaduce ucinky mierne a prechodné. Vyskyt pripadov prerusenia lieCby v dosledku neZiaducich
ucinkov bol pri kombinécii kandesartan cilexetil/hydrochlorotiazid (2,3 - 3,3 %) podobny ako pri
placebe (2,7 - 4,3 %).

Neziaduce ucinky ziskané z klinickych studii s kandesartanom cilexetilom/hydrochlorotiazidom boli
limitované na tie, ktoré boli predtym hldsené pri samotnom kandesartane cilexetile a/alebo
hydrochlorotiazide.

Tabulka nizsie uvadza neziaduce reakcie z klinickych skusani a z hldseni po uvedeni lieku na trh.

V suhrnnej analyze Udajov z klinickych skdsani u pacientov s hypertenziou boli neziaduce reakcie s
kandesartanom cilexetilom definované na zaklade vyskytu neziaducich udalosti s kandesartanom
cilexetilom najmenej o 1 % vysSim ako u placeba.

Frekvencie vyskytu pouzité v tabulkach v ramci Casti 4.8 su: velmi Casté (= 1/10), casté (= 1/100
az < 1/10), menej ¢asté (= 1/1000 az < 1/100), zriedkavé (= 1/10 000 az < 1/1000) a velmi
zriedkavé (< 1/10 000).

Trieda organovych systémov | Frekvencia Neziaduci ucinok

Infekcie a nakazy Casté Respiracné infekcie

Poruchy krvi a lymfatického Velmi Leukopénia, neutropénia a

systému zriedkavé agranulocytéza

Poruchy metabolizmu Velmi Hyperkaliémia, hyponatriémia

a vyzivy zriedkavé

Poruchy nervového systému Casté Zavraty/vertigo, bolest hlavy

Poruchy dychacej sustavy, Velmi Kasel

hrudnika a mediastina zriedkavé

Poruchy gastrointestinalneho Velmi Nauzea

traktu zriedkavé

Poruchy pecene a ZlCovych ciest | Velmi Zvysenie hladin pecenovych enzymov,
zriedkavé poruchy funkcie pecene alebo

hepatitida

Poruchy koze a podkozného Velmi Angioedém, vyrazka, zihlavka,

tkaniva zriedkavé svrbenie

Poruchy kostrovej a svalovej Velmi Bolest chrbta, artralgia, myalgia

sUstavy a spojivového tkaniva zriedkavé

Poruchy obli¢iek a mocovych Velmi Poskodenie funkcie obliCiek, vratane

ciest zriedkavé zlyhania obli¢iek u vnimavych

pacientov (pozri ast 4.4).

Tabulka nizSie uvadza neZiaduce reakcie s monoterapiou hydrochlorotiazidom zvycajne s
davkami 25 mg alebo vyssimi.

Trieda organovych systémov | Frekvencia NezZiaduci ucinok

Poruchy krvi a lymfatického Zriedkavé Leukopénia,

systému neutropénia/agranulocytoza,
trombocytopénia, aplastickd anémia,
znizenie tvorby kostnej drene,
hemolytickd anémia

Poruchy imunitného systému Zriedkavé Anafylaktické reakcie

Poruchy metabolizmu a vyzivy Casté Hyperglykémia, hyperurikémia,
nerovnovaha elektrolytov (vratane
hyponatriémie a hypokaliémie)

Psychické poruchy Zriedkavé Poruchy spanku, depresia, nepokoj
Poruchy nervového systému Casté pocit zavratu/mdloby, vertigo
Zriedkavé Parestézia
Poruchy oka Zriedkavé Prechodné neostré (rozmazané)
videnie
Poruchy srdca a srdcovej Zriedkavé Srdcové arytmie
cinnosti
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Trieda organovych systémov | Frekvencia NeZiaduci acinok

Poruchy ciev Menej Casté Posturalna hypotenzia
Zriedkavé Nekrotizujlca angiitida (vaskulitida,
kozna vaskulitida)
Poruchy dychacej sustavy, Zriedkavé Tazkosti s dychanim (vratane
hrudnika a mediastina pneumonitidy a plicneho edému)
Poruchy gastrointestinalneho Menej Casté Anorexia, strata chuti do jedenia,
traktu podrazdenie Zaludka, hnacka, zdpcha
Zriedkavé Pankreatitida
Poruchy pecene a ZICovych ciest | Zriedkavé Zltacka (intrahepatélna cholestaticka
forma)
Poruchy koze a podkoZzného Menej Casté Vyrazka, zihlavka, fotosenzitivne
tkaniva reakcie
Zriedkavé Toxicka epidermalna nekrolyza, kozné

reakcie podobné lupus erythematosus,
reaktivacia kozného lupus

erythematosus
Poruchy kostrovej a svalovej Zriedkavé Svalové spazmy
sUstavy a spojivového tkaniva
Poruchy obli¢iek a mocovych Casté Glykozuria
ciest
Zriedkaveé Rendlna dysfunkcia, intersticialna
nefritida
Celkové poruchy a reakcie Casté Slabost
v mieste podania
Zriedkavé Horucka
Laboratérne a funkéné Casté Zvysenie hladin cholesterolu
vySetrenia a triglyceridov
Zriedkavé Zvysenie koncentracii dusika mocoviny

v krvi a sérového kreatininu

4.9 Predavkovanie

Symptémy

Na zaklade farmakologickych Uvah je pravdepodobné, Ze hlavnymi prejavmi predavkovania mozu
byt symptomatickd hypotenzia a zavrat. V jednotlivych pripadoch predavkovania (aZ do 672 mg
kandesartanu cilexetilu) prebehlo zotavenie pacientov bez komplikacii.

Hlavnym priznakom predavkovania hydrochlorotiazidom je néhla strata tekutin a elektrolytov.
Pozorovali sa symptoémy ako zavrat, hypotenzia, smad, tachykardia, komorové poruchy rytmu,
sedécia/poruchy vedomia, mézu vzniknut aj svalové kfée.

Lie¢ba

O liecbe predavkovania Atacandom Plus nie je dostupna Ziadna osobitna informacia. V pripade
predavkovania sa odporucaju nasledujuce opatrenia:

Indikované moze byt vyvolanie vracania alebo vyplach zalidka. V pripade vzniku symptomatickej
hypotenzie je potrebné zacat symptomatick( lie¢bu a sledovat vitalne funkcie. Pacient ma byt
ulozeny na chrbat s dolnymi koncatinami zdvihnutymi nad podlozku. Ak to nepostacuje, je nutné
doplnit objem plazmy napr. infGziou izotonického fyziologického roztoku. Skontrolovat, a ak je
potrebné, upravit hladiny sérovych elektrolytov a acidobdzu. Ak sa uvedenymi opatreniami
nepodari hypotenziu zvladnut, mdZu sa podat sympatomimetické latky.
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Kandesartan nie je mozné odstranit hemodialyzou. Nie je zndme, do akej miery sa da
hemodialyzou odstranit hydrochlorotiazid.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antagonisty receptora pre angiotenzin II a diuretika,
ATC kéd: CO9DA06

Angiotenzin II je primarny vazoaktivny hormén systému renin-angiotenzin-aldosterdn, ktory
zohrava ulohu v patofyzioldgii hypertenzie a inych kardiovaskularnych ochoreni. Taktiez ma
dolezity vyznam aj v patogenéze hypertrofie organov a poskodenia cielovych organov.
NajdolezZitejsie fyziologické ucinky angiotenzinu II, akymi sU vazokonstrikcia, stimulacia sekrécie
aldosterénu, reguladcia homeostazy vody a soli a stimuldcia rastu buniek, su sprostredkované
prostrednictvom receptora typu I (ATy).

Kandesartan cilexetil je rychlo sa konvertujucim prekurzorom lie¢iva, kandesartanu, tento proces
prebieha v dosledku hydrolyzy esteru pocas vstrebavania v gastrointestinalnom trakte.
Kandesartan je AIIRA, selektivny voci AT, receptorom, na ktoré sa pevne viaze a z ktorych sa
pomaly uvolfiuje. Nema ziadnu agonistickl aktivitu.

Kandesartan nema vplyv na ACE, alebo iné enzymatické systémy zvycajne spajané s pouzitim ACE
inhibitorov. Vzhladom na chybanie Ucinku na degradaciu kininov alebo na metabolizmus inych
latok, ako je substancia P, nie je pravdepodobné, ze by AIIRAs vyvolavali kasel. V kontrolovanych
klinickych studiach, porovnavajucich kandesartan cilexetil s ACE inhibitormi, bola incidencia kasla
nizsia u pacientov uzivajucich kandesartan cilexetil. Kandesartan sa neviaze, ani neblokuje iné
receptory pre hormodny alebo idonové kanaly, ktoré su dolezité v kardiovaskularnych regulacnych
procesoch. Antagonizmus AT, receptora ma za nasledok na davke zavislé zvySenie hladiny reninu
v plazme, ako aj koncentracii angiotenzinu I a angiotenzinu II, a zniZenie koncentracie
plazmatického aldosterdnu.

Ucinok kandesartanu cilexetilu, podédvaného raz denne v dévke 8-16 mg (priemerne 12 mg) na
kardiovaskularnu morbiditu a mortalitu sa hodnotil v randomizovanej klinickej studii, do ktorej bolo
zaradenych 4937 starsSich pacientov (vo veku 70-89 rokov; z toho 21 % 80 rocnych a starsich)

s lahkou aZ stredne taZkou hypertenziou trvajacou v priemere 3,7 rokov (Study on Cognition and
Prognosis in the Elderly). Pacienti uzivali kandesartan alebo placebo spolu s dalSou
antihypertenznou lie¢bou, pridanou podla potreby. V skupine pacientov, ktori uzivali kandesartan,
bolo pozorované znizenie krvného tlaku zo 166/90 na 145/80 mmHg a v kontrolnej skupine nastalo
znizenie tlaku zo 167/90 na 149/82 mmHg. V primarnom cielovom ukazovateli, t.j. pri zavaznych
kardiovaskularnych prihodach (kardiovaskuldarna mortalita, nefatédlna mozgova prihoda a infarkt
myokardu bez smrtelnych nasledkov) sa nezistili Statisticky vyznamné rozdiely. Vyskytlo sa 26,7
pripadov na 1000 , pacientorokov" v skupine pacientov, ktori uzivali kandesartan, v porovnani s 30
pripadmi na 1000 ,pacientorokov" v kontrolnej skupine (relativne riziko 0,89, 95 % CI 0,75 az
1,06, p=0,19).

Hydrochlorotiazid inhibuje aktivnu reabsorpciu sodika, hlavne v distalnom tubule a podporuje
vylucovanie sodika, chloridov a vody. Vylucovanie draslika a horcika oblickami sa zvysuje v
zavislosti od davky, zatial' co vapnik sa vo vac¢Som rozsahu reabsorbuje. Hydrochlorotiazid znizuje
objem plazmy a extracelularnych tekutin, zmensuje srdcovy vydaj a krvny tlak. Pocas dlhodobej

lieCby prispieva znizena periférna rezistencia k poklesu tlaku krvi.

Rozsiahle klinické skusky ukazali, Zze dlhodoba lieCba hydrochlorotiazidom znizuje riziko vyskytu
kardiovaskularnych ochoreni a amrti na tieto ochorenia.
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Kandesartan a hydrochlorotiazid maju aditivny antihypertenzny Gcinok.

U pacientov s vysokym krvnym tlakom Atacand Plus spésobuje na davke zavislé a dlhotrvajluce
znizenie arteridlneho krvného tlaku bez reflexného zvysSenia srdcovej frekvencie. Nebol zisteny
Ziadny naznak zavaznej alebo vystupnovanej hypotenzie po podani prvej davky, ani ,rebound"
fenomén po skonceni lieCby. Po podani jednorazovej davky Atacandu Plus, zaciatok
antihypertenzného Gcinku vo vSeobecnosti nastane v priebehu dvoch hodin. Pri nepretrzitej lieCbe
sa maximalne znizenie tlaku krvi obycajne dosiahne v priebehu 4 tyzdnov a udrzuje sa pocas
dlhodobej liecby. Terapia Atacandom Plus v davkovani raz denne zabezpecuje Ucinné a plynulé
znizenie tlaku krvi po€as 24-hodin s malou zmenou medzi maximalnym a minimalnym uc¢inkom
pocas davkovacieho intervalu. V dvojito zaslepenych, randomizovanych klinickych skusaniach
Atacand Plus 16 mg/12,5 mg podany jedenkrat denne znizoval tlak krvi Statisticky vyznamne viac
ako kombinacia losartan/hydrochlorotiazid 50 mg/12,5 mg podany jedenkrat denne.

V dvojito zaslepenych, randomizovanych klinickych skuskach bol vyskyt neziaducich Ucinkov,
hlavne kasla, nizsi pocas lieCby kombinaciou lie¢iv kandesartan cilexetil/hydrochlorotiazid ako
pocas lieCby kombinaciou ACE inhibitor/hydrochlorotiazid.

V dvoch klinickych skdsaniach (randomizované, dvojito zaslepené, placebom kontrolované, s
paralelnou skupinou) zahffiajucich 275 a 1524 randomizovanych pacientov kombinacia
kandesartanu cilexetilu /hydrochlorotiazidu 32 mg/12,5 mg a 32 mg/25 mg mali za nasledok
redukciu krvného tlaku na 22/15 mmHg pre nizSiu davku a na 21/14 mmHg pre vyssiu davku a boli
signifikantne ucinnejsie nez samotné zlozky.

V randomizovanom, dvojito zaslepenom klinickom skdsSani s paralelnou skupinou u 1975
randomizovanych pacientov neoptimalne kontrolovanych kandesartanom cilexetilom v davke
32 mg jedenkrat denne malo pridanie 12,5 mg alebo 25 hydrochlorotiazidu za nasledok dalsiu
redukciu krvného tlaku. Kombinacia kandesartanu cilexetilu 32 mg/25 mg bola signifikantne
ucinnejsia nez kombinacia 32 mg/12,5 mg, pricom priemerna redukcia krvného tlaku bola
16/10 mmHg pre davku 32 mg/25 mg a 13/9 mmHg pre davku 32 mg/12,5 mg.

Kandesartan cilexetil/hydrochlorotiazid je podobne Gcinny u vSetkych pacientov bez ohladu na vek
a pohlavie.

V stdcasnosti nie su k dispozicii Udaje o pouziti kandesartanu cilexetilu/hydrochlorotiazidu
u pacientov s renalnym ochorenim/nefropatiou, znizenou funkciou lavej komory/kongestivhym

srdcovym zlyhanim a u pacientov, ktori prekonali infarkt myokardu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Subezné pouzivanie kandesartanu cilexetilu a hydrochlorotiazidu nema klinicky signifikantny Gcinok
na farmakokinetiku oboch liekov.

Absorpcia a distribtcia

Kandesartan cilexetil

Kandesartan cilexetil sa po peroralnom podani konvertuje na lieivo kandesartan. Absolutna
biologickd dostupnost kandesartanu po podani perordlneho roztoku kandesartanu cilexetilu je
priblizne 40 %. Relativna biologickd dostupnost tabletovej formy v porovnani s tym istym
peroralnym roztokom je priblizne 34 % s velmi malymi odchylkami. Priemerné maximalne sérové
koncentracie (Cmax) sa dosiahnu o 3-4 hodiny po uZziti tablety. Sérové koncentracie kandesartanu
sa zvysSuju priamo umerne so zvysSujucimi sa davkami v terapeutickom rozmedzi. Vo
farmakokinetike kandesartanu sa nepozorovali Ziadne rozdiely medzi oboma pohlaviami. Potrava
nema vyznamny vplyv na velkost plochy pod krivkou sérovej koncentracie kandesartanu v ¢ase
(AUC).
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Kandesartan sa vyrazne viaze na plazmatické bielkoviny (viac ako 99 %). Zjavny distribu¢ny objem
kandesartanu je 0,1 I/kg.

Hydrochlorotiazid

Hydrochlorotiazid sa rychlo absorbuje z gastrointestinalneho traktu s absolitnou hodnotou
biologickej dostupnosti priblizne 70 %. Sucasné podanie jedla zvysi tuto absorpciu priblizne

0 15 %. Biologicka dostupnost mdZze byt zniZzenda u pacientov so srdcovym zlyhanim a s vyraznymi
edémami.

Priblizne 60 % hydrochlorotiazidu sa viaze na plazmatické bielkoviny. Zjavny distribu¢ny objem je
priblizne 0,8 I/kg.

Biotransformdcia a elimindcia

Kandesartan cilexetil

Kandesartan sa vylucuje do mocu a do zl¢e prevazne v nezmenenej forme, iba v malej miere sa
eliminuje prostrednictvom pecenového metabolizmu (CYP2C9). Dostupné interakéné studie
nenaznacuju ucinok na CYP2C9 a CYP3A4. Na zaklade udajov ziskanych in vitro by sa nemala
otakavat Ziadna interakcia in vivo s liekmi, ktorych metabolizmus je zavisly od izoenzymov
cytochrému P450 CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 alebo CYP3A4.
Terminalny polcas eliminacie (ty,) kandesartanu je priblizne 9 hodin. Po podani opakovanych davok
nedochadza ku kumulécii lieku. Pol¢as eliminacie kandesartanu zostdva nezmeneny (priblizne 9 h)
po podani kombinacie kandesartan cilexetil/hydrochlorotiazid. V porovnani s monoterapiou
nedochadza ani v kombinovanej liecbe ku kumulacii kandesartanu pri opakovanom podani.

Celkova hodnota plazmatického klirensu kandesartanu je priblizne 0,37 ml/min/kg, pricom hodnota
klirensu v obli¢kach je priblizne 0,19 ml/min/kg. Kandesartan sa eliminuje oblickami -
glomerularnou filtraciou aj aktivnou tubuldarnou sekréciou. Po peroralnom podani kandesartanu
cilexetilu zna¢eného *C, priblizne 26 % davky sa vyli¢i mocom ako kandesartan a 7 % ako
inaktivny metabolit, zatial' ¢o priblizne 56 % davky sa nachadza v stolici ako kandesartan a 10 %
ako inaktivny metabolit.

Hydrochlorotiazid

Hydrochlorotiazid sa nemetabolizuje a vyluCuje sa glomerularnou filtraciou a aktivnou tubularnou
sekréciou takmer Uplne ako nezmenena latka. Terminalny polcas (ty,) hydrochlorotiazidu je
priblizne 8 hodin. Priblizne 70 % davky podanej peroralne sa vyluci mocom v priebehu 48 hodin.
Polcas eliminacie hydrochlorotiazidu ostava nezmeneny (priblizne 8 hodin) po podani
hydrochlorotiazidu v kombinacii s kandesartanom cilexetilom. V porovnani s monoterapiou
nedochdadza ani v kombinovanej lie¢be ku kumulacii hydrochlorotiazidu pri opakovanom podani.

Farmakokinetika v osobitnych skupindch pacientov

Kandesartan cilexetil

U starsich pacientov (nad 65 rokov), v porovnani s mladsimi jedincami, boli hodnoty Cpay
kandesartanu zvysené priblizne o 50 % a AUC kandesartanu o 80 %. Odpoved’ krvného tlaku a
vyskyt neZiaducich ucinkov po podani kandesartanu cilexetilu vsak boli u mladych aj u a starsich
pacientov podobné (pozri tiez ¢ast 4.2).

U pacientov s miernym az stredne tazkym poskodenim funkcie obli¢iek, pri porovnani s osobami

s normalnou funkciou obliciek, sa pozorovali zvysené hodnoty C., @ AUC kandesartanu pri
opakovanom podani priblizne o 50 % a 70 %, pricom vsak termindlny polc¢as eliminacie
kandesartanu (ty,) zmeneny nebol. Zmeny uvedenych parametrov u pacientov s tazkym
poskodenim obli¢kovych funkcii boli priblizne 50 %, resp. 110 % pri AUC kandesartanu. Terminalny
polcas eliminacie (ty,) kandesartanu bol u tejto skupiny pacientov priblizne zdvojnasobeny.
Farmakokinetika kandesartanu u pacientov lie¢enych hemodialyzou bola podobnda ako u pacientov s
tazkym poskodenim funkcie obliciek.
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V dvoch $tadiach u pacientov s fahkym aZ stredne tazkym poskodenim funkcie pecene sa pozoroval
narast priemernej AUC kandesartanu priblizne o 20 % v jednej studii a 80 % v druhej studii (pozri
¢ast 4.2). U pacientov s tazkym poskodenim funkcie peéene nie sU ziadne sklsenosti.

Hydrochlorotiazid

Terminalny polcas elimindcie (ty,) hydrochlorotiazidu je predizeny u pacientov s poskodenim
funkcie obliciek.

5.3 Predklinické idaje o bezpecnosti

Nie su k dispozicii Ziadne kvalitativne nové toxikologické nalezy pri kombinacii lieciv v porovnani

s nalezmi, ktoré sa pozorovali u jednotlivych komponentov. V predklinickych Studiach bezpecnosti
vykazoval kandesartan vo vysokych davkach Gc¢inok na oblicky a na parametre Cerveného krvného
obrazu u mysi, potkanov, psov a opic. Kandesartan spésoboval znizenie hodnot parametrov
¢erveného krvného obrazu (erytrocyty, hemoglobin, hematokrit). U¢inky na obli¢ky (ako napr.
intersticialna nefritida, dilatacia tubulov, bazofilné tubuly, zvysenie plazmatickych koncentracii urey
a kreatininu) vyvolané kandesartanom mohli byt sekundarne v désledku hypotenzie, vedlcej

k alteracii perfluzie obli¢iek. Pridanie hydrochlorotiazidu zosilfiuje nefrotoxicitu kandesartanu.

Navy$e, kandesartan méze vyvolat hyperplaziu/hypertrofiu juxtaglomeruldrnych buniek. Tieto
zmeny su sposobené farmakologickym Gc¢inkom kandesartanu a maju len maly klinicky vyznam.

V pokrocilych stadiach brezivosti sa po podani kandesartanu zaznamenala fetotoxicita. Pridanie
hydrochlorotiazidu neovplyvnilo signifikantne vysledky fetalnych vyvojovych studii na potkanoch,
mysiach alebo kralikoch (pozri ¢ast 4.6).

Kandesartan aj hydrochlorotiazid vykazuju pri velmi vysokych koncentracidch/po podani velmi
vysokych davok genotoxicku aktivitu. Udaje z in vitro a in vivo genotoxickych testov naznaduju, ze
je nepravdepodobné, aby kandesartan a hydrochlorotiazid vykazovali mutagénnu alebo

klastogénnu aktivitu v podmienkach klinického uzivania.

Karcinogenita oboch zloziek nebola dokazana.

6. FARMACEUTICKE VLASTNOSTI
6.1 Zoznam pomocnych latok
[M& byt vyplnené narodne]
6.2 Inkompatibility
[M& byt vyplnené narodne]
6.3 Cas pouzitel'nosti
[M4 byt vyplnené narodne]
6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

[M& byt vyplnené narodne]

36



6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzania s liekom

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

8. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE

[M& byt vyplnené narodne]

10. DATUM REViZIE TEXTU
[Mé byt vyplnené narodne]

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na webovej stranke: {nazov MS/agentury}
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OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJISOM OBALE A VNUTORNOM OBALE

PAPIEROVA SKATULKA NA BLISTRE / FLASE / OZNACENIE NA FIASE

1. NAZOV LIEKU

Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 8 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a sUvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 16 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a sUvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/25 mg tablety

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

kandesartan cilexetil/hydrochlorotiazid

| 2. LIECIVO

[M& byt vyplnené narodne]

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje laktézu. Pozri pisomnu informaciu pre pouzivatelov kvoli dalSim informaciam.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

[Ma byt vyplnené narodne]

| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

Na vnutorné pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUST UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETi

Uchovavajte mimo dosahu a dohladu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

[M& byt vyplnené narodne]

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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| 11. NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CisLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

C. garze:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[M& byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

[M& byt vyplnené narodne]
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH

S neperforovanou féliou, s perforovanou foéliou

1. NAZOV LIEKU

Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 8 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a sUvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 16 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a sUvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a slvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/25 mg tablety

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

kandesartan cilexetil/hydrochlorotiazid

| 2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP:

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze:
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH

Neperforovana kalendarova félia (7, 14, 28, 56 a 98 tabliet)

1. NAZOV LIEKU

Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 8 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a sUvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 16 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a sUvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a slvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/25 mg tablety

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

kandesartan cilexetil/hydrochlorotiazid

| 2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP:

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze:

7

| 5. INE

Po Ut St St Pi So Ne
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 8 mg/12,5 mg tablety

Atacand Plus a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 16 mg/12,5 mg tablety

Atacand Plus a sUvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/12,5 mg tablety
Atacand Plus a slvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 32 mg/25 mg tablety

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]
kandesartan cilexetil/hydrochlorotiazid

Pozorne si preditajte celi pisomna informaciu skér, ako zaénete uzivat Vas liek.

- Tato pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu preditali.

- Ak mate akékolvek dalSie otazky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany Vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ako Vy.

- Ak zacnete pocitovat akykolvek vedlajsi G¢inok ako zédvazny alebo ak spozorujete vedlajsie
ucinky, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov, povedzte to,
prosim, svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

V tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov sa dozviete:
1. Co je Atacand Plus a na ¢o sa pouziva

Skor ako uzijete Atacand Plus

Ako uzivat Atacand Plus

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat Atacand Plus

Dalsie informécie

ouhwnN

1. €O JE ATACAND PLUS A NA CO SA POUZIiVA

Tento liek sa vola Atacand Plus. Pouziva sa na lie¢bu vysokého krvného tlaku (hypertenzia) u
dospelych pacientov. Obsahuje dve liecCiva: kandesartan cilexetil a hydrochlorotiazid. Obidve lieciva
pomahaju znizovat Vas krvny tlak.

¢ Kandesartan cilexetil patri do skupiny lieCiv nazyvanych antagonisty angiotenzinu II. Spésobuju
rozsirenie, relaxaciu (uvolnenie napatia) svalov krvnych ciev. Toto napomaha poklesu Vasho
krvného tlaku.

e Hydrochlorotiazid patri do skupiny lieciv nazyvanych diuretika (mocopudné latky).
Hydrochlorotiazid poméha Va3mu telu vyluéovat vodu a soli ako je sodik do modu. Toto
napomaha poklesu Vasho krvného tlaku.

Vas lekar Vam predpiSe Atacand Plus, ak Vas krvny tlak nie je dostatocne kontrolovany kandesartanom
cilexetilom alebo hydrochlorotiazidom, ked' sa pouzivaji samostatne.

2. SKOR AKO UZIJETE ATACAND PLUS

Neuzivajte Atacand Plus ked”:

- ste alergicky (precitliveny) na kandesartan cilexetil alebo hydrochlorotiazid alebo na ktorukolvek
z dalsich zloZiek Atacandu Plus (pozri ¢ast 6. DalSie informécie).

- ste alergicky (precitliveny) na lieky zo skupiny sulfénamidov. Ak si nie ste isty, Ci sa Vas to tyka,
opytajte sa svojho lekara.

- ste viac nez 3 mesiace tehotna, (je tiez lepSie vyhnat sa uzivaniu Atacandu Plus na

- zaliatku tehotenstva - pozri ¢ast tehotenstvo).

- mate zavazné ochorenie obliciek.

- mate zavazné ochorenie pecene alebo bilidrnu obstrukciu (problémy s odtokom ZI¢e zo ZI¢nika).
- mate trvalo nizku hladinu draslika vo Vasej krvi.

- mate trvalo vysoké hladiny vapnika vo Vasej krvi.

- ste niekedy v minulosti mali dnu.
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Ak si nie ste isty, ¢i sa Vas to tyka, opytajte sa na to svojho lekara alebo lekarnika predtym, ako
zac¢nete pouzivat Atacand Plus.

Bud'te zvlast opatrny pri pouzivani Atacandu Plus

Predtym, ako za¢nete uZivat Atacand Plus, povedzte svojmu lekarovi, ak:

- mate cukrovku.

- mate problémy so srdcom, peceriou alebo oblickami.

- ste v poslednom cCase podstupili transplantaciu oblicky.

- vraciate, v poslednom case ste mali silné vracanie alebo mate hnacku .

- mate ochorenie nadobli¢iek - tzv. Connov syndrém (znamy tiez ako primarny
hyperaldosteronizmus).

- ste niekedy mali ochorenie nazyvané systémovy lupus erythematosus (SLE).

- mate nizky krvny tlak.

- ste v minulosti prekonali cievhu mozgovu prihodu.

- ste niekedy mali alergiu alebo astmu.

- musite oznamit svojmu lekarovi, ak si myslite, Ze ste (alebo by ste mohli byt) tehotna.
Atacand Plus sa neodporica na zadiatku tehotenstva, a nesmie sa uZivat, ak ste viac ako 3
mesiace tehotnd, pretoZe mdzZe spdsobit vaZne poskodenie dietata, ak sa uziva v tomto
obdobi (pozri ¢ast tehotenstvo).

Ak sa u Vas zisti nieco z vy$Sie uvedeného, mozno budete musiet chodit na kontroly k svojmu
lekdrovi ¢astejdie a budete musiet absolvovat uréité vysetrenia.

Ak mate planovany operacny zakrok, povedzte svojmu lekarovi alebo zubnému lekarovi, Ze uzivate
Atacand Plus. Je to kvéli tomu, Ze Atacand Plus v kombindacii s niektorymi anestetikami moze
spbsobovat pokles krvného tlaku.

Atacand Plus méze zvy$ovat citlivost pokozky na sinko.

Pouzivanie u deti a dospievajucich
S pouzivanim Atacandu Plus u deti a dospievajucich (mladsich ako 18 rokov) nie su ziadne
skusenosti. Preto sa Atacand Plus detom a dospievajicim nema podavat.

Uzivanie inych liekov

Ak uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali eSte iné lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis, oznamte to, prosim, svojmu lekarovi alebo lekarnikovi. Atacand Plus
moze ovplyvnit Géinok niektorych liekov a naopak, niektoré lieky mézu mat vplyv na Gcinok
Atacandu Plus. Pocas uzivania urcitych liekov bude mozno potrebné, aby Vam lekar z ¢asu na c¢as
urobil krvné testy.

Informujte svojho lekara predovsetkym vtedy, ked' uzivate niektory z nasledujucich liekov:

o Iné lieky na znizenie krvného tlaku, vratane betablokatorov, diazoxidu a ACE inhibitorov, ako
su enalapril, kaptopril, lizinopril alebo ramipril.

o Nesteroidné protizapalové lieky (NSAIDs), ako su ibuprofén, naproxén, diklofenak,
celekoxib alebo etorikoxib (lieky na ulavu bolesti a zapalu).

o Kyselinu acetylsalicylovu ( ak uZivate viac nez 3 g kazdy den (liek na ulavu bolesti a
zapalu).

o Doplnky draslika alebo nahrady soli obsahujlce draslik (lieky, ktoré zvysSuja hladinu draslika

v krvi).

o Vapnik alebo vitamin D.

o Lieky znizujuce cholesterol ako su kolestipol alebo cholestyramin.

. Lieky na cukrovku (tablety alebo inzulin).

o Lieky na kontrolu srdcového rytmu (antiarytmika) ako su digoxin a betablokatory.

o Lieky, ktoré mézu byt ovplyvnené hladinami draslika v krvi, tak ako niektoré antipsychotické lieky.

. Heparin (liek na zriedovanie krvi).

. Mocopudné lieky (diuretika).
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o Laxativa ("prehanadla").

. Penicilin (antibiotikum).

. Amfotericin (pouzivany na lieCbu plesrfiovych infekcii).

. Litium (liek na lieCbu psychickych problémov).

. Steroidy ako je prednizoldn.

. Hormon hypofyzy (ACTH).

. Lieky na liecbu rakoviny.

o Amantadin (pouzivany na lieCbu Parkinsonovej choroby alebo zavaznych infekénych ochoreni
sposobenych virusmi).

. Barbituraty (druh sedativ tiez pouzivanych na lieCbu epilepsie).

. Karbenoxoldn (pouzivany na lieCbu ochoreni pazeraka alebo vredov v Ustnej dutine).

. Anticholinergné lieky ako su atropin a biperidén.

. Cyklosporin, lieky pouzivané pri transplantaciach organov na zabranenie rejekcie (odmietnutia
organov).

. Dalsie lieky, ktoré mozu viest k zvydeniu Gcinku na znizenie krvného tlaku ako st baklofén (liek na

uvolhenie kr¢ov), amifostin (pouzivany v lieCbe rakoviny) a nejaké antipsychotické lieky.

Uzivanie Atacandu s jedlom a napojmi (obzvlast s alkoholom)

. Mbzete uzivat Atacand Plus s jedlom alebo bez jedla.

. Ak mate predpisany Atacand Plus, porozpravajte sa so svojim lekarom skor, ako pozijete
alkoholické napoje. Alkohol méze spbsobit, ze budete pocitovat mdloby alebo zavraty.

Tehotenstvo a dojcenie

Tehotenstvo

Musite oznamit svojmu lekarovi, ak si myslite, Ze ste (alebo by ste mohli byt) tehotnd. Vas lekar
Vam zvycajne odporudi, aby ste prestali uzivat Atacand Plus predtym, ako otehotniete alebo hned’
ako zistite, Ze ste tehotna a poradi Vam, aby ste uZili iny liek namiesto Atacandu Plus. Atacand
Plus sa neodporutcéa na zaciatku tehotenstva, a nesmie sa uzivat, ak ste tehotna dlhsie ako 3
mesiace, pretoze moze spdsobit vézne poskodenie dietata, ak sa uziva po tretom mesiaci
tehotenstva.

DojcCenie

Informujte svojho lekara, ak dojéite alebo sa pripravujete zadat dojéit. Atacand Plus nie je vhodny
pre dojéiace matky a lekar mdze pre Vés zvolit int lie¢bu, ak si Zeldte dojcit, zvlast ak Vase dieta
je novorodenec alebo sa narodilo predcasne.

Vedenie vozidla a obsluha strojov
Podas uZivania Atacandu Plus méZu pacienti pocitovat Gnavu alebo zdvrat. Ak sa Vam to stane,
nevedte vozidlo, ani nepracujte s roznymi nastrojmi i strojmi.

Dolezité informacie o niektorych zlozkach Atacandu Plus

Atacand Plus obsahuje laktdzu, ktora predstavuje urcity druh cukru. Ak Vam lekar v minulosti
povedal, Zze méate problém so znadsanlivostou niektorych cukrov, poradte sa s nim predtym, ako
zacnete uzivat tento liek.

3. AKO UZIVAT ATACAND PLUS

Vzdy uzivajte Atacand Plus presne tak, ako Vam povedal Vas lekar. Ak si nie ste niecim isty, overte
si to u svojho lekdra alebo lekdrnika. Je ddleZité pouzivat Atacand Plus kaZdy deri.

Zvycajna davka Atacandu Plus je jedna tableta denne.

Prehltnite tabletu a zapite ju vodou.

Snazte sa uzivat tabletu v rovnaky ¢as kazdy deri. Poméze Vam to zapamétat si, ze ju mate uzit.

Ak uzijete viac Atacandu Plus, ako mate
Ak uzijete viac Atacandu Plus, ako Vam predpisal Vas lekar, ihned’ sa poradte s lekarom alebo
lekarnikom.

Ak zabudnete uzit Atacand Plus

46



Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechanu davku. Nasledujucu davku jednoducho
uzite vo zvycajnom case.

Ak prestanete uzivat Atacand Plus
Ak prestanete uzivat Atacand Plus, Vas$ krvny tlak sa mdZe znova zvysit. Neprestarite preto uzivat

Atacand Plus bez odporucania svojho lekara.

Ak mate dalsie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekarnika.

4. MOZNE VEDLAJSIE UCINKY

Tak ako vsetky lieky, aj Atacand Plus méze spOsobovat vedlajsie Gcinky, hoci sa neprejavia
u kazdého. Je dbleZité, aby ste vedeli, aké vedlajdie G¢inky sa mdzu vyskytnit. Niektoré z nich sd
spOsobené kandesartanom cilexetilom a niektoré hydrochlorotiazidom.

Prestaiite Atacand Plus uzivat a okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc v pripade, ak sa
u Vas vyskytnia niektoré z nasledujicich priznakov alergickej reakcie:

o stazené dychanie sprevadzané opuchom alebo bez opuchu tvare, pier, jazyka a/alebo hrdla,
. opuch tvéare, pier, jazyka a/alebo hrdla, ktory mdZze spésobovat tazkosti s prehitanim,
o vyrazné svrbenie koze (s vyvysenymi vyrazkami).

Atacand Plus méze spdsobit zniZenie poctu bielych krviniek. Vasa odolnost vodi infekcidm sa mdze
znizit a moze sa vyskytnut Unava, infekcia alebo hortcka. Ak sa tak stane, kontaktujte svojho
lekdra. Lekdr Vam moze z ¢asu na ¢as urobit krvné testy, aby zistil, & Atacand Plus neovplyvnil
zlozenie krvi (agranulocytézu).

Daldie mozné vedlajsie ucinky:
Casté (postihuja 1 aZ 10 zo 100 pacientov)
e  Zmeny vo vysledkoch krvnych testov:
- Znizené mnoZstvo sodika v krvi. Ak je tento stav zdvazny, mdZete pocitovat slabost,
nedostatok energie alebo svalové krce.
- ZvySenie alebo znizenie hladiny draslika v krvi, najma, ak ste uz mali problémy
s obliékami alebo srdcové zlyhanie. V fazkych pripadoch sa u Vas méze vyskytnut
Unava, slabost, nepravidelny srdcovy tep alebo mravéenie.
- Zvysené mnozstvo cholesterolu, cukru alebo kyseliny mocovej vo Vasej krvi.
Cukor v modi.
Pocit zavratu/toc¢enie hlavy alebo mdloba.
Bolest hlavy.
Infekcie dychacich ciest.

Menej casté (postihnil menej ako 1 zo 100 pacientov)

. Nizky tlak krvi, ktory méze spdsobit, Ze sa citite slaby a pocitujete zavrat.
o Strata chuti do jedla, hnacka, zapcha, podrazdenie zalludka.
o Koznéd vyrazka, zihlavka (hrékovité vyrdzky), vyrazka spdsobend citlivostou na svetlo.

Zriedkavé (postihni menej ako 1 z 1000 pacientov)

. Zltacka (ZIté sfarbenie koZe a o&nych bielkov). Ak sa Vam to stane, okamZite kontaktujte
svojho lekara.

o Ucinky na funkciu Vasich obli¢iek, najma ak mate problémy s obli¢kami alebo zlyhanie srdca.

o Tazkosti so spankom, depresia, pocit nepokoja

o Brnenie alebo mravcenie v rukach a nohach.

o Kratkodobé rozmazané videnie.

o Nepravidelny srdcovy tep.

o Tazkosti s dychanim (vratane zapalu plic a tekutiny v plticach).

. Zvysena teplota (horacka).
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Zapal pankreasu. MdzZe spdsobit silnG bolest v ZalGdku.

Svalové kfce.

Poskodenie krvnych ciev zapri¢inené ¢ervenymi alebo purpurovymi bodkami na kozi.
Znizenie ¢ervenych a bielych krviniek a krvnych dosti¢iek. Mdzete sa citit unaveny, mozete
mat infekciu, horti¢ku alebo lahko tvoriace sa modriny.

Zavazna vyrazka, ktora sa rychlo prejavi, s tvorbou pluzgierov alebo olupovanim koze

a moznou tvorbou pluzgierov v Ustach.

Zhorsenie prejavov podobnych lupus erythematosus alebo vyskyt nezvycajnych koznych
reakcii.

Vel'mi zriedkavé (postihnii menej ako 1 z 10 000 pacientov)

Opuch tvare, pier, jazyka a /alebo hrdla.

Svrbenie.

Bolest chrbta, kibov a svalov.

Zmenena ¢innost Vasdej pefene, vratane zapalu pecene (hepatitidy). Méze sa to prejavit ako
Unava, ZIté sfarbenie koze a o¢nych bielkov a priznaky podobné chripke.

Kasel.

Pocit na vracanie.

Ak zaénete pocitovat akykolvek vedlajsi i¢inok ako zavazny alebo ak spozorujete vedlajsie ucinky,
ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov, povedzte to, prosim, svojmu
lekarovi alebo lekarnikovi.

5.

AKO UCHOVAVAT ATACAND PLUS

[M& byt vyplnené narodne]

Uchovavajte mimo dosahu a dohladu deti.

Tento liek si nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.

Nepouzivajte Atacand Plus po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatulke, blistri alebo
fladi. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny defi v mesiaci.

Lieky sa nesmu likvidovat odpadovou vodou alebo domovym odpadom. NepouZity liek vratte do
lekarne. Tieto opatrenia pomdzu chranit Zivotné prostredie.

6.

DALSIE INFORMACIE

Co Atacand Plus obsahuje

[Ma byt vyplnené narodne]

Ako vyzera Atacand Plus a obsah balenia

[Ma byt vyplnené narodne]

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

{Nazov a Adresa}

{tel}
{fax}

{e-mail}

Tento liek je schvaleny v ¢lenskych statoch Eurépskeho hospodarskeho priestoru pod
nasledovnymi nazvami:
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Nazov Clensky $tat

Atacand Plus Rakusko, Belgicko, Cyprus, Ceska republika,
Esténsko, Nemecko, Grécko, Finsko, Madarsko,
Island, frsko, Luxembursko, Holandsko, Nérsko,
Slovenska republika, Slovinsko, Spanielsko,

Svédsko
Hytacand Francuzsko, Portugalsko
Atacand Zid Dansko
Ratacand Plus Taliansko

Tato pisomna informacia pre pouzivatel'ov bola naposledy schvalena v {MM/RRRR}.

[M& byt vyplnené narodne]
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