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1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Rasilez HCT 150 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Rasilez HCT 300 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

I}asilez HCT 150 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Uks 6hukese poliimeerikattega tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (Aliskirenum) (hemifumaraaiina) ja

12,5 mg hiidroklorotiasiidi (Hydrochlorothiazidum).

Teadaolevat toimet omavad abiained: 0
Uks tablett sisaldab 25 mg laktoosmonohiidraati ja 24,5 mg nisutérklist. Q

Rasilez HCT 150 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (Aliskirenum @ ifumaraadina) ja
25 mg hiidroklorotiasiidi (Hydrochlorothiazidum).

Teadaolevat toimet omavad abiained: \O
ist

Uks tablett sisaldab 50 mg laktoosmonohiidraati ja 49 mg nisutéir%

Rasilez HCT 300 mg/12.5 mg dhukese poliimeerikattega ta@
Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 300 mg alis (Aliskirenum) (hemifumaraadina) ja
12,5 mg hiidroklorotiasiidi (Hydrochlorothiazidum). «

Teadaolevat toimet omavad abiained: R
Uks tablett sisaldab 25 mg laktoosmonohiidraagi
.

Rasilez HCT 300 mg/25 mg dhukese polii
Uks dhukese poliimeerikattega tablet

Teadaolevat toimet omavad abiathed:
Uks tablett sisaldab 50 w smonohiidraati ja 49 mg nisutérklist.
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3. RAVI@(M

Oh meerikattega tablett.
Rasilez2HCT 150 mg/12.5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid

Valge, kaksikkumer, ovaalne dhukese poliimeerikattega tablett, mille iihel kiiljel on mérgistus ,,LCI”
jateisel ,,NVR”.

Rasilez HCT 150 mg/25 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Kahvatukollane, kaksikkumer, ovaalne 6hukese poliimeerikattega tablett, mille ihel kiiljel on
margistus ,,CLL” ja teisel ,,NVR”.

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Violetne valge, kaksikkumer, ovaalne Shukese poliimeerikattega tablett, mille {ihel kiiljel on margistus
,CVI” ja teisel ,,NVR”.




Rasilez HCT 300 mg/25 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Helekollane, kaksikkumer, ovaalne Ghukese poliimeerikattega tablett, mille {ihel kiiljel on méargistus
»CVV”jateisel ,,NVR”.

4., KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Essentsiaalse hiipertensiooni ravi tdiskasvanutel.

Rasilez HCT on néidustatud patsientidele, kellel aliskireen vi hiidroklorotiasiid iiksinda kasutatuna ei
taga piisavat vererShu langust. 6

Rasilez HCT on néidustatud asendusravina patsientidele, kellel samaaegselt manustatud aligkirgen ja
hiidroklorotiasiid tagavad piisava vererohu languse samades nagu kombinatsioonprepagfiadi

sisalduvates annustes. @

4.2 Annustamine ja manustamisviis

J— \eOQQ

Rasilez HCT soovitatav annus on iiks tablett 66péevas.

Antihiipertensiivne toime avaldub suurel mééral {ihe nédala jook@lg maksimaalset toimet
tdheldatakse tildjuhul 4 nddala jooksul.

Annustamine patsientidel, kes ei ole saavutanud piisa\&@vlli aliskireeni voi hiidroklorotiasiidi

monoteraapiaga \
Enne fikseeritud kombinatsioonile tileminekut fioovitatav molema komponendi annuse
individuaalne tiitrimine. Kui see on kliiniligelt‘@ ﬁﬁ d, voib kaaluda otsest iileminekut
monoteraapialt fikseeritud kombinatsioonka isele.

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg voib tada patsientidele, kelle vererdhk ei ole piisavalt kontrollitud
ainult 150 mg aliskireeni voi 12,5 mg hiidroklorotiasiidiga.

Rasilez HCT 150 mg/25 mg voi nustada patsientidele, kelle vererdhk ei ole piisavalt kontrollitud
ainult 150 mg aliskireeni voi idroklorotiasiidiga voi Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg-ga.

Rasilez HCT 300 mg/12,5 n@ib manustada patsientidele, kelle vererdhk ei ole piisavalt kontrollitud
ainult 300 mg aliskir&%i 12,5 mg hiidroklorotiasiidiga v3i Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg-ga.
Rasilez HCT 300 m vOib manustada patsientidele, kelle vererohk ei ole piisavalt kontrollitud
ainult 300 mg ali n?voi 25 mg hiidroklorotiasiidiga voi Rasilez HCT 150 mg/25 mg-ga.

Kui Vereréhﬁ langenud pérast 2...4 nadalat kestnud ravi, v3ib annust suurendada kuni Rasilez
HCT mak€imaalse annuseni 300 mg/25 mg 66paevas. Annus tuleb méérata individuaalselt ning

koq~ a vastavalt patsiendi kliinilisele ravivastusele.
Annustamine asendusravina

Et ravimi manustamine oleks mugav, vdib aliskireeni ja hiidroklorotiasiidi eraldi tablettidena saavad
patsiendid iile viia Rasilez HCT fikseeritud kombinatsioontabletile, mis sisaldab neid ravimeid
samades annustes.

Patsientide eririihmad

Neerukahjustus

Hiidroklorotiasiidi sisalduse tottu on Rasilez HCT vastunaidustatud anuuriaga patsientidel ja raske
neerukahjustusega patsientidel (glomerulaarfiltratsiooni kiirus (GFR) < 30 ml/min/1,73 m?). Kerge
kuni mddduka neerukahjustusega patsientidel ei ole vaja algannust muuta (vt 16ik 4.4 ja 5.2).




Maksakahjustus

Rasilez HCT on vastundidustatud raske maksakahjustusega patsientidel ja seda tuleb kasutada
ettevaatusega kerge kuni mddduka maksakahjustusega voi progresseeruva maksahaigusega
patsientidel. Kerge kuni mddduka maksakahjustusega patsientidel ei ole vaja algannust muuta (vt
16ik 4.3, 4.4 ja 5.2).

Eakad (iile 65-aastased)
Aliskireeni soovitatav algannus eakatel on 150 mg. Enamusel eakatest patsientidest ei tdheldatud
parast annuse tostmist 300 mg-ni kliiniliselt olulist tdiendavat vererdhu langust.

Lapsed
Rasilez HCT ohutus ja efektiivsus lastel vanuses alla 18 aastat ei ole veel tdestatud. Andmed

puuduvad. 6

Rasilez HCT on vastundidustatud lastele vanuses siinnist kuni alla 2 aastani. Rasilez HCT th
kasutada lastel vanuses alates 2 aastast kuni alla 6 aasta vanuseni seoses ohutusrlsklde

tulenevad aliskireeni vdimalikust iileekspositsioonist (vt 10ik 4.3, 4.4, 5.2 ja 5.3). R T ohutus
ja efektiivsus 6- kuni 17-aastastel lastel ei ole veel tdestatud. Antud hetkel teada dmed on
esitatud loikudes 4.8, 5.1 ja 5.2. Rasilez HCT’d ei ole soovitatav kasutada selle@ml

Manustamisviis e

Suukaudne. Tabletid tuleb alla neelata tervelt koos vihese veega. Ra&@ T°d tuleb votta iiks kord
O0péevas alati koos toiduga vdi alati ilma, soovitatavalt iga paev samal ajal. Ravimpreparaadi votmine
peab toimuma kindlal ajal patsiendi pdevaplaanis ning ajaline se isega peab olema sama.
Viltima peab koosmanustamist puuviljamahlaga ja/voi tai ¢ sisaldavate jookidega (kaasa

arvatud taimeteed) (vt 15ik 4.5). 0
.

4.3 Vastuniidustused
- Ulitundlikkus toimeainete vi 1digus 5. T@@%mis tahes abiainete voi teiste sulfoonamiidi

- Périlik voi idiopaatiline angiod
- Raseduse teine ja kolmas trimestes (vt 16ik 4.6).

derivaatide suhtes. ¢ D
- Aliskireenravi ajal esinenud a@

- Anuuria.

- Raske neerukahjustus 30 ml/min/1,73 m?).

- Huponatreemla eemia, simptomaatiline hiiperurikeemia ja refraktaarne
hiipokaleemia.

- Raske mak

- Aliskire aegne kasutamme tsuklosporumga ja itrakonasooliga, mis on mdlemad viga
tugevad ikoproteiini (P-gp) inhibiitorid ning teiste tugevate P-gp inhibiitoritega (nt
kln Vastunaldustatud (vt 161k 4.5).

- a CT samaaegne kasutamine angiotensiini konverteeriva ensiiiimi inhibiitoritega (AKE

ibiitorid) vOi angiotensiin II retseptori blokaatoritega (ARB) on vastunéidustatud suhkurtdve
i neerukahjustusega (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) patsientidele (vt 15ik 4.5 ja 5.1).
- Lapsed siinnist kuni 2 aasta vanuseni (vt 16ik 4.2 ja 5.3).

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Mitte-melanoomne nahavéhk

Kahes Taani riiklikul vahiregistril pohinevas epidemioloogilises uuringus tuvastati suureneva
kumulatiivse kokkupuute korral hiidroklorotiasiidiga mitte-melanoomse nahavihi (basaalrakk-
kartsinoom ja lamerakk-kartsinoom) riski suurenemine, mille tekkemehhanism voib olla
hiidroklorotiasiidi fotosensibiliseeriv toime.




Hiidroklorotiasiidi votvaid patsiente peab teavitama mitte-melanoomse nahavihi riskist ja soovitama
neil regulaarselt kontrollida nahka uute kollete suhtes ja koikidest kahtlastest nahamuutustest kohe
teatada. Nahavéhi riski minimeerimiseks peab patsiente juhendama vdtma voimalikke
ennetusmeetmeid, nt piirama kokkupuudet péikesevalguse ja UV-kiirgusega ning kasutama
kokkupuute korral piisavat kaitset. Kahtlaseid nahamuutusi peab kohe uurima, sh tegema
biopsiamaterjali histoloogilise uuringu. Patsientide puhul, kellel on varem esinenud mitte-melanoomne
nahaviahk, peab hiidroklorotiasiidravi jatkamist hoolikalt kaaluma (vt ka 16ik 4.8).

Uldine
Raske ja piisiva kohulahtisuse tekkimisel tuleb ravi Rasilez HCT’ga katkestada (vt 15ik 4.8).

Reniin-angiotensiin-aldosterooni siisteemi (RAAS) kahekordne blokaad

On teatatud hiipotensioonist, siinkoobist, insuldist, hiiperkaleemiast ja neerutalitluse langusest dge

neerupuudulikkus) eelsoodumusega isikutel, eriti kombinatsioonravi korral ravimitega, m% ad
ide

seda siisteemi (vt 161k 5.1). Seetottu ei soovitata RAAS-i kahekordset blokaadi, kombinee
aliskireeni AKE inhibiitori voi ARB-iga. Kui kahekordset blokeerivat ravi peetakse Vﬁ@
vajalikuks, tuleb seda teha ainult spetsialisti jarelvalve all, jélgides hoolikalt neerutaj el
ja vererdhku.

Siidamepuudulikkus Q

Tdsise kongestiivse stidamepuudulikkusega patsientidel tuleb aliskiree(

York Heart Association INYHA] klass III-IV) (vt 16ik 5.1). Vidheste khi efektiivsus- ja
ohutusandmete tottu tuleb Rasilez HCT’d kasutada ettevaatusega siidam8puudulikkusega patsientidel.

ektroliiiite

Patsientidel, kellel siidamepuudulikkust ravitakse furosemii@i asemiidiga, tuleb aliskireeni

kasutada ettevaatusega (vt 16ik 4.5). 0
QA

Stimptomaatilise hiipotensiooni risk
Rasilez HCT-ravi alustamise jargselt v3ib te ';di %ﬁmaatiline hiipotensioon jargmistel juhtudel:

o Viljendunud vedelikuvaeguse voi nagltrQ m ega patsiendid (nt patsiendid, kes saavad

suuri diureetikumi annuseid) * D
o Aliskireeni ja teiste RAASI mdju nete kooskasutamine.
Vedeliku- voi naatriumivaegus tuleb igcerida enne Rasilez HCT manustamist vai tuleb ravi
alustada hoolika meditsiinilise jalgimise,a
Elektroliiiitide tasakaaluhéir
Ravi Rasilez HCT’ga t% stada ainult parast hiipokaleemia ja samaaegse hiipomagneseemia

korrigeerimist. Tiasiidx etikumid voivad viia hiipokaleemia esmase avaldumise voi olemasoleva
hiipokaleemia siive x . Tiasiiddiureetikume tuleb ettevaatlikult kasutada patsientidel, kellel
esinevate haiguss@ega kaasneb suurenenud kaaliumikadu, néitaks soolakaotusega seotud
nefropaatiad j aalne (kardiogeenne) neerufunktsiooni kahjustus. Kui hiipokaleemia tekib ravi
ajal hiidroklesgtiastidiga, tuleb Rasilez HCT kasutamine katkestada kuni kaaliumitaseme
stabilisee@eni. Kuigi tiasiiddiureetikumide kasutamisel voib tekkida hiipokaleemia, voib

n

1 aliskireeniga viahendada diureetikumist pdhjustatud hiipokaleemia teket.

kaudu piisavalt elektroliiiite ja kes saavad samaaegset ravi kortikosteroidide voi adrenokortikotroopse
hormooniga (AKTH) (vt 101k 4.5 ja 4.8).

Vastupidiselt on turuletulekujérgselt aliskireeniga tdheldatud kaaliumitaseme tdusu seerumis ja seda
voib halvendada samaaegne kasutamine koos teiste RAAS’i mojutavate ainetega voi mittesteroidsete
poletikuvastaste ainetega (MSPV Ad). Kui koosmanustamist peetakse vajalikuks, on oluline tavapérase
meditsiinilise praktika jargimine, soovitatav on neerufunktsiooni, sealhulgas seerumi elektroliiiitide
perioodiline mééramine (vt 15ik 4.5 ja 4.8).

Tiasiiddiureetikumid vGivad viia hiiponatreemia ja hiipokloreemilise alkaloosi esmase avaldumise voi
olemasoleva hiiponatreemia siivenemiseni. Taheldatud on hiiponatreemiat, millega kaasnevad
neuroloogilised stimptomid (iiveldus, siivenev desorientatsioon, apaatia). Ravi hiidroklorotiasiidiga



tohib alustada ainult parast eelneva hiiponatreemia korrigeerimist. Juhul kui ravi ajal Rasilez HCT’ga
tekib raske vdi dkiline hiiponatreemia, tuleb ravi katkestada kuni hiiponatreemia normaliseerumiseni.

Puuduvad toendid selle kohta, et Rasilez HCT véhendaks voi hoiaks dra diureetikumist pdhjustatud
hiiponatreemia tekke. Kloriidipuudus on tildiselt kerge ning ei vaja tavaliselt ravi.

Koiki tiasiiddiureetikume saavaid patsiente tuleb perioodiliselt jélgida elektroliiiitide (eriti kaaliumi,
naatriumi ja magneesiumi) tasakaalu héirete suhtes.

Tiasiidid vihendavad kaltsiumi eritumist uriiniga ning vdivad pdhjustada seerumi kaltsiumisisalduse
vahelduvat ja kerget suurenemist teadaolevate kaltsiumi ainevahetushdirete puudumisel. Rasilez HCT
on vastundidustatud hiiperkaltseemiaga patsientidel ja seda voib kasutada ainult parast eelneva
hiiperkaltseemia korrigeerimist. Kui ravi ajal tekib hiiperkaltseemia, tuleb ravi Rasilez HCT’g
katkestada. Ravi ajal tiasiiddiureetikumidega tuleb seerumi kaltsiumitaset perioodiliselt jalgi
Viljendunud hiiperkaltseemia voib olla varjatud hiiperparatiireoidismi ilminguks. Tiasiidié
kasutamine tuleb katkestada enne korvalkilpnddrme funktsiooni uuringuid. Q

Neerukahjustus ja neerusiirdamine
Tiasiiddiureetikumid vGivad kroonilise neeruhaigusega patsientidel pohjustada ¢ miat. Kui
1.

Rasilez HCT’d kasutatakse neerukahjustusega patsientidel, on soovitata elektroliititide,
sealhulgas kaaliumi, kreatiniini ja ku51happe taseme periooodiline jél @ silez HCT on
vastundidustatud raske neerukahjustuse voi anuuriaga patsientidel (Vt ja4.3).
Puudub kogemus Rasilez HCT manustamisega patsientidele, kel hiljuti tehtud neerusiirdamine.
Rasilez HCT kasutamisel tuleb olla ettevaatlik patsientide p ele on hiljuti tehtud
neerusiirdamine, kuna andmed kliinilise efektiivsuse ja ohu hta on piiratud.

.

Aliskireeni manustamisega tuleb olla ettevaatlik, kuE: egselt esinevad neerutalitluse héireid

soodustavad tegurid, nagu hiipovoleemia (tule‘ne kaotusest, dgedast voi pikaajalisest diarrdast,
pikaajalisest oksendamisest jms), sidamehgigus,

aigus, diabeet v0i neeruhaigus.
Turuletulekujirgselt on teatatud aliskireerfta d riskigrupi patsientidel peale ravi katkestamist
dgeda neerupuudulikkuse taastekkest. 1

neerupuudulikkusele viitavate tunnuste korral tuleb
aliskireeni votmine koheselt 10petada

Maksakahjustus
Maksakahjustusega patsienti

patsientidele on Rasilez HC
mddduka maksakahjus
maksafunktsiooni héj

silez HCT kohta andmed puuduvad. Raske maksakahjustusega
undidustatud ja seda tuleb ettevaatusega kasutada kerge kuni

a voi progresseeruva maksahaigusega patsientidel. Kerge kuni modduka
tsientide korral ei ole vaja algannust muuta (vt 161k 4.2, 4.3 ja 5.2).

Aordi- ja mltraa&bvoos, obstruktiivne hiipertroofiline kardiomiiopaatia
Eriti etteva olema patsientide ravimisel, kellel esineb aordi- vOi mitraalstenoos voi
obstruktij u ertrooﬁhne kardiomiiopaatia.

stenoos ja renovaskulaarne hiipertensioon
Puudu d kontrollitud kliinilised andmed Rasilez HCT kasutamise kohta iihe- voi kahepoolse
neeruarteri stenoosiga v0i ainsat neeru varustava neeruarteri stenoosiga patsientidel. Aliskireeniga
ravitud patsientidel on suurenenud risk dgeda neerupuudulikkuse ja neerukahjustuse tekkeks. Seetottu
tuleb suhtuda sellistesse patsientidesse ettevaatusega. Neerupuudulikkuse tekkimisel tuleb ravi
1dpetada.

Anafiilaktilised reaktsioonid ja angioddeem

Turuletulekujargselt on aliskireenravi ajal teatatud anafiilaktilistest reaktsioonidest (vt 15ik 4.8).
Aliskireeniga ravitud patsientidel on kirjeldatud angioddeemi voi angioddeemile viitavaid siimptome
(néo-, huulte, kori- ja/vai keeleturse).




Mitmel sellisel patsiendil oli anamneesis angioddeem voi angioddeemile viitavad siimptomid, mis olid
monel juhul tekkinud angioddeemi pShjustada voivate teiste ravimpreparaatide, sealhulgas RAAS
blokaatorite (angiotensiini konverteeriva ensiiiimi inhibiitorid v3i angiotensiini retseptori blokaatorid)
kasutamise jargselt (vt 101k 4.8).

Turuletulekujargselt on teatatud angioddeemist voi angioddeemi sarnastest reaktsioonidest kui
aliskireeni manustati samaaegselt koos AKE inhibiitorite ja/voi ARB-idega (vt 15ik 4.8).

Turuletulekujdrgses vaatlusuuringus on aliskireeni samaaegset manustamist AKE inhibiitorite voi
ARB-idega seostatud angioddeemi riski suurenemisega. Selle toime tekkemehhanism ei ole kindlaks
tehtud. Uldiselt ei soovitata RAASi kahekordset blokeerimist AKE inhibiitori ja ARB-iga (vt 15ik
,Reniin-angiotensiin-aldosterooni siisteemi (RAAS) kahekordne blokaad* eespool ning 16ik 4.5 ja
4.8).

Eriline ettevaatlikkus on vajalik patsientide puhul, kellel on eelsoodumus iilitundlikkusele.g
Patsiendid, kellel on anamneesis angioddeem, vdivad olla enam ohustatud angiodd est
aliskireenravi ajal (vt 15ik 4.3 ja 4.8). Seetottu tuleb olla ettevaatlik aliskireeni mii

patsientidele, kellel on esinenud angioddeem ning neid patsiente tuleb ravi ajal
alguses, hoolikalt jalgida.

ik 4.8), eriti ravi

l
Anafiilaktilise reaktsiooni voi angioddeemi tekkimisel tuleb Rasilez Qutamine kohe 16petada
ning alustada asjakohast ravi ja jalgimist kuni siimptomite tdieliku ja plisiva taandumiseni. Patsiente
tuleb informeerida vajadusest teatada arstile koikidest allergilisel@dsioonile viitavatest
siimptomitest, eriti hingamis- v0i neelamisraskustest, ndo-, @ 7 silmade, huulte voi keeletursest.
Keele, héilepilu voi kori haaratuse korral tuleb manustada iini. Lisaks tuleb rakendada
abindusid hingamisteede avatuna hoidmiseks. .%@

Siisteemne eriitematoosne luupus TS

Tiasiiddiureetikumide, sh hiidroklorotiasiidj k@ on kirjeldatud siisteemse erlitematoosse
luupuse dgenemist voi aktiveerumist. Siistée tematoosse luupuse tunnuste vai kliinilise kahtluse
korral tuleb Rasilez HCT kasutamine ko, &da ja patsienti sobival viisil ravida ning jalgida kuni
nende tunnuste ja siimptomite taieli uStva kadumiseni.

Metaboolsed ja endokriinsed toi

Tiasiiddiureetikumid (sh hii otiasiid) voivad muuta gliikkoositaluvust ning pohjustada
kolesterooli, trigliitseriidide sihappe sisalduse suurenemist seerumis. Diabeediga patsientidel voib
olla vaja konigeeridai&ni vOi suukaudsete hiipogliikeemiliste ravimite annuseid.

Hﬁdroklorotiagiid@se tottu on Rasilez HCT vastundidustatud siimptomaatilise hiiperurikeemia
korral (vt 16ik X udroklorotiasiidi toimel v3ib suureneda kusihappe sisaldus seerumis selle
aeglustunuddliirensi tottu, mille tagajarjel voib tekkida voi siiveneda hiiperurikeemia, samuti voib see
tundlikel@m idel vallandada podagra.

Tiaswdid ¥ahendavad kaltsiumi eritumist uriiniga ning vdivad pohjustada seerumi kaltsiumisisalduse
vahelduvat ja kerget suurenemist teadaolevate kaltsiumi ainevahetushéirete puudumisel. Rasilez HCT
on vastundidustatud hiiperkaltseemiaga patsientidel ja seda voib kasutada ainult parast eelneva
hiiperkaltseemia korrigeerimist. Kui ravi ajal tekib hiiperkaltseemia, tuleb ravi Rasilez HCT’ga
katkestada. Ravi ajal tiasiiddiureectikumidega tuleb seerumi kaltsiumitaset perioodiliselt jalgida.
Viljendunud hiiperkaltseemia voib olla varjatud hiiperparatiireoidismi ilminguks. Tiasiidravi tuleb
katkestada enne korvalkilpnddrme funktsiooni uuringuid.

Valgustundlikkus

Tiasiiddiureetikumide kasutamisel on kirjeldatud valgustundlikkusreaktsioonide teket (vt 16ik 4.8).
Kui valgustundlikkusreaktsioon tekib Rasilez HCT ravi ajal, soovitatakse ravi 1dpetada. Kui vajalikuks
peetakse diureetikumi uuesti manustamist, on soovitatav kaitsta varjamata kehaosi paikese voi
kunstliku UV A kiirguse eest.




Soonkesta efusioon, fge miioopia ja teisene suletud nurga glaukoom

Sulfoonamiid v&i ravimid, mis on sulfoonamiidi derivaadid, voivad pShjustada idiosiinkraatilist
reaktsiooni, mille tagajérjel tekib soonkesta efusioon koos négemisvilja defektiga, mé6duv miioopia
ja dge suletud nurga glaukoom. Siimptomite hulka kuuluvad dge ndgemisteravuse langus voi
silmavalu, mis tiiiipiliselt tekivad tundide kuni nédalate jooksul parast ravimi kasutamise alustamist.
Kui dge suletud nurga glaukoom jaib ravita, voib see viia piisiva ndgemise kaotuseni. Esmase ravina
tuleb ravimi kasutamine voimalikult kiiresti I6petada. Kui silmasisest rGhku ei saada kontrolli alla,
vdib olla vaja kohest medikamentoosset voi kirurgilist ravi. Ageda suletud nurga glaukoomi tekke
riskiteguriteks vdivad olla anamneesis esinev allergia sulfoonamiidide vdi penitsilliini suhtes.

Uldine

Ulemirane vererdhu langus vdib isheemilise kardiopaatia vdi isheemilise kardiovaskulaarse
haigusega patsientidel pdhjustada miiokardiinfarkti voi insuldi teket.

Ulitundlikkusreaktsioonid hiidroklorotiasiidi suhtes vdivad tekkida suurema tﬁenéiosus Qgia ja
bronhiaalastmaga patsientidel.

Abiained

Rasilez HCT sisaldab laktoosi. Harvaesineva périliku galaktoositalumat seg '
laktaasipuudulikkusega voi gliikoosi-galaktoosi imendumishéirega pat ) t0h1 seda ravimit

kasutada.

Rasilez HCT sisaldab nisutérklist. Selles ravimis olev nisutérklis Sigaldab viga vihesel médral
nisugluteeni (alla 100 ppm) ja on véga ebatdendoline, et se a korral probleeme tekitab. Uks

annuseiihik sisaldab mitte rohkem kui 100 mikrogrammi gl ~ Kui teil on nisuallergia (erineb
tsoliaakiast), ei tohi te seda ravimit votta. Enne selle saWniiyotmist pidage ndu oma arstiga.

%arenemata P-gp transportersiisteemiga lastel

imalik méarata vanust, millest alates on

5.3). Seega on Rasilez HCT vastundidustatud lastele
alates siinnist kuni 2 aasta vanuseni nj ei tohi kasutada lastel vanuses 2 kuni 6 aastat (vt

161k 4.2 ja 4.3). Aliskireeni ohutus ja efektiivsus lastel vanuses 6 kuni 17 aastat ei ole veel tdestatud.
Antud hetkel teadaolevad andm esitatud 1oikudes 4.8, 5.1 ja 5.2.

Lapsed TS
Aliskireen on P-gliikoproteiini (P-gp) subslxae?
esineb risk aliskireeni lileekspositsiooniks® Ei

transportersiisteem vélja arenenud (vt 16i j

4.5 Koostoimed tels<“ ega ja muud koostoimed

Teave Rasilez HCT ete kohta

t molutavad ravimid

1'kaaliumisisaldust vidhendavat toimet norgendab aliskireeni kaaliumisédéstev toime.
Samas tlmv d hiidroklorotiasiidi seerumi kaaliumisisaldust vdhendavat toimet teised ravimid, mis
tumi kaotuse ja hiipokaleemiaga (nt teised kaliureetilised diureetikumid,

idid, lahtistid, adrenokortikotroopne hormoon (AKTH), amfoteritsiin, karbenoksoloon,
penitsiiliin G, salitsiiiilhappe derivaadid). Vastupidiselt voib samaaegsel kasutamisel koos teiste
RAAS’i mgjutavate ainetega, MSPV Adega voi teiste ainetega, mis tostavad seerumi kaaliumitaset (nt
kaaliumiséddstvad diureetikumid, kaaliumipreparaadid, kaaliumit sisaldavad soolaasendajad, hepariin)
suureneda kaaliumisisaldus seerumis. Kui seerumi kaaliumitaset mojutavate ainetega samaaegne
manustamine on vajalik, tuleb olla ettevaatlik (vt 16ik 4.4 ja 5.1).

Ravimid, mida méjutavad seerumi kaaliumisisalduse muutused

Regulaarset seerumi kaaliumisisalduse jalgimist soovitatakse juhul, kui Rasilez HCT’d manustatakse
koos ravimitega, mida mdjutavad seerumi kaaliumisisalduse muutused (nt siidamegliikosiidid,
antiariitmikumid).




Mittesteroidsed poletikuvastased ravimid (MSPVA'd), sh selektiivsed tsiiklookstigenaas-2 inhibiitorid
(COX-2 inhibiitorid), atsetiitilsalitsiiiilhape ja mitteselektiivsed MSPVA'd

MSPVA’d vdivad vihendada aliskireeni antihiipertensiivset toimet. MSPVA’d vdivad samuti
ndrgendada hiidroklorotiasiidi diureetilist ja antihiipertensiivset toimet.

Monedel neerufunktsiooni langusega patsientidel (dehiidreeritud patsiendid véi eakad patsiendid) vGib
aliskireeni ja hiidroklorotiasiidi ning MSPV A’de samaaegne manustamine viia neerufunktsiooni
tdiendava halvenemiseni, sh voimaliku dgeda neerupuudulikkuse tekkeni, mis on tavaliselt pdorduv.
Seetottu peab Rasilez HCT kombineerimisel MSPV A’dega olema ettevaatlik, eriti eakate patsientide
puhul.

Teised antihiipertensiivsed ravimid
Rasilez HCT hiipertensioonivastane toime vdib suureneda teiste antihiipertensiivsete ravimite
samaaegsel kasutamisel. Seetdttu tuleb olla ettevaatlik selle kasutamisel koos teiste 0

antihiipertensiivsete ainetega.

Téaiendav informatsioon aliskireeni koostoimete kohta @Q

Vastuniiidustatud (vt 15ik 4.3) Q

Tugevad P-gp inhibiitorid e
Uhekordsete annuste koostoimeuuring tervetel isikutel on nididanud, ¢ sporiini (200 ja 600 mg)
toimel suureneb 75 mg aliskireeni Cpax ligikaudu 2,5 korda ning %C ligikaudu 5 korda. Tous voib

olla suurem aliskireeni suuremate annuste korral. Tervetel isikut didatud, et itrakonasooli

(100 mg) toimel suureneb aliskireeni (150 mg) AUC ja Cpax t 6,5 ja 5,8 korda. SeetSttu on
aliskireeni ja tugevate P-gp inhibiitorite samaaegne kasut@ stundidustatud (vt 16ik 4.3).

.
Puwviljamahl ja taimeekstrakte sisaldavad ‘03@
Puuviljamahla tarvitamine koos aliskireentgaSgiissliskireeni AUC ja Cmax Vadrtuste languseni.
Greipfruudimahla tarvitamine koos 150 %ireeniga pOhjustas aliskireeni AUC 61% vihenemise
ja tarvitamine koos 300 mg aliskireenig@pohjustas aliskireeni AUC 38% vihenemise. Apelsinimahla
vOi dunamahla tarvitamine koos 150 mig aliskireeniga viis vastavalt aliskireeni AUC 62% ja 63%
viahenemiseni. See langus on to iselt tingitud aliskireeni orgaanilisi anioone transportiva
poliipeptiidiga seondumise i '%ises‘c puuviljamahla komponentide poolt seedetraktis. Seetottu ei
tohi ravitoime Véihenerg uuviljamahla koos Rasilez HCT ga tarvitada. Taimeekstrakte

TS
Ei ole soovitatav (vt 161k 4.2) :%

sisaldavate jookide (kagl arvatud taimeteed) mdju aliskireeni imendumisele ei ole uuritud.

Potentsiaalselt aliski gaanilise anioon-transportpoliipeptiidiga seondumist inhibeerivad tihendid
on laialt levinud iljades, juurviljades ja paljudes teistes taimsetes toodetes. Seetdttu ei tohi
taimeekstrakte avaid jooke, kaasa arvatud taimeteesid, koos Rasilez HCT ga tarvitada.

Kahekor S blokaad aliskireeni, ARBi voi AKFE inhibiitoritega
Klijiligte @uringute andmed on ndidanud, et RAAS kahekordne blokaad kombinatsioonravil AKE
inhihiitorite, ARB-ide vdi aliskireeniga on seotud korvalndhtude, nt hiipotensiooni, hiiperkaleemia ja

neerufalitluse languse (k.a dge neerupuudulikkus) sagenemisega, vorreldes monoteraapiaga (vt
16ik 4.3, 4.4 ja 5.1).

Koosmanustamisel on vajalik ettevaatus

P-gp koostoimed

Prekliinilistes uuringutes leiti, et MDR1/Mdrla/1b (P-gp) on pohiline viljavoolusiisteem, mis osaleb
aliskireeni imendumisel soolde ja eritumisel sapiga (vt 10ik 5.2). P-gp indutseerija rifampitsiin
vahendas kliinilises uuringus aliskireeni biosaadavust ligikaudu 50%. Teised P-gp indutseerijad
(naistepuna) vdivad vihendada aliskireeni biosaadavust. Kuigi aliskireeni kohta ei ole seda uuritud, on
teada, et P-gp kontrollib ka erinevate substraatide valikut koe omastamisel ja P-gp inhibiitorid v&ivad
suurendada kontsentratsiooni suhet koest plasmasse. Jarelikult P-gp inhibiitorid vdivad suurendada



koekontsentratsiooni rohkem kui plasmakontsentratsiooni. Ravimite voimalikud P-gliikoproteiiniga
seotud koostoimed soltuvad tdendoliselt selle transportsiisteemi inhibeerimise astmest.

Keskmise tugevusega P-gp inhibiitorid

Ketokonasooli (200 mg) voi verapamiili (240 mg) manustamine koos aliskireeniga (300 mg) viis
vastavalt aliskireeni plasmakontsentratsiooni (AUC) 76% vdi 97% suurenemiseni. Aliskireeni
plasmakontsentratsiooni muutus ketokonasooli vdi verapamiili toimel peaks jddma aliskireeni
kahekordse annuse manustamisel saavutatava vahemiku piiridesse. Kontrollitud kliinilistes uuringutes
on aliskireeni kuni 600 mg annused (600 mg on kaks korda suurem suurimast soovitatavast
raviannusest) olnud hésti talutavad. Prekliinilistes uuringutes leiti, et aliskireeni ja ketokonasooli
koosmanustamine suurendab aliskireeni imendumist seedetraktis ja vdhendab sapi eritust. Seetdttu
tuleb aliskireeni samaaegsel manustamisel koos ketokonasooli, verapamiili voi teiste keskmise
tugevusega P-gp inhibiitoritega olla ettevaatlik (klaritromiitsiin, telitromiitsiin, erlitromiitsiin, 6

amiodaroon). 0

Kaaliumitaset mojutavad ravimid

Samaaegsel kasutamisel koos teiste RAAS’i mojutavate ainetega, MSPVA’dega vojsteiste ainetega,
mis tostavad seerumi kaaliumitaset (nt kaaliumisdastvad diureetikumid, kaaliumip @adid,
kaaliumit sisaldavad soolaasendajad, hepariin) voib suureneda kaaliumisisaldu fumis. Kui seerumi
kaaliumitaset mojutavate ainetega samaaegne kasutamine on vajalik, on so widlgida rutiinselt

kaaliumitasemeid. \O

Mittesteroidsed poletikuvastased ained (MSPVA’d)
MSPVA’d vdivad vihendada aliskireeni antihiipertensiivset toirr@&nedel neerufunktsiooni
langusega patsientidel (dehiidreeritud patsiendid voi eakad ) vOib aliskireeni ja MSPVA’de

samaaegne manustamine viia neerufunktsiooni tdiendava h iseni, sh vdimaliku dgeda
neerupuudulikkuse tekkeni, mis on tavaliselt poordu. Otfll peab aliskireeni kombineerimisel
MSPVA’dega olema ettevaatlik, eriti eakate patsiend ul.
.
.

Furosemiid ja torasemiid .

Aliskireeni ja furosemiidi suukaudne koosma ine ei mdjutanud aliskireeni farmakokineetikat,
kuid vdhendas furosemiidi plasmakonts Qoni 20...30% vorra (aliskireeni moju
intramuskulaarselt v3i intravenoosselt tatavale furosemiidile ei ole uuritud). Vorreldes ainult
furosemiidi manustamisega vihenes sémiidi mitmekordse annuse (60 mg/66pédevas) ja aliskireeni
(300 mg/66piaevas) koosmanustaffise jargselt siidamepuudulikkusega patsientidele naatriumi
eritumine uriiniga ja uriini h imese 4 tunni jooksul vastavalt 31% ja 24% vorra. Samaaegselt
furosemiidi ja 300 mg aliski % ga ravitud patsientide keskmine kehakaal (84,6 kg) oli kdrgem kui
ainult furosemiidiga m&vpatsientide kehakaal (83,4 kg). Vdiksemaid muutusi furosemiidi
farmakokineetikas j 1vsuses tdheldati aliskireeni annusega 150 mg/60péevas.

Olemasolevad’ iinilised andmed ei néita, et aliskireeniga koosmanustamisel suureneksid torasemiidi
annused. Ta@di eritumist neerude kaudu vahendab orgaaniliste anioonide transporter (OAT).
Aliskiree@ neerude kaudu vihesel méiral, suukaudsel manustamisel eritub ainult 0,6%

alis ni@phusest uriiniga (vt 18ik 5.2). Siiski on ndidatud, et aliskireen on orgaanilisi anioone

tra poliipeptiidi 1A2 (OATP1A2) substraat (vt allpool 13ik ,,Orgaanilisi anioone
transpOrtivate poliipeptiidide (OATP) inhibiitorid*), seega v3ib aliskireen potentsiaalselt vihendada
torasemiidi plasmakontsentratsiooni mojutades imendumisprotsessi.

Seetottu on patsientidel, kes saavad nii suukaudset furosemiidi voi torasemiidi kui ka aliskireeni,
soovitatav jalgida furosemiidi v4i torasemiidi toimet furosemiid- voi torasemiidravi ja aliskireenravi
alustamisel ja annuse kohandamisel, et véltida muutusi ekstratsellulaarse vedeliku mahus ja
voimalikku vedeliku tilekoormust (vt 161k 4.4).

Varfariin
Aliskireeni toimet varfariini farmakokineetikale ei ole kindlaks méaératud.
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Koostoime toiduga

Viikese ja suure rasvasisaldusega toidud on oluliselt kiill vihendanud aliskireeni imendumist, kuid
aliskireeni efektiivsus on jdénud sarnaseks nii kerge einega koos kui ka ilma eineta votmisel (vt

16ik 4.2). Olemasolevad kliinilised andmed ei toeta erinevate toitude ja/voi jookide mdju, kuid sellest
tulenevat potentsiaalset aliskireeni biosaadavuse vihenemist ei ole uuritud ja seetdttu ei saa seda
valistada. Aliskireeni ei tohi tarvitada koos puuviljamahla voi taimeekstrakte sisaldavate jookidega,
kaasa arvatud taimeteedega.

Farmakokineetilised koostoimed teiste ravimpreparaatidega

- Ravimid, mida on uuritud kliinilis-farmakokineetilistes uuringutes, on atsenokumarool,
atenolool, tselekoksiib, pioglitasoon, allopurinool, isosorbiid-5-mononitraat ja hiidroklorotiasiid.
Koostoimeid ei ole kindlaks tehtud.

(119%) muutus aliskireeni Cmax v0i AUC 20...30%. Manustamisel koos atorvastatiirfiga
suurenesid aliskireeni piisikontsentratsiooni AUC ja Ciax 50%. Aliskireeni sam
manustamisel puudus oluline toime atorvastatiini, metformiini voi amlodipiing
farmakokineetikale. Selle tulemusena ei ole vaja muuta aliskireeni voi teis egselt
manustatavate ravimite annust.

- Aliskireeni manustamisel koos metformiini (|28%), amlodipiini (129%) voi tsimetidi;’ ib

Aliskireen voib veidi vdhendada digoksiini ja verapamiili biosaadavust.e OQ

CYP450—ga seotud koostoimed
Aliskireen ei inhibeeri CYP450 isoensiiiime (CYP1A2, 2C8, 2C9
ei indutseeri CYP3A4. SeetSttu aliskireen ei tohiks mojutada
inhibeerivad voi indutseerivad neid ensiilime v6i metabolise
metaboliseerub minimaalselt tsiitokroom P450 ensuum S

‘\ 9,2D6, 2E1 ja 3A). Aliskireen
¢ plasmakontsentratsiooni, mis
dd nende kaudu. Aliskireen

du. Seega koostoimeid CYP450

isoensiiiimide inhibitsioonist voi 1ndukt5100nlst e a Siiski CYP3 A4 inhibiitorid mdjutavad
sageli ka P-gp. CYP3A4 inhibiitorite samaaegs amisel, mis samuti inhibeerivad P-gp, voib
oodata suurenenud aliskireeni plasmakontsgnt ts . teisi P-gliikoproteiiniga seotud
koostoimeid 15igus 4.5).

- P-gp substraadid ja nérgad inhj 0 j

Ei ole tiheldatud olulisi koostoimeid ooli, digoksiini, amlodipiini v0i tsimetidiiniga.
Manustamisel koos atorvastatiini@a(80 mg) suurenesid aliskireeni (300 mg) piisikontsentratsiooni
AUC ja Ciax 50%. Katseloomadchon kindlaks tehtud, et aliskireeni biosaadavusel on méiérava
tiahtsusega P-gp. P-gp induts % ad (naistepuna, rifampitsiin) vdivad seetdttu vihendada aliskireeni
biosaadavust. ‘\

Orgaanilisi ohe transportivate poliipeptiidide (OATP) inhibiitorid
Preklnnlhstes ! u es tiheldati, et aliskireen voib kuuluda orgaanilisi anioone transportivate

poliipeptiidi bstraatide hulka. Seega on OATP inhibiitorite ja aliskireeni samaaegsel manustamisel
V01ma11k oimete tekkimine (vt eespool 10ik ,,Puuviljamahl ja taimeekstrakte sisaldavad joogid®).

formatswon hiidroklorotiasiidi koostoimete kohta
Sa sel manustamisel voib jargmistel ravimitel olla koostoimeid tiasiiddiureetikumidega:

Liitium

Tiasiidide toimel vdheneb liitiumi renaalne kliirens, seetottu voib hiidroklorotiasiidi manustamisel
suureneda liitiumimiirgistuse oht. Liitiumi ja hiidroklorotiasiidi samaaegne manustamine ei ole
soovitatav. Kui selle kombinatsiooni kasutamine on vajalik, soovitatakse samaaegse manustamise ajal
hoolikalt jalgida seerumi liitiumisisaldust.

Ravimid, mis voivad esile kutsuda torsades de pointes’i tekke

Hiipokaleemia tekkeriski tottu peab hiidroklorotiasiidi ettevaatlikult kasutama koos ravimitega, mis
voivad esile kutsuda forsades de pointes’i tekke, eriti la ja III klassi antiariitmikumid ja moned
antipsiihhootikumid.
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Seerumi naatriumisisaldust mojutavad ravimid

Selliste ravimite, nagu antidepressandid, psiihhoosivastased ravimid, epilepsiavastased ravimid jms
toimel voib tugevneda diureetikumide hiiponatreemiline toime. Ettevaatlik peab olema nende ravimite
pikaajalisel manustamisel.

Pressoorsed amiinid (nt noradrenaliin, adrenaliin)
Hiidroklorotiasiid voib viahendada pressoorsete amiinide, nditeks noradrenaliini toimet. Selle toime
kliiniline tdhtsus on teadmata ning ei ole piisav, et vélistada nende kasutamist.

Digoksiin voi teised digitaalise gliikosiidid
Tiasiididest pohjustatud hiipokaleemia voi hiipomagneseemia vdivad korvaltoimena soodustad
digitaalisest pohjustatud siidame riitmihéirete teket.

D-vitamiin ja kaltsiumisoolad Q
Tiasiiddiureetikumide, sh hiidroklorotiasiidi manustamine koos D-vitamiini v&i kaltsi dega
vOib potentseerida seerumi kaltsiumisisalduse suurenemist. Tiasiidi-tiilipi diureetikusmi
kasutamine vGib patsientidel, kellel on soodumus hiiperkaltseemia tekkeks (nt hij
pahaloomuline kasvaja voi D-vitamiiniga ravitavad haigused), viia hﬁperkaltse
suurendades kaltsiumi tagasiimendumist neerutorukestes.

Diabeedivastased ravimid (nt insuliin ja suukaudsed dzabeedzravzmz%

Tiasiidid vdivad muuta gliikoositaluvust. Vajalikuks voib osutuda diabecdiravimi annuse
korrigeerimine (vt 16ik 4.4). Metformiini tuleb kasutada ettevaatl%sest hiidroklorotiasiidiga seotud
voimaliku funktsionaalse neerupuudulikkuse tagajarjel esin8 @ 1doosi tekkerisk.

Beetablokaatorid ja diasoksiid
Tiasiiddiureetikumide, sh hiidroklorotiasiidi kasuta @ 0s beetablokaatorltega vOib suureneda

hiipergliikeemia tekkerisk. Tlasnddlureetlkumlde roklorotiasiidi mojul voib suureneda
diasoksiini hiipergliikeemiline toime.

Podagra raviks kasutatavad preparaadz%n

Urikosuuriliste preparaatide annuse k ine voib olla vajalik, sest hiidroklorotiasiid voib
suurendada seerumi kusihappesisaldu jalik voib olla probenetsiidi voi sulfiinpiirasooni annuse
suurendamine. Tiasiiddiureetikg%, sh hiidroklorotiasiidi samaaegne manustamine voib suurendada
allopurinooli iilitundlikkusre nide esinemissagedust.

Antikolinergilised rav?'Mteised seedetrakti motoorikat mojutavad ravimid

Antikolinergiliste raya t atropiin, biperideen) toimel voib tiasiidi-tiilipi diureetikumide
biosaadavus syur edetrakti motoorika vihenemise ja mao tiihjenemise aeglustumise tottu.
Vastupidi on o X et prokineetilised ained nagu tsisapriid voivad vihendada tiasiidi-tiitipi
diureetikumd& aadavust.

hiidroklorotiasiid) véivad suurendada amantadiini kdrvatoimete riski.

loonvahetusvaigud

Kolestiiramiin voi kolestipool vihendavad tiasiiddiureetikumide, sh hiidroklorotiasiidi imendumist.
See voib viia tiasiiddiureetikumide subterapeutilise toimeni. Selle koostoime vdoimaluse aitab
miinimumini viia hiidroklorotiasiidi ja vaigu manustamisaegade muutmine nii, et hiidroklorotiasiidi
manustatakse vihemalt 4 tundi enne voi 4...6 tundi péarast vaikude manustamist.

Tsiitotoksilised ravimid
Tiasiidid (sh hiidroklorotiasiid) vdivad vihendada tsiitotoksiliste ravimite (nt tsiiklofosfamiid,
metotreksaat) eritumist neerude kaudu ja tugevdada nende miioelosupressiivset toimet.
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Mittedepolariseerivad lihasrelaksandid
Tiasiidid (sh hiidroklorotiasiid) voivad tugevdada lihasrelaksantide, nditeks kuraare derivaatide toimet.

Alkohol,barbituraadid ja narkootilised ained

Tiasiiddiureetikumide manustamisel koos ainetega, millel on samuti vererdhku langetav toime (nt
siimpaatilise kesknarvisiisteemi aktiivsuse vihendamine voi otsene vasodilatatsioon), voib
ortostaatiline hiipotensioon siiveneda.

Metiiiildopa
Hiidroklorotiasiidi ja metiitildopa samaaegsel kasutamisel on iiksikjuhtudel kirjeldatud hemoliiiitilise

aneemia teket.

Joodi sisaldavad kontrastained
Diureetikumidest pohjustatud dehiidratsiooni korral on suurenenud dgeda neerupuudulikkus
tekkerisk, eriti suurtes annustes joodipreparaatide kasutamisel. Enne manustamist on vaj al@
patsientide rehiidreerimine.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine @
Rasedus
Aliskireeni kasutamise kohta rasedatel ei ole piisavalt andmeid. Rottidéf j utel ei olnud

aliskireen teratogeenne (vt 161k 5.3). Teisi otseselt RAAS’1 méjutavaxe eid on seostatud loote
tosiste vddrarengute ja vastsiindinu surmaga, kui neid kasutatakse raseduSe teisel ja kolmandal
trimestril. Hiidroklorotiasiidi kasutamise kogemus raseduse, eriti%se trimestri ajal on piiratud.
Loomkatsete pdhjal ei saa vilistada kahjulikku toimet.

Hiidroklorotiasiid 14bib platsentat. Hiidroklorotiasiidi oogilise toimemehhanismi pohjal voib
selle kasutamine raseduse teisel ja kolmandal trimest N( jutada fetoplatsentaarset perfusiooni ning
pohjustada lootel ja vastsiindinul selliseid toimei , terus, elektroliiiitide tasakaalu héired ja
trombotsiitopeenia. °

.
Hiidroklorotiasiidi ei tohi kasutada rase Qete tursete, raseduseaegse hiipertensiooni voi
preeklampsia korral, kuna esineb plas ahu vihenemise ja platsenta hiipoperfusiooni risk ilma
kasuliku mojuta haiguse kulule.

Hiidroklorotiasiidi ei tohi ras Qlistel kasutada korge vereredhu raviks vélja arvatud

erandjuhtumitel, kui m% saa kasutada.
.

Selle kombinatsi(@ e spetsiifilisi kliinilisi uuringuid 14bi viidud, mistottu ei tohiks Rasilez
u;

HCT’d kasutada esimesel trimestril vdi rasedust planeerivatel naistel ning see on
vastundidustat use teisel ja kolmandal trimestril (vt 16ik 4.3). Enne planeeritavat rasedust tuleb
iile minna sebivale®alternatiivsele ravile. Kui ravi ajal ilmneb rasedus, tuleb Rasilez HCT kasutamine
15petada %1 ui voimalik.

Im 1
Ei oleteada, kas aliskireen eritub rinnapiima. Aliskireen eritus lakteerivate rottide piima.

Hiidroklorotiasiid eritub vdhesel miiral inimese rinnapiima. Suures annuses pohjustavad
tiasiiddiureetikumid intensiivset diureesi, mis v0ib vahendada rinnapiima produktsiooni.

Rasilez HCT kasutamine imetamise ajal ei ole soovitatav. Kui Rasilez HCT’d kasutatakse imetamise
ajal, tuleb annused hoida nii madalad kui voimalik.

Fertiilsus
Kliinilised andmed fertiilsuse kohta puuduvad.
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4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Rasilez HCT mojutab kergelt autojuhtimise ja masinate kdsitsemise voimet. Autojuhtimisel voi
masinate kasutamisel tuleb meeles pidada, et Rasilez HCT vdtmise ajal voib mdnikord esineda
pearinglust vOi uimasust.

4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote
Rasilez HCT ohutust on hinnatud rohkem kui 3900 patsiendil, kellest enam kui 700 said ravi 6 kuu ja
190 iihe aasta jooksul. Kdrvaltoimete esinemissagedus ei olnud seotud soo, vanuse, kehamassi indeksi,
rassi ega etnilise kuuluvusega. Annuste kuni 300 mg/25 mg kasutamisel oli Rasilez HCT
kdrvaltoimete {ildine esinemissagedus sarnane platseeboga. Kdige sagedasem Rasilez HCT pu
mérgatud korvaltoime on kohulahtisus. Rasilez HCT koostisosade (aliskireen ja hiidrokloroti

€ ysilez

varem teatatud ja tabeli kujul korvaltoimete loetelus esitatud korvaltoimed voivad esineda
HCT puhul.

Korvaltoimete loetelu tabeli kujul:

Allpool loetletud kdrvaltoimete esinemissagedus on klassifitseeritud Jargmlselt oa sage (> 1/10);
sage (= 1/100 kuni < 1/10); aeg-ajalt (= 1/1000 kuni < 1/100); harv (> 1< 1/1000); véiga
harv (< 1/10 000) ja teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete aNJJ@S s esinemissageduse
grupis on kdrvaltoimed toodud tosiduse vihenemise jérjekorras. Tab itatud korvaltoimed,
mida on tdheldatud Rasilez HCT vdi selle ithe vdi mdlema koostls?a puhul monoteraapiana. Kui

korvaltoimet on tdheldatud rohkem kui {ihe kombinatsioonis ole eaine puhul, kasutatakse
tabelis esitamiseks suuremat esinemissagedust.

Hea-, pahaloomulised ja tiipsustamata kasvajad ¢s Ja poliiiibid)
Teadmata Mitte-mela nahavihk (basaalrakk-kartsinoom ja
lamerak]g G::?yoom)
Vere ja liimfisiisteemi hiired
Harv T?% opeenia, mdnikord koos purpuriga”
Viga harv otsiitoos", luuiidi depressioon”, hemoliiiitiline
leukopeenla
Teadmata *\plastlhne aneemia®
Immuunsiisteemi héired
Harv FaN | Anafiilaktiline reaktsioon?, iilitundlikkusreaktsioonid®"
Ainevahetus- ja toit ishficed
Viga sage l& Hiipokaleemia®
Sage N Hiiperurikeemia®, hiipomagneseemia”
Harv . i Hiiperkaltseemia", hiipergliikeemia®, diabeetilise metaboolse
\\ seisundi halvenemine®
Hiipokloreemiline alkaloos"

| Depressioon”, unehired"

Harv | Peavalu®, paresteesia”

Silma kahjustused

Harv Nigemishiired"

Teadmata Age suletudnurga glaukoom”, soonkesta efusioon”
Korva ja labiirindi kahjustused

Teadmata Vertiigo®

Siidame hiired

Sage Pearinglus®"

Aeg-ajalt Stidamepekslemine?, perifeerne turse®

Harv Siidame riitmihdired"
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Vaskulaarsed haired

Sage Ortostaatiline hiipotensioon"

Aeg-ajalt Hiipotensioon®*

Respiratoorsed, rindkere ja mediastiiniumi hiired

Aeg-ajalt Koha?

Viga harv Respiratoorne distress (sh pneumoniit ja kopsuturse)"

Teadmata Diispnoe®

Seedetrakti hiired

Sage Kohulahtisus®*", s6ogiisu vihenemine ", iiveldus ja
oksendamine®"

Harv Ebamugavustunne kdhus”, kdhukinnisus®

Viga harv Pankreatiit"

Maksa ja sapiteede hiired é;

Harv Intrahepaatiline kolestaas", ikterus™" 0

Teadmata Maksahéired*, hepatiit*, maksapuudulikkus®* %z,

Naha ja nahaaluskoe kahjustused A

Sage Urtikaaria ja teised 166bevormid™"

Aeg-ajalt Tosised nahakorvaltoimed, sealhulgas

siindroom?, toksiline epidermaalne
suulimaskesta reaktsioonid?, kilx€
Harv Angioddeem?, eriiteem®, valge

Viga harv Naha eriitematoosse luupuse tadlised reaktsioonid", naha
eriitematoosse luupuse r eerumine”, nekrotiseeriv
vaskuliit ja toksilin alne nekroliiiis"

Teadmata Multiformne eriite

Lihas-skeleti ja sidekoe kahjustused RN

Sage Artralgia® SN\

Teadmata Lihasspa§0‘

Neerude ja kuseteede hiired R ’QJ

Aeg-ajalt Ase uudulikkus®", neerukahjustus®

Teadmata ktsiooni hiired"

Reproduktiivse siisteemi ja rinna%n héired

Sage potentsus "

Uldised hiired ja manustami a reaktsioonid

Teadmata N\ | Asteenia", piireksia”

Uuringud

Viga sage Kolesterooli- ja trigliitseriididetaseme tdus"

=N\
\
Sage (Q\' Hiiperkaleemia?, hiiponatreemia® "
N i A J
\\

Maksaensiitimide aktiivsuse tdus®

Hemoglobiinitaseme langus®, hematokrititaseme langus®,
kreatiniinisisalduse tdus veres?, gliikosuuria "

ga tiheldatud korvaltoimed

monoteraapiaga taheldatud korvaltoimed

" Hudgoklorotiasiidi monoteraapiaga téheldatud korvaltoimed

* Maksahdirete tiksikud juhud kliiniliste siimptomite ja laboratoorse tdendusega rohkem véljendunud
maksatalitluse diisfunktiooni kohta.

** Sealhulgas teatatud turuletulekujérgselt iiks dgeda maksapuudulikkuse juhtum, mille puhul ei saa
vélistada pohjuslikku seost aliskireeniga.

Aeg-ajalt
Harv

[e]
=
o
w2

Valitud korvaltoimete kirjeldus

Kohulahtisus

Kohulahtisus on aliskireeni annusega seotud korvaltoime. Kontrollitud kliinilises uuringus oli Rasilez
HCT’ga ravitud patsientidel kdhulahtisuse esinemissagedus 1,3% vorreldes aliskireeniga 1,4% voi
1,9% hiidroklorotiasiidiga ravitud patsientidel.
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Seerumi kaaliumisisaldus

Suures platseebokontrollitud kliinilises uuringus paljudel patsientidel peaaegu tasakaalustusid
aliskireeni (150 mg voi 300 mg) ja hiidroklorotiasiidi (12,5 mg voi 25 mg) vastupidised toimed
seerumi kaaliumisisaldusele. Teistel patsientidel voib olla iilekaalus tiks voi teine toime. Riskigrupi
patsientidel tuleb regulaarselt sobivate intervallide jarel miarata seerumi kaaliumisisaldust, et avastada
voimalikud elektroliiiitide tasakaaluhdired (vt 16ik 4.4 ja 4.5).

Lisainformatsioon iiksikkomponentide kohta

Eelnevalt kumbagi komponendi puhul kirjeldatud korvaltoimed vdivad ilmneda ka Rasilez HCT
kasutamisel, isegi kui neid ei ole kliinilises uuringus tdheldatud.

Aliskireen
Ulitundlikkusreaktsioonid, sealhulgas anafiilaktilised reaktsioonid ja angioddeem on esinen jal
aliskireeniga.

Kontrollitud kliinilises uuringus esines angioddeemi ja iilitundlikkusreaktsioone ravi Qkireeniga
harva ning esinemissagedused olid vdrreldavad platseebo voi vordlusravimite V&éitaj atega.

litavatest
stimptomitest (ndo, huulte, kori ja/voi keele turse). Mitmetel patsientid eesis angioddeem
vOi angioddeemile viitavad siimptomid, mis olid mdnel juhul tekkinux ydeemi pohjustada
voOivate ravimipreparaatide, sealhulgas RAAS blokaatorite (AKE %ﬁ rid voi ARB-id) kasutamise
jérgselt.

Turuletulekujirgselt on teatatud angioddeemist voi an%@amastes‘[ reaktsioonidest kui

Turuletulekujargselt on samuti teatatud angio6deemi juhtudest voi angioE"d

aliskireeni manustati samaaegselt koos AKE inhibiiter ARB-idega.

turuletulekujérgselt (vt 161k 4.4). .

Ulitundlikkusreaktsioonidest, sealhulgas anaﬁ‘i@ reaktsioonidest, on teatatud ka

iilitundlikkusreaktsioonile/angioddee viitavad nihud (eriti hingamis- voi neelamisraskused, 166ve,
stigelus, ndgestobi voi nédo, jasemete,

.
Patsiendid peavad katkestama ravi ja \@@Q‘dus‘[ arstiga, kui tekivad ilikskoik millised

de, huulte ja/vdi keele turse, pearinglus) (vt 16ik 4.4).

Turuletulekujirgselt on teatab%gia esinemisest. Mdnedel juhtudel on see olnud osa

neempuudulik@ tudest (vt 161k 4.4).

iilitundlikkusreaktsioonist.
:\
Turuletulekuj éirgseltg& tud riskigrupi patsientidel neerufunktsiooni hdiretest ja dgeda

Hemoglobii ematokrit

Tﬁheldat@ obiinisisalduse ja hematokriti vihest langust (keskmine vdhenemine vastavalt

ligi u mmol/l ja 0,16 mahuprotsenti). Ukski patsient ei katkestanud ravi aneemia tdttu. Seda
toi datakse ka teiste reniin-angiotensiini siisteemi mdjutavate ravimite puhul, nagu AKE
inhibiiterid ja ARB-id.

Seerumi kaaliumisisaldus

Aliskireeni kasutamisel margati seerumi kaaliumisisalduse suurenemist ja see voib tOusta teiste
RAAS’i mdjutavate ainete v0i MSPV Ade samaaegsel kasutamisel. Kui koosmanustamist peetakse
vajalikuks, on oluline tavapérase meditsiinilise praktika jérgimine, soovitatav on neerufunktsiooni,
sealhulgas seerumi elektroliiitide perioodiline méadramine. Aliskireeni ja ARB-ide voi AKE
inhibiitorite kombinatsioon on vastundidustatud diabeediga voi neerukahjustusega patsientidel (GFR
< 60 ml/min/1,73 m?) ja ei ole soovitatav teistel patsientidel (vt 15ik 4.3, 4.4 ja 5.1).
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Lapsed

Aliskireeni hinnati mitmekeskuselises randomiseeritud topeltpimedas 8 nddalat kestnud uuringus

267 hiipertensiooniga 6 kunil7 aasta vanusel lapsel, kes olid enamuses iilekaalulised/rasvunud, ning
uuringule jargnes jatku-uuring 208 patsiendiga, kelle ravi kestis 52 nddalat. Tdiendava 52...104 néadalat
kestnud 106 patsiendiga mittesekkuva jatku-vaatlusuuringu (uuringuravimi manustamiseta) eesmark
oli hinnata aliskireeniga pohiuuringus varem ravitud ravieelse (esmase voi teisese) hiipertensiooniga
6...17-aastaste laste pikaajalist ohutust kasvu ja arengu seisukohast.

Korvaltoimete esinemissagedus, tiilip ja raskusaste lastel oli iildiselt samasugune kui hiipertensiooniga
taiskasvanutel. Kuni {ihe aasta jooksul pérast aliskireenravi 10ppu ei tdheldatud 6- kuni 17-aastastel
patsientidel {ildisi kliiniliselt olulisi kdrvaltoimeid, 1dhtudes fiiiisilise arengu hindamisest esmase voi
teisese hiipertensiooniga patsientidel ja neurokognitiivse arengu hindamisest ainult teisese
hiipertensiooniga patsientidel (19 patsienti: 9 varem ravitud aliskireeniga ja 10 varem ravitu
enalapriiliga). Teavet lastel kasutamise kohta vt 16ik 4.2, 4.8, 5.1 ja 5.2. 6

Hiidroklorotiasiid @10

Hiidroklorotiasiidi on palju aastaid laialdaselt méaratud, sageli suuremates annu eed, mida
sisaldab Rasilez HCT. Ulalpool tabelis loetletud kdrvaltoimeid, mis on mérgitu ndeksiga ,,h“, on
kirjeldatud patsientidel, keda on ravitud ainult tiasiiddiureetikumidega, (si:al

hiidroklorotiasiidiga:

Mitte-melanoomne nahavihk \

Epidemioloogiliste uuringute andmete pdhjal on téheldatud kum ijvsest annusest soltuvat seost
ahel (vt ka 10ik 4.4 ja 5.1).

Voimalikest korvaltoimetest teavitamine
Ravimi vdimalikest kdrvaltoimetest on oluline teavi

vOimaldab jétkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhe
voimalikest korvaltoimetest riikliku teavitagisgiis
.

4.9 Uleannustamine 0
Stimptomid @

Uleannustamise kdige tdeniigh Qning on hiipotensioon, mis on seotud aliskireeni
antihiipertensiivse toimega.
.

pérast ravimi miiiigiloa véljastamist. See
1shoiutdotajatel palutakse teavitada koigist
is on loetletud V lisas, kaudu.

i lT§kamine on seotud liigsest diureesist tingitud elektroliiiitide sisalduse

emfiia, hiipokloreemia, hiiponatreemia) ja dehiidratsiooniga. Uleannustamise
koige sagedas dhud ja siimptomid on iiveldus ja somnolentsus. Hiipokaleemia tagajarjel vdivad
tekkida liha%d ja/vai siidame riitmihdired, mis on seotud siidamegliikosiidide vdi teatud
antiariit ide samaaegse kasutamisega.

Hiidroklorotiasiidi
vihenemise (hiip

Ra
Stimptomaatilise hiipotensiooni tekkimisel tuleb alustada toetavat ravi.
Loppstaadiumis neeruhaigusega (end stage renal disease, ESRD) hemodialiiiisi saavatel patsientidel

18bi viidud uuringus oli aliskireeni dialiitisi kliirens madal (< 2% suukaudsest kliirensist). Seetdttu ei
ole dialiiiis aliskireeni iileannustamise korral sobiv.

17



5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riithm: Reniini-angiotensiinisiisteemi toimivad ained; reniini inhibiitor,
ATC-kood: C09XAS52

Rasilez HCT sisaldab kahe antihiipertensiivse toimeaine kombinatsiooni, et langetada vererdhku
arteriaalse hiipertensiooniga patsientidel. Aliskireen kuulub otsese toimega reniini inhibiitorite ja
hiidroklorotiasiid tiasiiddiureetikumide klassi. Teineteist tdiiendava toimemehhanismiga ravimite
kombineerimine tagab aditiivse antihiipertensiivse toime, langetades vererdhku enam kui kumbki
komponent eraldi.

Aliskireen 6

Aliskireen on suukaudselt aktiivne mittepeptiidse koostisega tugeva ja selektiivse otse wicga
inimese reniini inhibiitor.

Ensiitimi reniini inhibeerides parsib aliskireen RAAS’i aktivatsiooni, blokeerid@ @ piotensinogeeni
konversiooni angiotensiin I-ks ning vihendades angiotensiin I ja angiotepsii 18aldust. Kui teised
RAAS’i inhibeerivad ained (angiotensiini konverteeriva enstitimi (AK orid ja angiotensiin 11
retseptorite blokaatorid (ARB)) pohjustavad plasma reniini aktiivsuse kompensatoorset
suurenemist, viheneb hiipertensiivsetel patsientidel aliskireenravi ulemusena PRA ligikaudu
50...80%. Sarnast vihenemist tdheldati aliskireeni kombineerimi iste antihiipertensiivsete
ravimitega. Plasma reniini aktiivsusele avaldatavate toimet pire tdhendus on praegu teadmata.

Hiipertensiivsetel patsientidel viis aliskireeni 150 mgyj @ annuste liks kord péevas manustamine
nii stistoolse kui diastoolse vererdhu annusest sdltuyz seni, mis piisis kogu 24-tunnise
manustamisintervalli jooksul (toime pus1m1ne vara @ ommikutundidel) ning 300 mg annuse puhul
oli diastoolse vererdhu maksimaalse ja m1n$m alse a yuse keskmine suhe kuni 98%. 85...90%
maksimaalsest vererdhku langetavast toinfesttdlteldati 2 nddala méodudes. Vererdhku langetav toime
piisis pikaajalise ravi kdigus (12 kuud) 1 g0ltunud vanusest, soost, kehamassi indeksist ega
etnilisest kuuluvusest.

Labi on viidud kombinatsioonr ringud, kus aliskireen lisati diureetikumile hiidroklorotiasiidile,
kaltsiumikanali blokaatorlle ipiinile ja beetablokaatorile atenoloolile. Need kombinatsioonid
olid efektiivsed ja hésti talut

Aliskireenil p6hine %efektuvsust ja ohutust vorreldi ramipriilipdhise raviga 9 kuud kestnud

samavaarsusuyr -1 essentsiaalse siistoolse hiipertensiooniga eakal patsiendil (> 65 aastat).

36 nédala jo nustati 150 mg va&i 300 mg aliskireeni pdevas voi 5 mg voi 10 mg ramipriili

péevas, kusy% iiendavalt oli voimalik hiidroklorotiasiidi (12,5 mg v&i 25 mg) lisamine nédalal 12

]a amlodi mg voi 10 mg) lisamine nddalal 22. 12 nédala jooksul alandas aliskireeni
sustoolset/dlastoolset vererdhku 14,0/5,1 mmHg vorra, kusjuures ram1pr111 alandas

ver astavalt 11,6/3,6 mmHg, mis tdhendab, et valitud annuste kasutamisel ei olnud aliskireen

halvervkui ramipriil ning siistoolse ja diastoolse vererohu erinevused olid statistiliselt olulised.

Mblemas ravidlas oli talutavus vorreldav, ehkki kdha kirjeldati ramipriilravi korral rohkem kui

aliskireenraviga (14,2% vs 4,4%), samas kui kohulahtisus oli aliskireenraviga sagedasem kui

ramipriilraviga (6,6% vs 5,0%).

Kaheksanidalases uuringus, mis teostati 754 hiipertensiivsel eakal (> 65-aastased) ja véiga eakal (30%
> 75-aastaseid) patsiendil, alandasid 75 mg, 150 mg ja 300 mg suurused aliskireeni annused nii
siistoolset kui ka diastoolset vererdhku platseeboga vorreldes statistiliselt olulisel mdéaral. 300 mg
aliskireeni kastamisel ei tdheldatud 150 mg aliskireeniga vorreldes tdiendavat vererdhku alandavat
toimet. Koiki kolme annust talusid nii eakad kui ka viga eakad patsiendid hédsti. Kuni 12 kuud kestnud
kliinilisest uuringust kogutud efektiivsuse ja ohutuse koondandmete pohjal ei esinenud eakatel

(= 65 aasta) 300 mg ja 150 mg aliskireeni vahel statistiliselt olulist erinevust vererdhu alandamisel.
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Kontrollitud kliinilistes uuringutes ravitud patsientidel ei ole leitud esimese annuse jargse
hiipotensiooni esinemist ega toimet pulsisagedusele. Paari nddala jooksul pérast ravi 1opetamist
taastusid jark-jargult vererdhu algvéirtused ilma tagasilodgiefektita vererdhu voi PRA osas.

36-nddalases uuringus, mis holmas 820 isheemilise vasaku vatsakese funktsioonihdirega patsienti, ei
tdheldatud aliskireeni manustamisel lisaks foonravile platseeboga vorreldes muutusi vatsakese
remodelleerumises, mida hinnati vasaku vatsakese 15pp-siistoolse mahu pdhjal.

Kardiovaskulaarsete surmade, siidamepuudulikkuse haiglaravi, korduva infarkti, insuldi ja siidame
dkksurmast elustamiste kombineeritud esinemissagedused olid aliskireeni ja platseebo rithmas
sarnased. Aliskireeni manustavatel patsientide seas oli aga platseeboriihmaga vorreldes olulisel
kdrgem hiiperkaleemia, hiipotensiooni ja neerufunktsiooni héirete esinemissagedus.

Aliskireeni hinnati kardiovaskulaarse ja/voi renaalse kasu suhtes topeltpimedas platseebok@lliga
randomiseeritud uuringus 8606 patsiendil, kellel esines II tiiiipi diabeet ja krooniline n

(kinnitatud proteinuuriaga ja/vdi GFR < 60 ml/min/1,73 m?) koos vdi ilma kardiov
Enamikul patsientidest oli algtasemel arteriaalne vererohk hésti kontrollitud. Es
oli kardiovaskulaarsete ja neerukorvaltoimete {ihine tulemusnéitaja.

Selles uuringus vorreldi aliskireen 300 mg platseeboga lisamisel stand mis sisaldas kas
angiotensiini konverteeriva ensiiiimi inhibiitorit vdi angiotensiini ret okaatorit. Uuring
katkestati enneaegselt kuna osalejad ei saanud tdendoliselt aliskire su. Loplikud
uuringutulemused viitasid esmase tulemusnéitaja riski midraks l%la‘[seebo kasuks (95,4%
Usaldusintervall: 0,987, 1,218, 2-poolne p=0,0787). Lisaks latseeboga vorreldes aliskireeni
puhul kdrvaltoimete esinemise tousu (38,2% vs 30,3%). Eri suurenenud neerufunktsiooni héirete
(14,5% vs 12,4%), hiiperkaleemia (39,1% vs 29 0%)&\ ooniga seotud kdrvaltoimete (19,9% vs
16,3%) ja rabanduse (komisjoni poolt hinnatud tule w aja) (3,4% vs 2,7%) esinemine. Rabandust
esines rohkem neerupuudulikkusega patsientidcl. Q

150 mg (taluvusel kuni 300 mg) ahsklreelﬁ li
platseebokontrolliga randomiseeritud u

konventsionaalsele ravile uuriti topeltpimedas
639 vihenenud véljutusmahuga patsiendil, kes olid
viibinud haiglaravil 4geda siidamepu sega (NYHA klass III-IV) ning olid hemodiinaamiliselt
stabiilsed. Esmane tulemusniitaja oli ovaskulaarne surm voi rehospitaliseerimine
stidamepuudulikkusega 6 kuu j |; teiseseid tulemusniitajaid hinnati 12 kuu méodudes.

Uuring néitas, et aliskireeni ine dgeda stidamepuudulikkuse standardravile ei oma lisakasu ning
diabeediga patsientidol\seb ardivaskulaarne risk. Uuringutulemused viitasid aliskireeni
mitte-olulisele toim iheduse suhtele 0,92 (95% usaldusintervall: 0,76...1,12; p=0,41, aliskireen
vs. platseebo). A 1 erinevat ravitoimet teatati 12 kuu tildise suremuse puhul sdltuvalt diabeedist
olemasolust. D, 1ga patsientide alariihmas oli riskisuhe 1,64 platseebo kasuks (95%
usaldusmter%‘ 5...2,33), sealjuures riskitiheduse suhe patsientide puhul, kellel diabeeti ei olnud,
oli 0,69 i kasuks (95% usaldusintervall: 0,50...0,94); koostoime p-vaartus = 0,0003.

Ali mas taheldati vorreldes platseeboga suurenenud hiiperkaleemia esinemist (20,9% vs.

17, erukahJustust/neerupuuduhkkust (16,6% vs. 12,1%) ja hiipotensiooni (17,1% vs. 12,6%)
ning n d niitajad olid suuremad diabeediga patsientide puhul.

Aliskireeni hinnati kardiovaskulaarse suremuse ja haigestumuse kasu suhtes topeltpimedas aktiivse
vordlusravimi kontrolliga randomiseeritud uuringus 7064 kroonilise siidamepuudulikkuse ja
vahenenud vasaku vatsakese véljutusmahuga patsiendil, kellest 62%-1 oli varasemalt hiipertensioon.
Esmane tulemusnéitaja oli kardiovaskulaarse surma ja stidamepuudulikkusest tingitud esmase
hospitaliseerimise iihine tulemusniitaja.

Selles uuringus vorreldi aliskireeni 300 mg sihtannust enalapriili 20 mg sihtannusega lisatuna
standardravile, mis koosnes beetablokaatorist (ja 37%-1 mineralokortikoidretseptori antagonistist) ja
vajaduspdhisest diureetikumist. Uuring hindas ka aliskireeni ja enalapriili kombinatsiooni. Keskmine
jélgimisperiood oli 3,5 aastat. Uuringu l10pptulemused ei tdestanud statistiliselt, et aliskireen oleks
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enalapriilist esmase tulemusnditaja suhtes parem, samas polnud vaadeldud esinemisméaérades
aliskireeni ja enalapriili vahel sisuliselt mingit erinevust (riskitiheduste suhe 0,99 95%
usaldusintervalliga 0,90...1,10). Aliskireeni lisamine enalapriilile ei toonud olulist kasu (esmane
tulemusnaitaja: riskitiheduste suhe 0,93 95% usaldusintervalliga 0,85...1,03; p=0,1724, kombinatsioon
vs. enalapriil). Diabeedi- ja neerupuudulikkusega patsientide ravitulemused olid sarnased. Tuvastatud
insuldi esinemissagedus polnud aliskireeni ja enalapriili rithmade (4,4% vs. 4,0%; riskitiheduste suhe
1,12 95% usaldusintervalliga 0,848...1,485) ega kombinatsiooni ja enalapriili rithmade vahel (3,7% vs.
4,0%; riskitiheduste suhe 0,93 95% usaldusintervalliga 0,697...1,251) oluliselt erinev. Korvaltoimete
esinemissagedus kippus olema kdrgem patsientidel, kellel oli diabeet, v&i kelle GFR <60 ml/min/1,73
m? vdi >65 aasta vanustel patsientidel; sellegipoolest polnud aliskireeni ja enalapriiliga ravitud
patsientide vahel erinevust.

Teatud korvaltoimete esinemissagedus oli aliskireeni ja enalapriili rithmade vahel sarnane, sa i
aliskireeni ja enalapriili kombinatsioonis esines rohkemal méaral kdrvaltoimeid: hiiperkaleengi
(21,4%, 13,2% ja 15,9% vastavalt kombinatsioonis, aliskireeni ja enalapriiliga), neemkah'@.
neerupuudulikkus (23,2%, 17,4% ja 18,7%) ja hiipotensiooniga seotud korvaltoimed (27, 2,3% ja

22,4%). @

Aliskireenil kombinatsioonis enalapriiliga leiti statistiliselt oluline suurenenud obi
esinemissagedus, vOrreldes enalapriiliga tildpopulatsioonis (4,2% versus,2,8 @ line risk 1,51
95% usaldusintervalliga 1,11...2,05) ja tildiselt NYHA I/II alarﬁhmadef RYowersus 3,0%, suhteline
risk 1,62 95% usaldusintervalliga 1,14...2,29).

Kodade virvendusariitmia esinemismaar oli 11,1%, 13,3% ja 1 1,(%stavalt kombinatsioonis,
aliskireeni ja enalapriili rithmades.

Statistiliselt oluliselt suuremat siidamepuudulikkuse ﬁx ise rabanduse esinemissagedust leiti ka
aliskireeni rithmas vorrelduna enalapriiliga hiiperte N a NYHA V/II patsientidel ja kaasuva
kroonilise siidamepuudulikkuse ja ventrikulaarse e%‘.\stoliga hiipertensiooniga NYHA III/IV
patsientidel. Aliskireeni ja enalapriili kombjnagsioaniS.esinesid statistiliselt olulised erinevused
ebastabiilse angiini miiras vorrelduna endlaptii

alarithmas ei leitud kliiniliselt olulisi € si efektiivsuses vOi ohutuse tulemustes iildise
uuringupopulatsiooniga VﬁneldQ

Hiidroklorotiasiid O
.
Tiasiiddiureetiku@ne toimekoht on distaalsed neerutorukesed. On tdestatud, et neerukoores

Varasema hiipertensiooni ja I...11 klas@ilise siidamepuudulikkusega eakamate patsientide
e

on suure aﬁinggs tSeptor, mis on pohiline seondumiskoht tiasiiddiureetikumi toimeks ja NaCl
transpordi inhi} \u iseks distaalses torukeses. Tiasiidide toime avaldub l4bi Na+ClI- stimporteri
S, %n

inhibeerimi reerides Cl- saidi parast ning mojutades sel viisil elektroliiiitide tagasiimendumise
mehhanimu rendades otseselt naatriumi ja kloriidi eritumist ligikaudu vordsel mééral ning

vé udselt diureetilise toime kaudu plasmamahtu, mille tagajérjel suureneb plasma reniini
akt , aldosterooni sekretsioon ja kaaliumi kaotus uriiniga ning vaheneb seerumi kaaliumisisaldus.

Mitte-melanoomne nahavéhk. Epidemioloogiliste uuringute andmete pohjal on téheldatud
kumulatiivset annusest soltuvat seost hiidroklorotiasiidi kasutamise ja mitte-melanoomse nahavéhi
tekke vahel. Uks uuring hdlmas populatsiooni, milles oli 71 533 basaalrakk-kartsinoomi juhtu ja 8629
lamerakk-kartsinoomi juhtu, mis olid sobitatud vastavalt 1 430 833 ja 172 462 kontroll-isikuga.
Hiidroklorotiasiidi suure kasutatud koguannse (kumulatiivne annus > 50 000 mg) kohandatud Sansside
suhe basaalrakk-kartsinoomi tekkeks oli 1,29 (95% usaldusvahemik: 1,23...1,35) ja lamerakk-
kartsinoomi tekkeks oli 3,98 (95% usaldusvahemik: 3,68...4,31). Nii basaalrakk-kartsinoomi kui ka
lamerakk-kartsinoomi tekke korral tdheldati selget seost ravimi kumulatiivse kasutatud annusega.
Teises uuringus téheldati voimalikku seost huulevéhi ja hiidroklorotiasiidiga kokkupuute vahel: 633
huulevihi juhtu sobitati {ildpopulatsiooni 63 067 kontroll-isikuga. Uuringus tuvastati kumulatiivsest
annusest sOltuv seos hiidroklorotiasiidi kasutamise ja huulevihi vahel kohandatud Sansside suhtega 2,1
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(95% usaldusvahemik: 1,7...2,6), suuremate kumulatiivsete annuste kasutamisel (~ 25 000 mg)
Sansside suhtega 3,9 (3,0...4,9) ja suurimate kumulatiivsete annustega (~ 100 000 mg) Sansside suhtega
7,7 (5,7...10,5) (vt ka 161k 4.4).

Aliskireen/hiidroklorotiasiid

Kliinilises uuringus on Rasilez HCT’d iiks kord 66pdevas saanud iile 3900 hiipertensiooniga patsiendi.

Hiipertensiivsetel patsientidel viis Rasilez HCT {iks kord 66pdevas manustamine nii siistoolse kui
diastoolse vererdhu annusest sdltuva languseni, mis piisis kogu 24-tunnise manustamisintervalli
jooksul. Antihiipertensiivne toime avaldub suurel mééral {ihe niddala jooksul ning maksimaalne toime
saabub iildjuhul 4 nidala jooksul. Vererdohku langetav toime piisis pikaajalise ravi kdigus ning ¢i
soltunud vanusest, soost, kehamassi indeksist ega etnilisest kuuluvusest. Kombinatsiooni {ihek
annuse antihiipertensiivne toime piisis 24 tundi. Pérast aliskireenravi (aliskireen koos
hiidroklorotiasiidiga voi ilma) 10petamist taastusid vererdhu algvéartused jark-jargult (3...@3
jooksul) ilma tagasilodgiefektita.

diastoolse vererdhuga > 95 mmHg ja < 110 mmHg (keskmine verer6hu algvaa 3,6/99,2 mmHg).
Selles uuringus viis Rasilez HCT annustes 150 mg/12,5 mg kuni 300 mg/2 toolse/diastoolse)
vererShu annusest sdltuva languseni vastavalt 17,6/11,9 mmHg kuni 2 Hg voOrra
platseeboga vorreldes (7,5/6,9 mmHg). Nende kombineeritud annuste li vererShu langus
oluliselt suurem kui aliskireeni ja hiidroklorotiasiidi vastavate annuste eraldi manustamisel.
Aliskireeni ja hiidroklorotiasiidi kombinatsioon neutraliseeris hﬁ@rotiasiidi poolt pohjustatud
plasma reniini aktiivsuse reaktiivse suurenemise.

Rasilez HCT’d uuriti platseebokontrollitud uuringus, kus osales 2762 hiipertensig' @sienti

Manustatuna mérkimisvéérselt kdrgenenud vererdhuga nsiivsetele patsientidele (siistoolne
vererdhk > 160 mmHg ja/vdi diastoolne vererdhk > Hg), oli Rasilez HCT monoteraapiast
tiitrimata manustatud annuste 150 mg/12,5 mgk g/25 mg siistoolset/diastoolset vererohku
langetav toime oluliselt suurem (< 140/90 "%u stavate monoteraapiate puhul. Nendel
patsientidel viis Rasilez HCT annustes 150 m mg kuni 300 mg/25 mg siistoolse/diastoolse
vererdhu annusest soltuva languseni 20, mHg kuni 24,8/14,5 mmHg vorra, mis oli oluliselt
suurem kui vastavate monoteraapiate MK ombinatsioonravi ohutus oli sarnane vastavate
monoteraapiatega hoolimata hiipertensigoni raskusest voi tdiendava kardiovaskulaarse riski
olemasolust voi puudumisest. inatsioonravi puhul esines hiipotensiooni ja sellega seotud
korvaltoimeid aeg-ajalt, nen emissagedus ei olnud suurenenud eakatel patsientidel.

piisavat ravivastust ireeni/hiidroklorotiasiidi 300 mg/25 mg kombinatsiooni kasutamine
stistoolse/diastgo rérdhu languseni 15,8/11,0 mmHg vdrra, mis oli oluliselt suurem kui aliskireeni
300 mg monoti ia puhul. Uuringus 722 randomiseeritud patsiendiga, kes ei olnud

Uuringus 880 randorm\ltu patsiendiga, kes ei olnud aliskireeniga annuses 300 mg saavutanud

hiidrokloroti annuses 25 mg saavutanud piisavat ravivastust, viis aliskireeni/hiidroklorotiasiidi
mbinatsiooni kasutamine siistoolse/diastoolse vererdhu languseni 16,78/10,7 mmHg

300 mg/
Vé@ oluliselt suurem kui hiidroklorotiasiidi 25 mg monoteraapia puhul.

TeisteSkliinilistes uuringutes hinnati Rasilez HCT efektiivsust ja ohutust ka 489 iilekaalulisel
hiipertensiivsel patsiendil, kes ei saavutanud piisavat ravivastust 25 mg hiidroklorotiasiidi kasutamisel
(siistoolse/diastoolse vererohu algviirtus 149,4/96,8 mmHg). Selles raskesti ravitavas populatsioonis
viis Rasilez HCT (siistoolse/diastoolse) vererohu languseni 15,8/11,9 mmHg vorra; vastavad véértused
olid 15,4/11,3 mmHg irbesartaani/hiidroklorotiasiidi, 13,6/10,3 mmHg amlodipiini/hiidroklorotiasiidi
ja 8,6/7,9 mmHg hiidroklorotiasiidi monoteraapia puhul. Ohutus oli sarnane hiidroklorotiasiidi
monoteraapiaga.

Uuringus, kus osales 183 raske hiipertensiooniga (keskmine istuvas asendis méodetud diastoolne

vererdhk > 105 ja < 120 mmHg) randomiseeritud patsienti, oli aliskireenravi koos vabalt valitud
25 mg hiidroklorotiasiidi lisamisega vererohu langetamisel ohutu ja efektiivne.
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Lapsed

Aliskireeni monoteraapia mitmekeskuselises randomiseeritud, topeltpimedas 8-nddalases uuringus

(3 annuserithma kehakaalu kategooriate jérgi [> 20 kg kuni < 50 kg; > 50 kg kuni < 80 kg; > 80 kg
kuni < 150 kg]: vdike 6,25/12,5/25 mg [0,13...0,31 mg/kg]; keskmine 37,5/75/150 mg [0,75...1,88
mg/kg]; ja suur annus 150/300/600 mg [3,0...7,5 mg/kg], kusjuures viikese, keskmise ja suure annuse
rithmade vahel oli suur annuse suhe [1:6:24]) 267 hiipertensiivsel lapsel vanuses 6 kuni 17 aastat, kes
olid enamasti {ilekaalus/rasvunud, vdhendas aliskireen uuringu algses 4-niddalases annuse
kindlaksméadramise faasis (1. faas) kabinetis ja ambulatoorselt méddetud vererohku annusest soltuvalt.
Kuid uuringu sellele jirgnenud 4-nddalases randomiseeritud ravimi drajatmise faasis (2. faas) kattus
aliskireeni toime toimetega, mida tdheldati kdikides annuseriihmades platseebole tileviidud
patsientidel (vdike, p = 0,8894; keskmine, p = 0,9511; suur, p = 0,0563). Aliskireeni ja platseebo
vahelised keskmised erinevused keskmise ja vdikese annusega rithmades olid < 0,2 mmHg. Ra
aliskireeniga taluti selles uuringus hésti. Q

Seda uuringut pikendati 52-niddalase topeltpimeda, randomiseeritud uuringuga aliskire@ se,
taluvuse ja efektiivsuse hindamiseks vorreldes enalapriiliga 208 hiipertensiivsel lap ses 6 kuni
17 aastat (eelmise uuringu algul). Iga rithma algannus maérati kehakaalu pohjal ke @hmana: >20
kuni < 50 kg, > 50 kuni < 80 kg ja > 80 kuni < 150 kg. Aliskireeni algannused 6lid Véikese, keskmise
ja suure annusega rithmas vastavalt 37,5/75/150 mg. Enalapriili algannused vaikese, keskmise ja
suure annusega rithmas vastavalt 2,5/5/10 mg. Uuringuravimi Vastavai? vois valikuliselt
tiitrida jirgmise suurima kehakaalul pohineva annusetasemeni annus@r amise teel lihte kahest
lubatud annuse tiitrimise viisi kasutades, kehakaalurithmas > 80 kuni < 10 kg aliskireeni puhul 600
mg-ni (suurim tdiskasvanutel uuritud annus) ja enalapriili puhul %ni, kui see oli meditsiiniliselt
vajalik keskmise istuvas asendis mdodetud siistoolse vererd sitting systolic blood pressure,
msSBP) korrigeerimiseks (s.t msSBP peab olema vanuse, s ehapikkuse jargi vahem kui 90.
protsentiilis). Patsientide keskmine vanus oli iildiseltel t ja 48,6% patsientidest olid 6...11
aasta vanuserithmas ja 51,4% 12...17 aasta vanuseriik N57,7%-1 patsientidest, kelle KMI oli oma
vanuse ja soo kohta 95. protsentiilis vdi suurem, ol ine kehakaal 68,0 kg. Selle jatku-uuringu
rsl%

16puks olid msSBP muutused algtasemega yo aielikus analiilisikogumis aliskireeni kasutamisel
sarnased enalapriiliga saavutatud muutustéga' /%3 mmHg vs. -7,94 mmHg). Kuid see
mittehalvemuse testi olulisus ei piisinud lilisiti uuringuplaanile vastavat kogumit, milles oli

msSBP keskmise muutuse algtasemega@¥orreldes vahimruutude keskmine aliskireeni puhul -7,84
mmHg ja enalapriili puhul -9,04 m ale selle ei saa aliskireeni sobiva annustamise kohta
patsientidel vanuses 6 kuni 17 a jareldusi teha voimaluse tottu annust meditsiinilise vajaduse

Pérast esimest 52-nidalast jatku-uuringut kaasati tingimustele vastavad esmase vdi teisese

hiipertensiooniga 6.. A&~ sed nais- ja meessoost lapsed 52 kuni 104 nédalat kestvasse ravita,

mittesekkuvasge j&atlusuuringusse, mille eesmaérk oli hinnata pikaajalist kasvu ja arengut

kehapikkuse j modtmise pdhjal ja tdiendavate neurokognitiivsete ja neerufunktsiooni

hindamiste %1, is olid jérelkontrolli parameetrid, mida kasutati ainult teisese hiipertensiooniga
9 patsienti: 9 varem ravitud aliskireeniga ja 10 varem ravitud enalapriiliga).

patsienti%
Ra@mde vahel ei olnud ravieelselt tasemelt kuni pikaajalise jérelkontrolli 18. visiidini

(104. nédal) (esmane analiilis) olulisi erinevusi kaalu, pikkuse voi KMI keskmistes muutustes
statistiliselt olulisi erinevusi.

Pérast 104. nédalat (pikaajalise jarelkontrolli 19. visiidil [156. nédal]) kaalu ja KMI vahimruutude
keskmised vidhenesid ravieelsega vorreldes mélemas ravirithmas ning aliskireeni rithmas oli
viahenemine vorreldes enalapriili raviriihmaga veidi suurem.

Pikkuse vihimruutude keskmine ravieelsega vorreldes suurenes pérast 104. nédalat (pikaajalise
jarelkontrolli 19. visiidil [156. nddal], teisese hiipertensiooniga patsientidel) rohkem vorreldes
suurenemisega, mida tdheldati parast 52. nddalat (pikaajalise jarelkontrolli 18. visiidil [104. nddal],
esmase hiipertensiooniga patsientidel), mis on neil kasvavatel lastel eeldustekohane.
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Neurokognitiivsete hindamiste tulemused néitasid enamiku testiskooride puhul teatavat paranemist,
kuid ravirithmade vahel olulisi erinevusi ei olnud.

Euroopa Ravimiamet ei kohusta esitama Rasilez HCT’ga 14bi viidud uuringute tulemusi laste kdikide
alariihmade kohta essentsiaalse hiipertensiooni korral (teave lastel kasutamise kohta: vt 15ik 4.2).

5.2 Farmakokineetilised omadused
Aliskireen

Imendumine

Pérast suukaudset manustamist saabub aliskireeni maksimaalne kontsentratsioon plasmas 1...3 tunni
moddudes. Aliskireeni absoluutne biosaadavus on ligikaudu 2..3%. Suure rasvasisaldusega toi
véhendab Cuax ja AUC védrtusi vastavalt 85% ja 70% vorra. Piisikontsentratsioonil vihenda
madala rasvasisaldusega toidud hiipertensiivsetel patsientidel Cmax 76% ja AUCo-tau 67% &1t
Aliskireeni efektiivsus on siiski jddnud sarnaseks nii kerge einega koos vtmisel kui k
Piisikontsentratsioon plasmas saabub 5...7 pdeva jooksul pérast ravimi tiks kord pé
ning piisikontsentratsioon on umbes 2 korda suurem algannuse manustamisel sa
kontsentratsioonist.

Transporterid eQ)
Prekliinilistes uuringutes leiti, et MDR1/Mdrla/1b (P-gp) on oluline N lusiisteem, mis osaleb
aliskireeni imendumises soolest ja eritumises sappi. @

Jaotumine
Intravenoosse manustamise jargselt on piisikontsentrat, io@ keskmine jaotusruumala ligikaudu
135 liitrit, mis nditab aliskireeni laialdast jaotumist ek laarsesse ruumi. Aliskireeni seonduvus
plasmavalkudega on mdddukas (47...51%) ja see ei ntsentratsioonist.

R
Biotransformatsioon ja eritumine °
Keskmine poolviirtusaeg on ligikaudu 40°tunti (¢ahemik 34...41 tundi). Aliskireen eritub peamiselt
muutumatul kujul véljaheitega (suukau ioaktiivse annuse eritumine = 91%). Ligikaudu 1,4%
suukaudsest koguannusest metabolis . Selle metabolismi eest vastutav ensiiiim on CYP3A4.
Pérast suukaudset manustamist eritub ligikaudu 0,6% annusest uriiniga. Pérast intravenoosset

manustamist on keskmine plas iirens ligikaudu 9 I/h.

Lineaarsus O

Aliskireeni plasmako ratsioon suurenes veidi enam kui proportsionaalselt annusega. Parast
ithekordse annuse ist vahemikus 75...600 mg viib annuse kahekordistamine AUC ja Cpax
védrtuste suurgnegfiiSeni vastavalt ligikaudu 2,3 ja 2,6 korda. Mehhanisme, mille tottu
plasmakonts::ﬁ on ei suurene proportsionaalselt annusega, ei ole kindlaks tehtud. V6imalik

n

mehhanism portsiisteemide kiillastumine imendumiskohas voi hepatobiliaarsel eritumisteel.

@

17 aastat, kes said aliskireeni graanulitena annuses 2 mg/kg voi 6 mg/kg 66péevas (3,125 mg tablett),
olid farmaokineetika niitajad sarnased tdiskasvanute omadega. Selle uuringu tulemuste pohjal ei
mojuta vanus, kehakaal ega sugu oluliselt aliskireeni plasmakontsentratsiooni (vt 151k 4.2).

Mitmekeskuselises randomiseeritud topeltpimedas 8 nédalat kestnud laste uuringus, kuhu oli kaasatud
267 hiipertensiooniga 6 kunil7 aasta vanust last, kes olid enamuses tilekaalulised/rasvunud, olid

28. pdeval aliskireeni minimaalsed kontsentratsioonid tiihja kdhuga manustamisel samavaérsed
taiskasvanutega, kes kasutasid aliskireeni sarnaseid annuseid.

In vitro inimese koe MDR 1 uuring viitab vanusest ja koest sdltuvale MDR1 (P-gp) transporteri
kiipsuse saavutamise mustrile. Téheldati suurt indiviididevahelist mRNA eksperssioonitaseme
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varieeruvust (kuni 600-kordne). Maksa MDR1 mRNA ekspressioon oli statistiliselt oluliselt madalam
loodete, vastsiindinute ja kuni 23 kuu vanuste imikute proovides.

Ei ole voimalik méérata vanust, millest alates on transportersiisteem kiipsuse saavutanud.
Viljaarenemata MDR1 (P-gp) transportersiisteemiga lastel esineb risk aliskireeni iileekspositsiooniks

(vt eespool 16ik ,, Transporterid® ja 161k 4.2, 4.4 ja 5.3).

Hiidroklorotiasiid

Imendumine

Suukaudse annuse manustamise jargselt on hiidroklorotiasiidi imendumine kiire (Tmax ligikaudu
2 tundi). Terapeutilise annusevahemiku piirides on keskmise AUC suurenemine lineaarne ja
proportsionaalne annusega.

Toidu md&ju hiidroklorotiasiidi imendumisele on minimaalse kliinilise tahtsusega kui ﬁldse@st
suukaudset manustamist on hiidroklorotiasiidi absoluutne biosaadavus 70%.

Jaotumine

Jaotusruumala on 4...8 I/kg. Ringlev hiidroklorotiasiid on seondunud plasmava @ ga (40...70%),
peamiselt albumiiniga. Hiidroklorotiasiid kuhjub ka eriitrotsiiiitides, kus sel dys on ligikaudu
kolm korda suurem kui plasmas.

Biotransformatsioon ja eritumine \

Hiidroklorotiasiid eritub peamiselt muutumatul kujul. Hiiddroklorétj " di keskmine eliminatsiooni
poolvéartusaeg plasmast on 6...15 tundi terminaalses elimin@ @ aasis. Korduval manustamisel
hiidroklorotiasiidi kineetika ei muutu ning iiks kord 66péev ahustamisel on kuhjumine
minimaalne. Ule 95% imendunud annusest eritub muai jul uriiniga. Renaalne kliirens
koosneb passiivsest filtratsioonist ja aktiivsest sekre;:' t neerutorukesse.

.
Aliskireen/hiidroklorotiasiid . ¢
Pérast Rasilez HCT tablettide suukaudset ta ist on keskmine maksimaalse
plasmakontsentratsiooni saabumise aeg iyjooksul aliskireeni ja 2,5 tundi hiidroklorotiasiidi
puhul.

Rasilez HCT imendumise kiiru
biosaadavusega nende manu

iiksikkomponentide mapust
0\
Patsientide eririthm. \

patsientidel

atus on ekvivalentsed aliskireeni ja hiidroklorotiasiidi
cl monoteraapiana. Toidu moju oli sarnane Rasilez HCT ja

ta soost, vanusest, kehamassi indeksist ja etnilisest kuuluvusest.

Se¢ ole kerge kuni modduka maksakahjustusega patsientidel vaja Rasilez HCT algannust
muutadPuuduvad andmed Rasilez HCT’ga ravitud raske maksakahjustusega patsientide kohta. Rasilez
HCT on vastuniidustatud raske maksakahjustusega patsientidel (vt 16ik 4.3).

Ke% skmise raskusega maksahaigus ei mojuta oluliselt aliskireeni farmakokineetikat.

Kerge kuni mdoduka neerukahjustusega patsientidel ei ole vaja algannust muuta (vt 16ik 4.2 ja 4.4).
Neerukahjustuse esinemisel suurenevad hiidroklorotiasiidi keskmised maksimaalse
plasmakontsentratsiooni ja AUC véartused ning véheneb ravimi uriiniga eritumise kiirus. Kerge kuni
mddduka neerukahjustuse korral on mérgatud hiidroklorotiasiidi AUC 3-kordset suurenemist. Raske
neerukahjustusega patsientidel on mérgatud AUC 8-kordset suurenemist.

Aliskireeni farmakokineetikat hinnati hemodialiiiisi saavatel l10ppstaadiumis neeruhaigusega
patsientidel. Aliskireeni 300 mg annuse lihekordset suukaudset manustamist seostati viga viikeste
muutustega aliskireeni farmakokineetikas (Cmax vdhem kui 1,2-kordne muutus; AUC kuni 1,6-kordne
tous) vorreldes vastavate tervete uuritavatega. Hemodialiilisi teostamise aeg ei muutnud oluliselt
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aliskireeni farmakokineetikat ESRD patsientidel. Seetdttu ei ole vaja annust kohandada kui aliskireeni
manustamine on vajalik hemodialiiiisi saavatel ESRD patsientidel. Siiski ei ole aliskireeni kasutamine
soovitatav raske neerukahjustusega patsientidel (vt 16ik 4.4).

Eakatel patsientidel ei ole vaja Rasilez HCT algannust muuta. Piiratud andmed néitavad, et
hiidroklorotiasiidi siisteemne kliirens on vidhenenud nii tervetel kui ka hiipertensiooniga eakatel
isikutel noorte tervete vabatahtlikega vorreldes.

Puuduvad lastelt saadud farmakokineetilised andmed Rasilez HCT kohta.

5.3 PreKliinilised ohutusandmed

kesknérvisiisteemile, respiratoorsele voi kardiovaskulaarsele funktsioonile. Korduvtoksilisu
loomkatsetest saadud andmed olid kooskdlas teadaoleva paikse (seedetrakt) arritava toime

Aliskireeni farmakoloogilise ohutuse uuringutes ei ilmnenud ebasoodsaid toimeid 6
aliskireeni oodatavate farmakoloogiliste toimetega. E

@s uuringus

ii ihte kddrsoole
d.

Aliskireeni kartsinogeenset potentsiaali ei leitud 2-aastases uuringus rottidel ja 6
transgeensetel hiirtel. Rottidele annuse 1500 mg/kg 66pdevas manustamisel tahe
adenoomi ja {ihte umbsoole adenokartsinoomi juhtu, mis ei olnud statisgis

Aliskireenil on teadaolev paikselt (seedetrakt) drritav toime, tervete \@ikega labiviidud uuringus
300 mg annuse manustamisel saadud ohutuspiirid olid 9...11 korda,suuréimad viljaheite
kontsentratsioonide voi 6 korda suuremad limaskesta kontsentrat%ide poOhjal, mis saavutati
annusega 250 mg/kg 60péevas rottide kartsinogeensusuurin

Aliskireenil ei olnud mutageenset toimet in vitro ja in @ageensuse uuringutes.

teratogeenset toimet annuste puhul kuni 60 Opéevas rottidel voi 100 mg/kg 60péevas
kiiiilikutel. Fertiilsust, prenataalset arengut ja taalset arengut ei mdjutanud rottidel annused kuni
250 mg/kg 66péevas. Rottidele ja kiiiili nustatud annused viisid vastavalt 1...4 ja 5 korda
suuremate plasmakontsentratsiooni vig saavutamiseni vorreldes inimesele soovitatava
maksimaalse annusega (300 mg).

Aliskireeni reproduktsioonitoksilisuse uuringtitez nud toksilist toimet embriiole/lootele voi
/ ?

Prekliinilised hindamised, et a hiidroklorotiasiidi manustamist inimestele, holmasid in vitro
genotoksilisuse uuringyid ni roduktsioonitoksilisuse ja kartsinogeensuse uuringuid nérilistel.
Hiidroklorotiasiidi koh]&saadud ulatuslikke andmeid, mida kajastatakse vastavates 15ikudes.

2jal3 néidalat.ke@\ksilisuse uuringutes tdheldatud leiud {ihtisid eelnevalt aliskireeni voi
hiidroklorotiasiitli fapnoteraapia puhul tdheldatuga. Puudusid uued voi ettendgemata leiud, mis
omaksid té@mes‘[e puhul. 13-nidalases toksilisuse uuringus rottidel tdheldati neerupealiste
glomeml%o i rakkude suurenenud vakuolisatsiooni. Seda leidu tédheldati hiidroklorotiasiidiga

ravi ootpddel, kuid mitte ainult aliskireeni v6i platseebot saanud loomadel. Puuduvad andmed selle
e leid oleks olnud enam viljendunud aliskireeni/hiidroklorotiasiidi kombinatsiooni
kasutamisel, kuna see avaldus kdikidel loomadel vaid minimaalse raskusega.

Noorloomade uuringud

8-péevastel rottidel 1dbi viidud toksilisuse uuringus manustati aliskireeni 100 mg/kg/66paevas ja
300 mg/kg/66pdevas (2,3 ja 6,8 korda suurem annus maksimaalsest soovitatavast inimese annusest)
ning leiti seos suurema suremuse ja tosiste haigustega. Teises noorte loomade toksilisuse uuringus
manustati 14-paevastele rottidele aliskireeni annuses 300 mg/kg/66pédevas (8,5 korda suurem annus
maksimaalsest soovitatavast inimese annusest) ning leiti seos hilise suremusega. Aliskireeni
plasmakontsentratsioon oli 8 pédeva vanustel rottidel >400 korda suurem vdrreldes tdiskasvanud
rottidega. Toimemehhanismi uuringu andmete kohaselt oli noortel rottidel ka MDR1 (P-gp) geeni
ekspresseerumine oluliselt madalam vorreldes tdiskasvanud rottidega. Aliskireeni suurenenud
plasmakontsentratsioon noortel rottidel on tdenéoliselt seotud puudulikult vilja arenenud P-gp’ga
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seedetraktis. Seetottu v3ib arvata, et viljaarenenemata MDR1 transpordisiisteemiga lastel esineb risk
aliskireeni iileekspositsiooniks (vt 151k 4.2, 4.3 ja 5.2).

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Rasilez HCT 150 mg/12.5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Tableti sisu:

Mikrokristalliline tselluloos

Krospovidoon, A-tiiiipi

Laktoosmonohiidraat
Nisutédrklis

Povidoon, K-30 0
Magneesiumstearaat Q
Kolloidne veevaba ranidioksiid

Talk @

Tableti kate: g
Talk {OQ

Hiipromelloosi aseaine, tiilip 2910 (3 mPa-s)
Makrogool 4000

Titaandioksiid (E171) %
Rasilez HCT 150 mg/25 mg dhukese polimeerikattega ta‘d&Q

Tableti sisu: TS
Mikrokristalliline tselluloos \
Krospovidoon, A-tiiiipi * Q

Laktoosmonohiidraat . ‘0
Nisutirklis *
Povidoon, K-30 0
Magneesiumstearaat

Kolloidne veevaba ranidioksiid

a OQ

Tableti kate:

Talk .

Hiipromelloosi aseai Wip 2910 (3 mPa-s)
Makrogool 40Q0

Titaandioksiid )
Punane raudﬁ E172)
Kollane r@s id (E172)
Ra 300 mg/12,5 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Tabletsisu.:
Mikrokristalliline tselluloos
Krospovidoon, A-tiiiipi
Laktoosmonohiidraat
Nisutérklis

Povidoon, K-30
Magneesiumstearaat

Kolloidne veevaba rianidioksiid
Talk
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Tableti kate:

Talk

Hiipromelloosi aseaine, tiitip 2910 (3 mPa-s)
Makrogool 4000

Titaandioksiid (E171)

Punane raudoksiid (E172)

Must raudoksiid (E172)

Rasilez HCT 300 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Tableti sisu:

Mikrokristalliline tselluloos

Krospovidoon, A-tiiiipi

Laktoosmonohiidraat
Nisutédrklis

Povidoon, K-30 0

Magneesiumstearaat
Kolloidne veevaba ranidioksiid @

Talk

Tableti kate: g
Talk e OQ
Hiipromelloosi aseaine, tiilip 2910 (3 mPa-s) \
Makrogool 4000

Kollane raudoksiid (E172)
6.2 Sobimatus
R
Ei kohaldata. . 0
6.3 Kélblikkusaeg
3 aastat @
6.4 Siilitamise eritingim
Hoida temperatuuril

5°C.
Hoida originaalpake Xskuse eest kaitstult.

*
6.5 Pakend:' & mustus ja sisu
u blistrid:

PA/Alu/w
Uk@kw d 7, 14, 28, 30, 50 vdi 56 tabletiga.

Titaandioksiid (E171) @
Punane raudoksiid (E172) Q

MitmikpaKendid 90 (3 pakendit 30 tabletiga), 98 (2 pakendit 49 tabletiga) voi
280 tabletiga (20 pakendit 14 tabletiga).

PVC/poliiklorotrifluoroetiileen (PCTFE)-Alu blistrid:

Uksikpakendid 7, 14, 28, 30, 50, 56, 90 vdi 98 tabletiga.

Uksikpakendid (perforeeritud {iheannuseline blister) 56 x 1 tabletiga.

Mitmikpakendid 280 tabletiga (20 pakendit 14 tabletiga).

Mitmikpakendid (perforeeritud iiheannuseline blister) 98 tabletiga (2 pakendit 49 x 1 tabletiga).

Koik pakendi suurused voi tugevused ei pruugi olla miitigil.
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6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks

Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb hivitada vastavalt kohalikele nduetele.

7.  MUUGILOA HOIDJA

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) 0

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid Q
EU/1/08/491/001-020 @

Rasilez HCT 150 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid g
EU/1/08/491/021-040 e

Rasilez HCT 300 mg/12.5 mg ohukese polimeerikattega tabletid \

EU/1/08/491/041-060 %
Rasilez HCT 300 mg/25 mg dhukese polimeerikattega ta‘d&ﬁ

EU/1/08/491/061-080 0%
.

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTA | UGILOA UUENDAMISE KUUPAEV
*

Miiligiloa esmase viljastamise kuupédev:
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupé

10. TEKSTI LABIVAA KUUPAEV
http://www.ema.europa.
‘\Q

Tépne teave selle ra&araadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
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II LISA <OQQ

RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS @ZMISE EEST
VASTUTAV(AD) TOOTJA(D)

.
HANKE- JA KASUTUSTING D VOI PIIRANGUD

<
MUUGILOA MUUD TI D JA NOUDED
*

RAVIMPREPARA UTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAMISE T, USED JA PIIRANGUD
RN
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A. RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV(AD)
TOOTJA(D)

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava(te) tootja(te) nimi ja aadress
Noden Pharma DAC

D'Olier Chambers

16A D'Olier Street

Dublin 2

lirimaa

Novartis Farma S.p.A.
Via Provinciale Schito 131
IT-80058 Torre Annunziata/NA 6

Itaalia
Ravimi triikitud pakendi infolehel peab olema vastava ravimipartii kasutamiseks vaba Qst
vastutava tootja nimi ja aadress.

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD ? Q Q
Retseptiravim. \O

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NC)UDE&Q(b

) Perioodilised ohutusaruanded 0\0

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutug afinet@esitamiseks on sitestatud direktiivi
2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt ljidukongra 0- devade loetelus (EURD loetelu) ja iga
hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravitni iportaalis.

D. RAVIMPREPARAADI OH@ EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

o Riskijuhtimiskaya
Miitigiloa hoidja pea%zad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed lébi viima

vastavalt miitigiloa 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis tahes
jargmistele aj ako@ riskijuhtimiskavadele.

Aj akohastatu@uhtimiskava tuleb esitada:

. Eufo avimiameti ndudel;
o i detakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis voib oluliselt mdjutada
iski/kasu suhet, vai kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmérk.

30



III LISA

O

N
aOQQ®
N

PAKENDI MARGISTUS L@@EHT

A
RS
O
&
OQ
‘N
N
4‘\






VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP, MILLES ON PVC/PCTFE BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi. 06

[3. ABIAINED @‘
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q
Lisainformatsiooni vt infolehest. a :Q

| 4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS @ j

7 6hukese poliimeerikattega tabletti OQ

14 Shukese poliimeerikattega tabletti

28 dhukese poliimeerikattega tabletti ‘%
30 dhukese poliimeerikattega tabletti

50 dhukese poliimeerikattega tabletti . q
56 dhukese poliimeerikattega tabletti o' 0

56 x 1 dhukese poliimeerikattega tabletti 0

90 dhukese poliimeerikattega tabletti

98 dhukese poliimeerikattega tabletti

O

[5.  MANUSTAMISVIIS JA *TEE(D)

.
Enne ravimi kasutami @ge pakendi infolehte.
Suukaudne.

ATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
SAAMATUS KOHAS

ste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED
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Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS |
Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers 6

16A D'Olier Street
Dublin 2 0
lirimaa Q

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/08/491/010 7 dhukese poliimeerikattega tabletti O
EU/1/08/491/011 14 dhukese poliimeerikattega tabletti \
EU/1/08/491/012 28 ohukese poliimeerikattega table
EU/1/08/491/013 30 dhukese poliimeerikattega tab
EU/1/08/491/014 50 dhukese polumeerlkattega*
EU/1/08/491/015 56 dhukese poliimeerikagte ti
EU/1/08/491/016 56 x 1 ohukese poliim \ tabletti
EU/1/08/491/017 90 Shukese poliimee tabletti
EU/1/08/491/018 98 Ghukese pohuﬁ %ga tabletti

| 13. PARTII NUMBER &
A J
Partii nr: Q

| 14. RAVIMI VALKS ISTINGIMUSED |

| 15. KASUTUSJBHEND |

A\

16. BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS) |

Rasileg HCT 150 mg/12,5 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-voétkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP, MILLES ON PA/ALU/PVC BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi. 06

3.  ABIAINED

70\
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q
Lisainformatsiooni vt infolehest. a :Q

[4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS (b

7 6hukese poliimeerikattega tabletti OQ

14 Shukese poliimeerikattega tabletti

28 dhukese poliimeerikattega tabletti ‘%
30 dhukese poliimeerikattega tabletti

50 dhukese poliimeerikattega tabletti OOQ

56 dhukese poliimeerikattega tabletti ,‘0

5.  MANUSTAMISVIIS JA —1@

Enne ravimi kasutamist luge endi infolehte.

Suukaudne.
0\

6. ERIHOI NET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTY ATUS KOHAS

A g

Hoida laséﬁ arjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. ETEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street

Dublin 2
lirimaa 6

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

A

EU/1/08/491/001 7 dhukese poliimeerikattega tabletti @
EU/1/08/491/002 14 Shukese poliimeerikattega tabletti Q
EU/1/08/491/003 28 dhukese poliimeerikattega tabletti p
EU/1/08/491/004 30 dhukese poliimeerikattega tabletti O
EU/1/08/491/005 50 dhukese poliimeerikattega tabletti \
EU/1/08/491/006 56 dhukese poliimeerikattega table‘%

| 13.  PARTII NUMBER R 0\’

Partii nr:
R
*

[14. RAVIMI VALJASTAMISTING]

| 15. KASUTUSJUHEND é

| 16. TEAVE BRAJ Q(JAS (PUNKTKIRJAS)

Rasilez HCT 15 @ mg

DNE IDENTIFIKAATOR - 2D-véotkood

D-vootkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

BLISTRID (PVC/PCTFE VOI PA/ALU/PVC)
BLISTER (KALENDERPAKEND) (PVC/PCTFE VOI PA/ALU/PVC)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

2.  MUUGILOA HOIDJA NIMI

Noden Pharma DAC 00

3. KOLBLIKKUSAEG

&
EXP <‘OQ

| 4.  PARTII NUMBER %
L4
Lot Q
X hJ
[5. MUU N\
R
Esmaspéev o
Teisipadev 0
Kolmapéev

Neljapdev @
Reede

Laupiev Q
Piihapdev O

&

Q_’b
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

MITMIKPAKENDITE VAHEPAKEND (ILMA BLUE BOX’ITA), MILLES ON PVC/PCTFE
BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi 0

o
| 3.  ABIAINED &

Lisainformatsiooni vt infolehest.

Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. a Q 2

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

14 Shukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendi ko t ei miilida eraldi.
49 dhukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakend? \ ent, ei miiiida eraldi.

*

L2 N\
| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) ‘\) o
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi e.
Suukaudne.

QO

6. ERIHOIATUS, ETI‘J@MIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAALV{ OHAS

Hoida laste eest vagjat kéttesaamatus kohas.

ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

EL;OLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) é‘
et¢

EU/1/08/491/020 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 14 t
EU/1/08/491/019 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 tiga)

|13. PARTII NUMBER 2 § § 2
¢

Partii nr:

&

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED A‘Q‘

AN
N

| 15. KASUTUSJUHEND

LZ
*

L g

[16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUN RJAS)
4

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg

Q

| 17.  AINULAADNE IDE@KAATOR—ZD-Vﬁﬁtkood

RN

‘ 18. AINULAA@ﬁENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

MITMIKPAKENDITE VAHEPAKEND (ILMA BLUE BOX’ITA), MILLES ON PA/ALU/PVC
BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi 0

oo

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q 2

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

280 Shukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendi nt ei miliida eraldi.
90 dhukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendt ent, ei miiiida eraldi.
98 dhukese poliimeerikattega tabletti. M1tm1kpake onent, ei miilida eraldi.

A ﬂQ
[5. MANUSTAMISVIIS JA —TEE(

Enne ravimi kasutamist lugege paken@ehte.
Suukaudne.

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.

M



10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/08/491/009 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 14 t
EU/1/08/491/007 90 dhukese poliimeerikattega tabletti (3 pakendit 30 t
EU/1/08/491/008 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit Q
P ]
[ 13. PARTII NUMBER R

Partii nr: %

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ()a

N\

[15. KASUTUSJUHEND RN

.‘\})"

A

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS KIRJAS)

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg Q

‘ 17. AINULAADNEVQFIKAATOR— 2D-vootkood

| 18. AINULAYDNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

N

Q_’b

42



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PVC/PCTFE BLISTREID SISALDAVATE MITMIKPAKENDITE VALISPAKEND (BLUE
BOX’1GA)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi 0

o
| 3.  ABIAINED &

Lisainformatsiooni vt infolehest.

Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. a Q 2

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

cerikattega tabletti

Mitmikpakend: 98 (2 pakendit, milles on 49 x 1) 6hu u
imeerikattega tabletti

Mitmikpakend: 280 (20 pakendit, milles on 14) ohu

| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) ‘\)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi e.

Suukaudne.

6. ERIHOIATUS, ETI‘J@MIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAALV{ OHAS

Hoida laste eest vagjat kéttesaamatus kohas.

ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

EL;OLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) é‘

EU/1/08/491/019 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 x 1 tdblctiga)
EU/1/08/491/020 280 dhukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 1 1ga)

|13. PARTII NUMBER 2 § § 2
¢

Partii nr:

&

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED A‘Q‘

AN
N

| 15. KASUTUSJUHEND

LZ
*

L g

[16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUN RJAS)
4

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg

Q

17. AINULAADNE IDE@KAATOR — 2D-vootkood

*
Lisatud on 2D-V6®s sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

.
AN

18. AIN NE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

Q0
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PA/ALU/PVC BLISTREID SISALDAVATE MITMIKPAKENDITE VALISPAKEND (BLUE
BOX’1GA)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi 0

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

(o2
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. e Q E

[4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS N ‘,b‘

Mitmikpakend: 98 (2 pakendit, milles on 49) dhukese oﬁ;zattega tabletti
Mitmikpakend: 280 (20 pakendit, milles on 14) 6huk%%r;' eerikattega tabletti
Mitmikpakend: 90 (3 pakendit, milles on 30) (N)hqu nmeerikattega tabletti

‘0
A‘ «
(5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) }

Enne ravimi kasutamist lugege paken@ehte.
Suukaudne. Q
O

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) §‘

EU/1/08/491/008 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 tabl
EU/1/08/491/009 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 1 1ga)
EU/1/08/491/007 90 ohukese poliimeerikattega tabletti (3 pakendit Q ga)
P ]
[ 13. PARTII NUMBER R

Partii nr: @

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED , o | a

.

[15. KASUTUSJUHEND RN

.‘\})"

A

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS KIRJAS)

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg Q

17. AINULAADN EQFIKAATOR — 2D-vootkood

Lisatud on 2D-VO® mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

W

18. Al NE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

SN:
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP, MILLES ON PVC/PCTFE BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. 06

[3. ABIAINED @‘
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q
Lisainformatsiooni vt infolehest. a :Q

| 4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS @ j

7 6hukese poliimeerikattega tabletti OQ

14 Shukese poliimeerikattega tabletti

28 dhukese poliimeerikattega tabletti ‘%
30 dhukese poliimeerikattega tabletti

50 dhukese poliimeerikattega tabletti . q
56 dhukese poliimeerikattega tabletti o' 0

56 x 1 dhukese poliimeerikattega tabletti 0

90 dhukese poliimeerikattega tabletti

98 dhukese poliimeerikattega tabletti

O

[5.  MANUSTAMISVIIS JA *TEE(D)

.
Enne ravimi kasutami @ge pakendi infolehte.
Suukaudne.

ATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
SAAMATUS KOHAS

ste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED
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Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS |
Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers 6

16A D'Olier Street
Dublin 2 0
lirimaa Q

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/08/491/030 7 dhukese poliimeerikattega tabletti O
EU/1/08/491/031 14 dhukese poliimeerikattega tabletti \
EU/1/08/491/032 28 ohukese poliimeerikattega table
EU/1/08/491/033 30 dhukese poliimeerikattega tab
EU/1/08/491/034 50 dhukese polumeerlkattega*
EU/1/08/491/035 56 dhukese poliimeerikagte ti
EU/1/08/491/036 56 x 1 ohukese poliim 3\ tabletti
EU/1/08/491/037 90 Shukese poliimee tabletti
EU/1/08/491/038 98 Ghukese pohuﬁ %ga tabletti

| 13. PARTII NUMBER &
A J
Partii nr: Q

| 14. RAVIMI VALKS ISTINGIMUSED |

| 15. KASUTUSJBHEND |

A\

16. BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS) |

Rasileg HCT 150 mg/25 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP, MILLES ON PA/ALU/PVC BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. 06

3.  ABIAINED

70\
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q
Lisainformatsiooni vt infolehest. a :Q

[4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS (b

7 6hukese poliimeerikattega tabletti OQ

14 Shukese poliimeerikattega tabletti

28 dhukese poliimeerikattega tabletti ‘%
30 dhukese poliimeerikattega tabletti

50 dhukese poliimeerikattega tabletti OOQ

56 dhukese poliimeerikattega tabletti ,‘0

5.  MANUSTAMISVIIS JA —1@

Enne ravimi kasutamist luge endi infolehte.

Suukaudne.
0\

6. ERIHOI NET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTY ATUS KOHAS

A g

Hoida laséﬁ arjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. ETEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street

Dublin 2
lirimaa 6

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

A

EU/1/08/491/021 7 dhukese poliimeerikattega tabletti @
EU/1/08/491/022 14 Shukese poliimeerikattega tabletti Q
EU/1/08/491/023 28 dhukese poliimeerikattega tabletti p
EU/1/08/491/024 30 dhukese poliimeerikattega tabletti O
EU/1/08/491/025 50 dhukese poliimeerikattega tabletti \
EU/1/08/491/026 56 dhukese poliimeerikattega table‘%

| 13.  PARTII NUMBER R 0\’

Partii nr:
R
*

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGI

| 15. KASUTUSJUHEND é

&

| 16. TEAVE BRAQIQ JAS (PUNKTKIRJAS)

Rasilez HCT 150 mg/ g
.

N

DNE IDENTIFIKAATOR — 2D-voétkood

D-vootkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

BLISTRID (PVC/PCTFE VOI PA/ALU/PVC)
BLISTER (KALENDERPAKEND) (PVC/PCTFE VOI PA/ALU/PVC)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

2.  MUUGILOA HOIDJA NIMI

Noden Pharma DAC 00

3. KOLBLIKKUSAEG

&
EXP <‘OQ

| 4.  PARTII NUMBER %
L4
Lot Q
X hJ
[5. MUU N\
R
Esmaspéev o
Teisipadev 0
Kolmapéev

Neljapdev @
Reede

Laupiev Q
Piihapdev O

&

Q_’b
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

MITMIKPAKENDITE VAHEPAKEND (ILMA BLUE BOX’ITA), MILLES ON PVC/PCTFE
BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. 0

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

(o2
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. a Q E

|4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS P

280 Shukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendi ;nt, ei miliida eraldi.
98 dhukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendt \ ent, ei miiiida eraldi.

*

L2 N\
| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) ‘\) o
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi e.
Suukaudne.

QO

6. ERIHOIATUS, ETI‘J@MIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAALV{ OHAS

Hoida laste eest vagjat kéttesaamatus kohas.

W\
| 7. T%EEERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. OLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) §‘

EU/1/08/491/040 280 (20 x 14) dhukese poliimeerikattega tabletti Q
EU/1/08/491/039 98 (2 x 49 x 1) dohukese poliimeerikattega tabletti @

|13. PARTII NUMBER 2 § § 2
¢

Partii nr:

&

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED A‘Q‘

AN
N

| 15. KASUTUSJUHEND

LZ
*

L g

[16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUN RJAS)
4

Rasilez HCT 150 mg/25 mg

Q

| 17.  AINULAADNE IDE@KAATOR — 2D-viitkood

RN

‘ 18. AINULAA@ﬁENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

MITMIKPAKENDITE VAHEPAKEND (ILMA BLUE BOX’ITA), MILLES ON PA/ALU/PVC
BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

O
-Q\‘r

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q 2

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

280 ohukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendi nt ei miilida eraldi.
90 dhukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendt ent, ei miilida eraldi.
98 dhukese poliimeerikattega tabletti. M1tm1kpake onent, ei miilida eraldi.

A ﬂQ
[5. MANUSTAMISVIIS JA —TEE(

Enne ravimi kasutamist lugege paken@ehte.
Suukaudne.

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/08/491/029 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 14 t
EU/1/08/491/027 90 dhukese poliimeerikattega tabletti (3 pakendit 30 t
EU/1/08/491/028 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit Q
P ]
[ 13. PARTII NUMBER R

Partii nr: %

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ()a

N\

[15. KASUTUSJUHEND RN

.‘\})"

A

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS KIRJAS)

Rasilez HCT 150 mg/25 mg Q

‘ 17. AINULAADNEVQFIKAATOR— 2D-vootkood

| 18. AINULAYDNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

N

Q_’b
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PVC/PCTFE BLISTREID SISALDAVATE MITMIKPAKENDITE VALISPAKEND (BLUE
BOX’1GA)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. a Q 2

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

cerikattega tabletti

Mitmikpakend: 98 (2 pakendit, milles on 49 x 1) 6hu u
imeerikattega tabletti

Mitmikpakend: 280 (20 pakendit, milles on 14) ohu

| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) ‘\)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi e.

Suukaudne.

6. ERIHOIATUS, ETI‘J@MIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAALV{ OHAS

Hoida laste eest vagjat kéttesaamatus kohas.

ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

EL;OLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) §‘

EU/1/08/491/039 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 tabl@
perforeeritud {iheannuseline blister)
EU/1/08/491/040 280 chukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendi etiga)
P ]
| 13.  PARTII NUMBER o

A4
Partii nr: ®\

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED , o | a

.

N\

[15. KASUTUSJUHEND RN
* o
SN\
)
[16. TEAVE BRAILLE’ KIRJA@V\‘KIRJAS)
Rasilez HCT 150 mg/25 mg

17. AINULAADNEVQFIKAATOR — 2D-vootkood

Lisatud on 2D-VO® mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

W

18. Al NE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

SN:
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PA/ALU/PVC BLISTREID SISALDAVATE MITMIKPAKENDITE VALISPAKEND (BLUE
BOX’1GA)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 150 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. 0

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

(o2
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. e Q E

[4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS N ‘,b‘

Mitmikpakend: 98 (2 pakendit, milles on 49) dhukese oﬁ;zattega tabletti
Mitmikpakend: 280 (20 pakendit, milles on 14) 6huk%%r;' eerikattega tabletti
Mitmikpakend: 90 (3 pakendit, milles on 30) (N)hqu nmeerikattega tabletti

‘0
A‘ «
(5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) }

Enne ravimi kasutamist lugege paken@ehte.
Suukaudne. Q
O

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) §‘

EU/1/08/491/028 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 tabl
EU/1/08/491/029 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 1 1ga)
EU/1/08/491/027 90 ohukese poliimeerikattega tabletti (3 pakendit Q ga)
P ]
| 13.  PARTII NUMBER o

Partii nr: @

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED , o | a

.

[15. KASUTUSJUHEND RN

.‘\})"

A

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS KIRJAS)

Rasilez HCT 150 mg/25 mg Q

17. AINULAADN EQFIKAATOR — 2D-vootkood

Lisatud on 2D-VO® mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

W

18. Al NE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

SN:
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP, MILLES ON PVC/PCTFE BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi. 06

[3. ABIAINED @‘
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q
Lisainformatsiooni vt infolehest. a :Q

| 4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS @ j

7 6hukese poliimeerikattega tabletti OQ

14 Shukese poliimeerikattega tabletti

28 dhukese poliimeerikattega tabletti ‘%
30 dhukese poliimeerikattega tabletti

50 dhukese poliimeerikattega tabletti . q
56 dhukese poliimeerikattega tabletti o' 0

56 x 1 dhukese poliimeerikattega tabletti 0

90 dhukese poliimeerikattega tabletti

98 dhukese poliimeerikattega tabletti

O

[5.  MANUSTAMISVIIS JA *TEE(D)

.
Enne ravimi kasutami @ge pakendi infolehte.
Suukaudne.

ATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
SAAMATUS KOHAS

ste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED
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Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS |
Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers 6

16A D'Olier Street
Dublin 2 0
lirimaa Q

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/08/491/050 7 dhukese poliimeerikattega tabletti O
EU/1/08/491/051 14 dhukese poliimeerikattega tabletti \
EU/1/08/491/052 28 ohukese poliimeerikattega table
EU/1/08/491/053 30 dhukese poliimeerikattega tab
EU/1/08/491/054 50 dhukese polumeerlkattega*
EU/1/08/491/055 56 dhukese poliimeerikagte ti
EU/1/08/491/056 56 x 1 ohukese poliim 3\ tabletti
EU/1/08/491/057 90 Shukese poliimee tabletti
EU/1/08/491/058 98 dhukese pohuﬁ @a tabletti

| 13. PARTII NUMBER &
A J
Partii nr: Q

| 14. RAVIMI VALKS ISTINGIMUSED |

| 15. KASUTUSJBHEND |

A\

16. BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS) |

Rasileg HCT 300 mg/12,5 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-voétkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP, MILLES ON PA/ALU/PVC BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi. 06

3.  ABIAINED

70\
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q
Lisainformatsiooni vt infolehest. a :Q

[4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS %

7 6hukese poliimeerikattega tabletti OQ

14 Shukese poliimeerikattega tabletti

28 dhukese poliimeerikattega tabletti ‘%
30 dhukese poliimeerikattega tabletti

50 dhukese poliimeerikattega tabletti OOQ

56 dhukese poliimeerikattega tabletti ,‘0

5.  MANUSTAMISVIIS JA —1@

Enne ravimi kasutamist luge endi infolehte.

Suukaudne.
0\

6. ERIHOI RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTY ATUS KOHAS

Hoida laséﬁ arjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. ETEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:
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| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC 6
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street

Dublin 2 Q
lirimaa @

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) 2 ; §Q
v

EU/1/08/491/041 7 ohukese poliimeerikattega tabletti
EU/1/08/491/042 14 dhukese poliimeerikattega tabletts
EU/1/08/491/043 28 ohukese poliimeerikattega tablet ()
EU/1/08/491/044 30 ohukese poliimeerikattega ta @ i

EU/1/08/491/045 50 Shukese poliimeerikattega tapletti
EU/1/08/491/046 56 Shukese polﬁmeeril&& [
o A N
[ 13. PARTII NUMBER K ‘\) ~

Partii nr: @

[14. RAVIMI VALJASTAMISBINGIMUSED
N\

[15. KASUTUSJU

L 2

|16. TEAVE ILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Rasi 0 mg/12,5 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-voétkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

BLISTRID (PVC/PCTFE VOI PA/ALU/PVC)
BLISTER (KALENDERPAKEND) (PVC/PCTFE VOI PA/ALU/PVC)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

2.  MUUGILOA HOIDJA NIMI

Noden Pharma DAC 00

3. KOLBLIKKUSAEG

&
EXP <‘OQ

| 4.  PARTII NUMBER %
L4
Lot Q
X hJ
[5. MUU N\
R
Esmaspéev o
Teisipadev 0
Kolmapéev

Neljapdev @
Reede

Laupiev Q
Piihapdev O

&

Q_’b
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

MITMIKPAKENDITE VAHEPAKEND (ILMA BLUE BOX’ITA), MILLES ON PVC/PCTFE
BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi 0

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

(o2
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. a Q E

|4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS P

280 Shukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendi ;nt, ei miliida eraldi.
98 dhukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendt \ ent, ei miiiida eraldi.

*

L2 N\
| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) ‘\) o
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi e.
Suukaudne.

QO

6. ERIHOIATUS, ETI‘J@MIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAALV{ OHAS

Hoida laste eest vagjat kéttesaamatus kohas.

W\
| 7. T%EEERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. OLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) é‘
et¢

EU/1/08/491/060 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 14 t
EU/1/08/491/059 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 tiga)

|13. PARTII NUMBER 2 § § 2
¢

Partii nr:

&

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED A‘Q‘

AN
N

| 15. KASUTUSJUHEND

LZ
*

L g

[16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUN RJAS)
4

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg

Q

| 17.  AINULAADNE IDE@KAATOR—ZD-Vﬁﬁtkood

RN

‘ 18. AINULAA@ﬁENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

MITMIKPAKENDITE VAHEPAKEND (ILMA BLUE BOX’ITA), MILLES ON PA/ALU/PVC
BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi 0

oo

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q 2

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

280 Shukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendi nt ei miliida eraldi.
90 dhukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendt ent, ei miiiida eraldi.
98 dhukese poliimeerikattega tabletti. M1tm1kpake onent, ei miilida eraldi.

A ﬂQ
[5. MANUSTAMISVIIS JA —TEE(

Enne ravimi kasutamist lugege paken@ehte.
Suukaudne.

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/08/491/049 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 14 t
EU/1/08/491/047 90 dhukese poliimeerikattega tabletti (3 pakendit 30 t
EU/1/08/491/048 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit Q
P ]
[ 13. PARTII NUMBER R

Partii nr: %

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ()a

N\

[15. KASUTUSJUHEND RN

.‘\})"

A

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS KIRJAS)

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg Q

‘ 17. AINULAADNEVQFIKAATOR— 2D-vootkood

| 18. AINULAYDNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

N

Q_’b
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PVC/PCTFE BLISTREID SISALDAVATE MITMIKPAKENDITE VALISPAKEND (BLUE
BOX’1GA)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg dhukese plimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi 0

o
| 3.  ABIAINED &

Lisainformatsiooni vt infolehest.

Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. a Q 2

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

cerikattega tabletti

Mitmikpakend: 98 (2 pakendit, milles on 49 x 1) 6hu u
imeerikattega tabletti

Mitmikpakend: 280 (20 pakendit, milles on 14) ohu

| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) ‘\)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi e.

Suukaudne.

6. ERIHOIATUS, ETI‘J@MIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAALV{ OHAS

Hoida laste eest vagjat kéttesaamatus kohas.

ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

EL;OLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) é‘

EU/1/08/491/059 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 x 1 tdblctiga)
EU/1/08/491/060 280 dhukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 1 1ga)

|13. PARTII NUMBER 2 § § 2
¢

Partii nr:

&

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED A‘Q‘

AN
N

| 15. KASUTUSJUHEND

LZ
*

L g

[16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUN RJAS)
4

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg

Q

17. AINULAADNE IDE@KAATOR — 2D-vootkood

*
Lisatud on 2D-V6®s sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

.
AN

18. AIN NE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

Q0

72



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PA/ALU/PVC BLISTREID SISALDAVATE MITMIKPAKENDITE VALISPAKEND (BLUE
BOX’1GA)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi 0

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

(o2
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. e Q E

[4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS N ‘,b‘

Mitmikpakend: 98 (2 pakendit, milles on 49) dhukese oﬁ;zattega tabletti
Mitmikpakend: 280 (20 pakendit, milles on 14) 6huk%%r;' eerikattega tabletti
Mitmikpakend: 90 (3 pakendit, milles on 30) (N)hqu nmeerikattega tabletti

‘0
A‘ «
(5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) }

Enne ravimi kasutamist lugege paken@ehte.
Suukaudne. Q
O

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) §‘

EU/1/08/491/048 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 tabl
EU/1/08/491/049 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 1 1ga)
EU/1/08/491/047 90 ohukese poliimeerikattega tabletti (3 pakendit Q ga)
P ]
| 13.  PARTII NUMBER o

Partii nr: @

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED , o | a

.

[15. KASUTUSJUHEND RN

.‘\})"

A

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS KIRJAS)

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg Q

17. AINULAADN EQFIKAATOR — 2D-vootkood

Lisatud on 2D-VO® mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

W

18. Al NE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

SN:
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP, MILLES ON PVC/PCTFE BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. 06

[3. ABIAINED @‘
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q
Lisainformatsiooni vt infolehest. a :Q

| 4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS @ j

7 6hukese poliimeerikattega tabletti OQ

14 Shukese poliimeerikattega tabletti

28 dhukese poliimeerikattega tabletti ‘%
30 dhukese poliimeerikattega tabletti

50 dhukese poliimeerikattega tabletti . q
56 dhukese poliimeerikattega tabletti o' 0

56 x 1 dhukese poliimeerikattega tabletti 0

90 dhukese poliimeerikattega tabletti

98 dhukese poliimeerikattega tabletti

O

[5.  MANUSTAMISVIIS JA *TEE(D)

.
Enne ravimi kasutami @ge pakendi infolehte.
Suukaudne.

ATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
SAAMATUS KOHAS

ste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED
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Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS |
Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers 6

16A D'Olier Street
Dublin 2 0
lirimaa Q

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/08/491/070 7 dhukese poliimeerikattega tabletti eo
EU/1/08/491/071 14 dhukese poliimeerikattega tabletti \
EU/1/08/491/072 28 ohukese poliimeerikattega tabletfa
EU/1/08/491/073 30 dhukese poliimeerikattega tab @
EU/1/08/491/074 50 dhukese poh’imeerikattega
EU/1/08/491/075 56 Shukese poliimeerik: te@ ti
EU/1/08/491/076 56 x1 dhukese poliimeér tabletti
EU/1/08/491/077 90 Shukese poliimeerj tabletti
EU/1/08/491/078 98 Ghukese poliyf %ga tabletti

R

LN

| 13. PARTII NUMBER &
A J
Partii nr: Q

| 14. RAVIMI VALKS ISTINGIMUSED |

| 15. KASUTUSJBHEND |

16. BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS) |

Rasileg HCT 300 mg/25 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP, MILLES ON PA/ALU/PVC BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. 06

3.  ABIAINED

70\
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q
Lisainformatsiooni vt infolehest. a :Q

[4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS (b

7 6hukese poliimeerikattega tabletti OQ

14 Shukese poliimeerikattega tabletti

28 dhukese poliimeerikattega tabletti ‘%
30 dhukese poliimeerikattega tabletti

50 dhukese poliimeerikattega tabletti OOQ

56 dhukese poliimeerikattega tabletti ,‘0

5.  MANUSTAMISVIIS JA —1@

Enne ravimi kasutamist luge endi infolehte.

Suukaudne.
0\

6. ERIHOI NET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTY ATUS KOHAS

A g

Hoida laséﬁ arjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. ETEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street

Dublin 2
lirimaa 6

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

A

EU/1/08/491/061 7 dhukese poliimeerikattega tabletti @
EU/1/08/491/062 14 Shukese poliimeerikattega tabletti Q
EU/1/08/491/063 28 dhukese poliimeerikattega tabletti p
EU/1/08/491/064 30 dhukese poliimeerikattega tabletti O
EU/1/08/491/065 50 dhukese poliimeerikattega tabletti \
EU/1/08/491/066 56 dhukese poliimeerikattega table‘%

| 13.  PARTII NUMBER R 0\’

Partii nr:
R
*

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGI

| 15. KASUTUSJUHEND é

&

| 16. TEAVE BRAQIQ JAS (PUNKTKIRJAS)

Rasilez HCT 300 mg/ g
.

N

DNE IDENTIFIKAATOR — 2D-voétkood

D-vootkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

BLISTRID (PVC/PCTFE VOI PA/ALU/PVC)
BLISTER (KALENDERPAKEND) (PVC/PCTFE VOI PA/ALU/PVC)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

2.  MUUGILOA HOIDJA NIMI

Noden Pharma DAC 00

3. KOLBLIKKUSAEG

&
EXP <‘OQ

| 4.  PARTII NUMBER %
L4
Lot Q
X hJ
[5. MUU N\
R
Esmaspéev o
Teisipadev 0
Kolmapéev

Neljapdev @
Reede

Laupiev Q
Piihapdev O

&

Q_’b
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

MITMIKPAKENDITE VAHEPAKEND (ILMA BLUE BOX’ITA), MILLES ON PVC/PCTFE
BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. 0

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

(o2
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. a Q E

|4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS P

280 Shukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendi ;nt, ei miliida eraldi.
98 dhukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendt \ ent, ei miiiida eraldi.

*

L2 N\
| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) ‘\) o
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi e.
Suukaudne.

QO

6. ERIHOIATUS, ETI‘J@MIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAALV{ OHAS

Hoida laste eest vagjat kéttesaamatus kohas.

W\
| 7. T%EEERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. OLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) é‘
et¢

EU/1/08/491/080 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 14 t
EU/1/08/491/079 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 tiga)

|13. PARTII NUMBER 2 § § 2
¢

Partii nr:

&

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED A‘Q‘

AN
N

| 15. KASUTUSJUHEND

LZ
*

L g

[16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUN RJAS)
4

Rasilez HCT 300 mg/25 mg

Q

| 17.  AINULAADNE IDE@KAATOR — 2D-viitkood

RN

‘ 18. AINULAA@ﬁENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

MITMIKPAKENDITE VAHEPAKEND (ILMA BLUE BOX’ITA), MILLES ON PA/ALU/PVC
BLISTRID

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

O
-Q\‘r

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. Q 2

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

280 Shukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendi nt ei miliida eraldi.
90 dhukese poliimeerikattega tabletti. Mitmikpakendt ent, ei miiiida eraldi.
98 dhukese poliimeerikattega tabletti. M1tm1kpake onent, ei miilida eraldi.

A ﬂQ
[5. MANUSTAMISVIIS JA —TEE(

Enne ravimi kasutamist lugege paken@ehte.
Suukaudne.

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/08/491/069 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 14 t
EU/1/08/491/067 90 dhukese poliimeerikattega tabletti (3 pakendit 30 t
EU/1/08/491/068 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit Q
P ]
[ 13. PARTII NUMBER R

Partii nr: %

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ()a

N\

[15. KASUTUSJUHEND RN

.‘\})"

A

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS KIRJAS)

Rasilez HCT 300 mg/25 mg Q

‘ 17. AINULAADNEVQFIKAATOR— 2D-vootkood

| 18. AINULAYDNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

N

Q_’b
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PVC/PCTFE BLISTREID SISALDAVATE MITMIKPAKENDITE VALISPAKEND (BLUE
BOX’1GA)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS 0

Uks Shukese poliimeerikattega tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja

hiidroklorotiasiidi.

| 3.  ABIAINED

Sisaldab laktoosi ja nisutarklist. ao
Lisainformatsiooni vt infolehest. \

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Mitmikpakend: 98 (2 pakendit, milles on 49 x 1) 6hu @ eerikattega tabletti
Mitmikpakend: 280 (20 pakendit, milles on 14) oh meerikattega tabletti

A ﬂQ
[5. MANUSTAMISVIIS JA —TEE(

Suukaudne. @
Enne ravimi kasutamist lugege @dl folehte.
‘a)

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) é‘

EU/1/08/491/079 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 x 1 tdblctiga)
EU/1/08/491/080 280 dhukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 1 1ga)

|13. PARTII NUMBER 2 § § 2
¢

Partii nr:

&

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED A‘Q‘

AN
N

| 15. KASUTUSJUHEND

LZ
*

L g

[16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUN RJAS)
4

Rasilez HCT 300 mg/25 mg

Q

17. AINULAADNE IDE@KAATOR — 2D-vootkood

*
Lisatud on 2D-V6®s sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

.
AN

18. AIN NE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

Q0
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PA/ALU/PVC BLISTREID SISALDAVATE MITMIKPAKENDITE VALISPAKEND (BLUE
BOX’1GA)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Rasilez HCT 300 mg/25 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Aliskirenum/Hydrochlorothiazidum

«

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. 0

| 3. ABIAINED

Lisainformatsiooni vt infolehest.

(o2
Sisaldab laktoosi ja nisutérklist. e Q E

[4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS N ‘,b‘

Mitmikpakend: 98 (2 pakendit, milles on 49) dhukese oﬁ;zattega tabletti
Mitmikpakend: 280 (20 pakendit, milles on 14) 6huk%%r;' eerikattega tabletti
Mitmikpakend: 90 (3 pakendit, milles on 30) (N)hqu nmeerikattega tabletti

‘0
A‘ «
(5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) }

Enne ravimi kasutamist lugege paken@ehte.
Suukaudne. Q
O

6. ERIHOIATU T RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

Hoida laste eest,

4\

jatud ja kéttesaamatus kohas.

7. D ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) §‘

EU/1/08/491/068 98 dhukese poliimeerikattega tabletti (2 pakendit 49 tabl
EU/1/08/491/069 280 ohukese poliimeerikattega tabletti (20 pakendit 1 1ga)
EU/1/08/491/067 90 ohukese poliimeerikattega tabletti (3 pakendit Q ga)
P ]
[ 13. PARTII NUMBER R

Partii nr: @

[14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED , o | a

.

[15. KASUTUSJUHEND RN

.‘\})"

A

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS KIRJAS)

Rasilez HCT 300 mg/25 mg Q

17. AINULAADN EQFIKAATOR — 2D-vootkood

Lisatud on 2D-VO® mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

W

18. Al NE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

SN:
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Rasilez HCT 150 mg/25 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
Rasilez HCT 300 mg/25 mg 6hukese poliimeerikattega tabletid
Aliskireen/hiidroklorotiasiid (4liskirenum/Hydrochlorothiazidum)

Enne ravimi votmist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib oll
kahjulik, isegi kui haigusnéhud on sarnased.

- Kui teil tekib tikskodik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. Ko@me
voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

1. Mis ravim on Rasilez HCT ja milleks seda kasutatakse

2. Mida on vaja teada enne Rasilez HCT v3tmist e

3. Kuidas Rasilez HCT’d vétta O
4. Voéimalikud kdrvaltoimed

5. Kuidas Rasilez HCT’d siilitada @

6.

Pakendi sisu ja muu teave Q

.
1. Mis ravim on Rasilez HCT ja milleks seda %‘akse

Mis ravim on Rasilez HCT Q
See ravim sisaldab kahte toimeainet, mlda‘n se aliskireeniks ja hiidroklorotiasiidiks. Mdlemad
toimeained aitavad langetada kdrgenenu, ku (hiipertensioon).

Aliskireen on reniini inhibiitor. See vahendab angiotensiin II sisaldust organismis. Angiotensiin II
pOhjustab veresoonte ahenemist e tagajarjel touseb vererohk. Angiotensiin Il hulga vihendamine
voimaldab veresoontel 166ga; mille tulemusena alaneb vererdhk.

Hiidroklorotiasiid kuuttubyravimite rithma, mida nimetatakse tiasiiddiureetikumideks.
& uriinieritust, mis samuti langetab vererShku.

arterite to0k . Kui see kestab pikka aega, v3ib see kahjustada aju-, stidame- ja neeruveresooni
ning sell arjel voivad tekkida insult, sidamepuudulikkus, siidamelihase infarkt voi
nee{ f : us. Vererdohu langetamine normivédrtusteni vihendab riski nende héirete tekkeks.

Hiidroklorotiasiid s
See aitab tiisk 2 Qtswntidel kdrget vererdhku langetada. Kdrge vererdhk suurendab siidame ja

Milleks Rasilez HCT’d kasutatakse

Seda ravimit kasutatakse kdrgvererdhu raviks tdiskasvanutel. Seda kasutatatakse patsientidel, kellel
aliskireen voi hiidroklorotiasiid {iksi ei anna piisavalt head vererohu kontrolli. Seda v&ib kasutada ka
patsientidel, kellel vererdhk on kontrolli all vottes aliskireeni ja hiidroklorotiasiidi eraldi tablettidena,
et asendada kahe toimeaine samu annuseid.
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2.

Mida on vaja teada enne Rasilez HCT votmist

Arge votke Rasilez HCT’d

kui olete aliskireeni voi hiidroklorotiasiidi, sulfoonamiidi derivaatide (ravimid, mida kasutatakse
rindkere voi kuseteede infektsioonide raviks) voi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud
16igus 6) suhtes allergiline.
kui teil on esinenud moni jargnevatest angioddeemi (hingamis- voi neelamisraskus voi ndo, kéte
ja jalgade, silmade, huulte ja/vGi keele turse) vormidest:

- angioddeem aliskireeni kasutamise ajal.

- périlik angioddeem.

- teadmata pohjusega angioddeem.
kui te olete rase iile 3 kuu. Samuti on parem véltida selle ravimi votmist enne rasedust - vt 161k
,,Rasedus®.

kui teil on tdsised maksa- voi neerutalitluse hiired.

kui te ei ole voimeline urineerima (anuuria). 0
kui kaaliumisisaldus teie veres on ravile vaatamata liiga madal. Q
kui naatriumi sisaldus teie veres on liiga madal.

kui kaltsiumisisaldus teie veres on liiga korge. @

kui teil on podagra (kusihappekristallid liigestes).

kui te votate tsiiklosporiini (ravim, mida kasutatakse siirdamise jargs
dratdukereaktsiooni véltimiseks voi teiste haiguste korral, nagu rég artriit vOi atoopiline
dermatiit), itrakonasooli (ravim, mida kasutatakse seeninfektsiN aviks) voi kinidiini
(ravim, mida kasutataklse siidameriitmi korrigeerimiseks).

kui teil on suhkurtdbi vdi neerufunktsiooni héire ning te sa@viks vererShu ravimit, mis

voi 0\
- angiotensiin II retseptori antagonist, nditeks j& aan, telmisartaan, irbesartaan.

kuulub iihte kahest alljargnevast ravimrithmast:
- angiotensiini konverteeriva enstitimi inhibiit@ s enalapriil, lisinopriil, ramipriil

kui patsient on alla 2-aastane. R

*
Kui midagi eespool loetletust kehtib teié k iis drge Rasilez HCT’d vétke ning riikige oma

arstiga.
Hoiatused ja ettevaatusabinoud @

Enne Rasilez HCT votmist pida, u oma arstiga:

kui teil on olnud naha
Hiidroklorotiasiidravi,
huulevéhi tiitiptdetiski (mitte-melanoomne nahavéhk). Kaitske Rasilez HCT'i votmise ajal

nahka piikeseg .
kui teil Qn @r\ud neerufunktsioon, kaalub teie arst hoolikalt, kas see on teile sobiv ravim,

ja voib eid pohjalikumalt jélgida.
kui tei htud neerusiirdamine.

kui on probleeme maksaga.
1 teif on probleeme siidamega.
eil on varem juba esinenud angioddeem (hingamis- v3i neelamisraskus voi néo, kite ja
Igade, silmade, huulte ja/voi keele turse). Kui see juhtub, 15petage selle ravimi votmine ja
p6drduge oma arsti poole.
kui teil on suhkurtdbi (kdrge veresuhkru tase).
kui teie veres on korge kolesterooli- voi trigliitseriidide sisaldus.
kui te pdete haigust, mida nimetatakse eriitematoosseks luupuseks (nimetatakse ka ,,Jluupus” voi
»SLE”).
kui teil esineb allergia voi astma.
kui te votate vererohu ravimit, mis kuulub iihte kahest alljargnevast ravimrithmast:
angiotensiini konverteeriva ensiitimi inhibiitorid, nditeks enalapriil, lisinopriil, ramipriil
vOi
angiotensiin II retseptori antagonist, nditeks valsartaan, telmisartaan, irbesartaan.
kui te olete piiratud soolatarbimisega dieedil.
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- kui teil esinevad ndhud ja siimptomid, nagu ebatavaline janu, suukuivus, iildine norkus,
uimasus, lihasvalu voi —krambid, iiveldus, oksendamine voi ebanormaalselt kiire
stidametegevus, mis vOivad viidata hiidroklorotiasiidi liigsele toimele.

- kui teil tekivad pérast péikese kées viibimist nahareaktsioonid, néiteks 166ve.

- kui teil esineb ndgemise halvenemine voi silmavalu. Need v&ivad olla vedeliku silma soonkesta
kogunemise (soonkesta efusioon) voi silmasisese rohu tdusu siimptomiteks ning tekkida tundide
kuni nédala jooksul pirast Rasilez HCT votmist. [lma ravita v3ib see viia pilisiva nigemise
kaotuseni. Kui teil on varem esinenud allergiat penitsilliini voi sulfoonamiidi suhtes, voib teil
olla selle tekkimiseks suurem risk.

- kui teil on neeruarteri stenoos (veresoonte ahenemine ithes voi mdlemas neerus).

- kui teil on raske kongestiivne siidamepuudulikkus (stidamehaigus, mille korral stida ei joua
kehasse piisavalt verd pumbata).

Teie arst vOib regulaarsete ajavahemike jérel kontrollida teie neerufunktsiooni, vererdhku ja 6
elektroliiiitide (nt kaaliumi) sisaldust veres. 0

Vt ka 161k ,,Arge votke Rasilez HCT’d”. Q

Te peate informeerima oma arsti, kui te kahtlustate (voi planeerite) rasedust. R4 @ HCT kasutamine
ei ole soovitav varase raseduse ajal ning seda ei tohi votta, kui te olete 13; kKay, kuna selles
staadiumis v0ib see tosiselt kahjustada teie last (vt 16ik ,,Rasedus®). O

Lapsed ja noorukid

Seda ravimit ei tohi kasutada imikutel alates siinnist kuni 2 aasta @eni. Seda ei tohiks kasutada
lastel vanuses 2 kuni 6 aastat ning ei soovitata kasutada last ni 18-aastastel noorukitel.
Pohjuseks on, et selle ravimi ohutus ja kasulikkus sellel r@ ef ole teada.

Eakad

Aliskireeni tavaline soovitatav algannus 65-aa ’ vanematele eakatele patsientidele on

150 mg. Enamikel {ile 65-aastastel ja Vanergat del ei ole aliskireeni 300 mg annusega saadud
paremat toimet vererohu vihendamisel ku? annusega.

Muud ravimid ja Rasilez HCT
Teatage oma arstile vai apteekrile, kuitg votate voi olete hiljuti votnud vai kavatsete votta mis tahes
muid ravimeid.

- liitium (ravim, kasutatakse teatud tiilipi depressiooni korral).

- ravimid voi ai suurendavad vere kaaliumisisaldust. Nendeks on kaaliumipreparaadid
voi kaaljumi™Sigaldavad soolaasendajad, kaaliumisédéstvad ravimid ja hepariin.

- rav1m1d toimel voib viheneda vere kaaliumisisaldus, niiteks diureetikumid (vett
valj av@ bletid), kortikosteroidid, lahtistid, karbenoksoloon, amfoteritsiin voi penitsilliin G.

- ray is voivad esile kutsuda ,, torsades de pointes'i“ (siidame riitmihaire) tekke, néiteks

mlkumld (kasutatakse stidame riitmihéirete raviks) ja moned psiihhoosivastased ravimid.

- avitid, mille toimel voib viheneda vere naatriumisisaldus, nditeks antidepressandid,

tihhoosivastased ravimid, epilepsiavastased ravimid (karbamasepiin).

- valuvaigistid, nditeks mittesteroidsed poletikuvastased ained (MSPVA’d), sh selektiivsed
tsiiklooksiigenaas-2 (COX-2) inhibiitorid.

- vererdhku langetavad ravimid, sh metiitildopa, angiotensiin Il retseptori antagonist voi
angiotensiini konverteeriva ensiiiimi inhibiitor (vt 1digud ,,Arge votke Rasilez HCT’d* ja
,Hoiatused ja ettevaatusabindud”).

- vererdhku tdstvad ravimid nagu noradrenaliin voi adrenaliin.

- digoksiin voi teised digitaalise gliikosiidid (ravimid, mida kasutatakse stidameprobleemide
raviks).

- D-vitamiin ja kaltsiumisoolad.

- suhkurtove ravimid (suukaudsed ravimid [nagu metformiin] voi insuliinid).

- ravimid, mille toimel v3ib tdusta veresuhkru tase, néiteks beetablokaatorid ja diasoksiid.

Eriti tahtis on arsti teav%sst, kui te kasutate jargmisi ravimeid:
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- podagra ravimid, niiteks allopurinool.

- antikolinergilised ained (ravimid, mida kasutatakse mitmesuguste héirete raviks, nagu
seedetrakti spasmid, kusepdie spasm, astma, merehaigus, lihasspasmid, Parkinsoni tobi ja
abivahendina anesteesia korral).

- amantadiin (Parkinsoni tove korral kasutatav ravim, mida kasutatakse ka viiruste poolt
pOhjustatud teatud haiguste raviks voi ennetamiseks).

- kolestiiramiin, kolestipool voi teised vaigud (ained, mida kasutatakse pohiliselt korgenenud vere
lipiidide sisalduse raviks).

- tsiitotoksilised ravimid (vahiravimid) néditeks metotreksaat voi tsiiklofosfamiid.

- lihasrelaksandid (ravimid, mida kasutatakse lihaste 160gastamiseks operatsioonide ajal).

- alkohol, unerohud ja anesteetikumid (tuimestid, mida kasutatakse operatsioonide ja muude
protseduuride ajal).

- sisaldavad kontrastained (ained, mida kasutatakse piltdiagnostika uuringuteks). 6

- artriidiravimid. 0

Kui te votate monda jirgnevalt loetletud ravimitest, voib olla vaja muuta annust

rakendada muid ettevaatusabindusid:

- furosemiid voi torasemiid, mis kuuluvad diureetikumide ehk ,,vett véljavii 1m1te rithma
ja mida kasutatakse uriinierituse suurendamiseks.

- moned ravimid, mida kasutatakse infektsioonide raviks, nagu keto

- verapamiil, ravim, mida kasutatakse vererdhu alandamiseks, sud korrlgeerlmlseks vol
rinnaangiini raviks.

Rasilez HCT koos toidu ja joogiga @

Seda ravimit vitke koos kerge einega voi ilma, iiks kord 66pé ng soovitatavalt iga pdev samal
ajal. Peate viltima selle ravimi votmist koos puuviljamahla taimeekstrakte sisaldavate jookidega
(kaasa arvatud taimeteed), sest see vOib selle ravimi & t vidhendada.

%étke Rasilez HCT’d*). Kui te rasestute selle

ravimi votmise ajal, 10petage otsekohe selfe e ja rddkige oma arstiga. Kui te arvate end olevat
rase vOi kavatsete rasestuda, pidage enn vimi kasutamist nGu oma arstiga. Tavaliselt soovitab
arst teil 10petada selle ravimi kasutami§@eniie rasestumist ja soovitab teil kasutada selle ravimi asemel
monda muud ravimit. Seda ei soovitatankkaSutada raseduse alguses ning seda ei tohi votta juhul, kui te
olete iile 3 kuu rase, sest parast @nda‘t raseduskuud kasutatuna voib ravim pohjustada tosist

lootekahjustust. O

Imetamine 0\1

Oelge oma arstile, kyi % ate last rinnaga voi kui te alustate rinnaga toitmist. Rinnaga toitvatele
emadele ei ole Se inPsoovitatav, kui te soovite rinnaga toita, voib teie arst méérata teile teise ravi,
isedranis Vasts"& 1metamise voi enneaegselt siindinud lapse korral.

Rasedus ¢
Arge votke seda ravimit, kui te olete rase (yt loik

Auto;uh a masinatega tootamine
Se pohjustada pearinglust. Arge juhtige sdidukit vdi kasutage masinaid voi mehhanisme,
evad sellised siimptomid.

Rasilez HCT sisaldab laktoosi ja nisutérklist (sisaldab gluteeni)
Ravim sisaldab laktoosi (piimasuhkur). Kui arst on teile 6elnud, et te ei talu teatud suhkruid, peate te
enne ravimi kasutamist konsulteerima arstiga.

Ravim sisaldab nisutérklist. Selles ravimis sisalduvas nisutédrklises on gluteeni vdga véikeses koguses
(alla 100 ppm) ja on viiga vihe tdenioline, et see tekitab probleeme tséliaakiahaigetel. Uks annus
sisaldab mitte rohkem kui 100 mikrogrammi gluteeni. Kui teil on nisuallergia (erineb tsdliaakiast),
drge seda ravimit kasutage. Enne selle ravimi votmist pidage ndu oma arstiga.

93



3. Kuidas Rasilez HCT’d votta

Votke seda ravimit alati tépselt nii, nagu arst on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel, pidage
ndu oma arsti vOi apteekriga.

Rasilez HCT voib olla teile médératud seetottu, et eelnev ravi Rasilez HCT iihte toimeainet sisaldava
ravimiga ei langetanud piisavalt teie vererohku. Sellisel juhul iitleb arst teile, kuidas sellelt ravilt

Rasilez HCT’le iile minna.

Rasilez HCT tavaline annus on iiks tablett 66pédevas. VererShku langetav toime ilmneb iihe nédala
jooksul alates ravi alustamisest.

Eakad

Aliskireeni tavaline soovitatav algannus eakatel patsientidel on 150 mg. Enamikul 65-aast@6i
vanematel patsientidel ei ole aliskireeni 300 mg annusega saadud paremat toimet vererg

vihendamisel kui 150 mg annusega. @
Manustamisviis

Neelake terve tablett koos vihese veega. Te peate seda ravimit votma iiks ki opaevas alati koos
toiduga vai alati ilma, soovitatavalt iga pdev samal ajal. Peate sisse seal a rutiini, et ravimi
votmine toimuks iga paev lihtemoodi ning ka ajaline seos sd0Omisega ma. Peate viltima selle

ravimi votmist koos puuviljamahla ja/voi taimeekstrakte sisaldavate jookidega (kaasa arvatud
taimeteed). Ravi jooksul vdib arst muuta teie annust vastavalt ve muutustele.

Kui te votate Rasilez HCT’d rohkem kui ette nihtud

Kui te olete kogemata votnud liiga palju selle ravimida’ idkige kohe arstiga. Te voite vajada

arstiabi.

Kui te unustate Rasilez HCT’d votta . ‘Q
Kui te unustate selle ravimi annuse vdtmata, ¥§tkessee niipea kui meelde tuleb ning seejirel votke
jargmine annus tavalisel ajal. Kui teile t jargmine paev unustatud annus meelde, siis votke
lihtsalt jirgmine tablett tavalisel ajal. A tke kahekordset annust (korraga kahte tabletti), kui
tablett jii eelmisel korral votmata.

Kui lopetate Rasilez HCT v,
Arge 15petage selle ravimi vi t, isegi kui te ennast hésti tunnete (kui just teie arst teisiti ei juhenda).
Kdrge vererdhuga ini Rei marka sageli mingeid haigusndhte. Paljud voivad ennast kiillalt hésti
tunda. Véga téhtis o 3‘% eda ravimit tapselt arsti juhiste jargi, et saavutada parimad tulemused ja
vihendada k6qa® riski. Jatkake arsti kiilastamist isegi juhul, kui te ennast hédsti tunnete.

Kui teil on lisakiistmusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

4. Qﬂhalikud korvaltoimed

Nagu koik ravimid, v3ib ka see ravim pohjustada korvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.

Moned korvaltoimed vdivad olla tosised:

Monedel patsientidel on esinenud jérgmisi tdsiseid kdrvaltoimeid. Kui tekib méni jirgnevatest,

raikige kohe oma arstiga:

o Raske allergiline reaktsioon (anafiilaktiline reaktsioon), allergilised reaktsioonid (iilitundlikkus)
ja angioddeem (mille stimptomiteks vdivad olla hingamis- voi neelamisraskus, 166ve, sligelus,
ndgestobi, ndo, kite ja jalgade, silmade, huulte ja/vdi keele turse, pearinglus) (harv: voib
esineda kuni tihel inimesel 1000-st).
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. liveldus, s66giisu kadumine, uriini varvumine tumedaks vOi naha ja silmade muutumine
kollakaks (viitavad maksahiiretele) (sagedus teadmata: sagedust ei saa hinnata olemasolevate
andmete alusel).

Teised voimalikud korvaltoimed:

Ei saa vilistada kummagi komponendiga seotud korvaltoimete teket. Rasilez HCT kasutamisel voivad
esineda allpool loetletud kdrvaltoimed, millest on eelnevalt teatatud Rasilez HCT kahest toimeainest
(aliskireen ja hiidroklorotiasiid) iihe puhul.

Viga sage (voib esineda rohkem kui tihel inimesel 10-st):

° Madal kaaliumisisaldus veres
o Vere lipiidide sisalduse tous
Sage (vOib esineda kuni iihel inimesel 10-st): 6

Kohulahtisus 0
Liigesevalu (artralgia) Q
Korge kaaliumisisaldus veres @
Peapodritus

Korge kusihappesisaldus veres Q

Madal magneesiumisisaldus veres P Q

Madal naatriumisisaldus veres O

Pearinglus, minestus piistitdusmisel \

Stigelev 166ve ja muud tiiiipi 166bed
Voimetus saavutada voi sdilitada erektsiooni .\

Vihenenud sd6giisu @
liveldus ja oksendamine Q

Aeg-ajalt (vOib esineda kuni tihel inimesel 100sst):
o Madal vererdhk . °
o Nahal6ove (see voib olla ka allergiﬂ% ioonide voi angiddeemi siimptom — vt allpool

loetletud harva esinevaid korvaltoi
o Neeruhéired sealhulgas dge ne udulikkus (tosiselt vihenenud uriinieritus)
o Turses kded, pahkluu voi jalad ifeerne 6deem)

Tosised nahareaktsiooni iline epidermaalne nekroliiilis ja/vdi suulimaskesta reaktsioonid —
punane nahk, villid h i suus, naha koorumine, palavik)

. Stidamepekslemige

e  Koha ¢

. Siigelus \

. Siigeleveg Ogestobi)

° MakSQ intide aktiivsuse tous

Harv a0 eda kuni tithel inimesel 1000-st):

1niini sisalduse tous veres

ahapunetus (eriiteem)

Vereliistakute vdike arv (monikord koos veritsuse vOi nahaaluste verevalumite tekkega)
Korge kaltsiumitase veres

Korge veresuhkrutase

Diabeedi korral esineva ainevahetusseisundi halvenemine
Kurb meeleolu (depressioon)

Unehdired

Peavalu

Surin voi tuimus

Négemishéired

Ebakorrapirane siidametegevus

Ebamugavustunne kdhus
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Kohukinnisus

Maksatalitluse héired, millega v3ib kaasneda naha ja silmavalgete kollasus
Naha suurenenud valgustundlikkus

Suhkrusisaldus uriinis

Viga harv (v0ib esineda kuni iihel inimesel 10 000-st):

o Palavik, kurguvalu voi suuhaavandid, sagedamini esinevad infektsioonid (valgevereliblede
puudumine voi madal arv)

o Kahvatu nahk, vasimus, hingamisraskus, tumedat vérvi uriin (hemoliiiitiline aneemia)

o Lodve, siigelus, ndgestobi, hingamis- voi neelamisraskused, pearinglus
(tlitundlikkusreaktsioonid)

o Segasus, visimus, lihastomblused ja —spasmid, kiire hingamine (hiipokloreemiline alkaldgs)

o Raskendatud hingamine koos palavikuga, koha, vilisev hingamine, hingeldus (respirato
distress, sealhulgas pneumoniit ja kopsuturse) 0

o Tugev iilakdhuvalu (kdhunddrmepdletik)

. Néo turse, liigesvalu, lihaskahjustus, palavik (eriitematoosne luupus) Q

. Veresoonte poletik koos siimptomitega nagu 166ve, lillakaspunased laigud (vaskuliit)

° Raske nahahaigus, mis pohjustab 166vet, naha punetust, villide teket huu ilmades voi suus,

naha irdumist, palavikku (toksiline epidermaalnekroliiiis) e Q

Teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel):
o Naha- ja huulevéhk (mitte-melanoomne nahavihk)

. Norkus @
o Verevalumite teke ja sagedased infektsioonid (aplastilifc anc€mia)
o deliku silma soonkesta kogunemise

(soonkesta efusioon) véi dgeda suletud nurga QIK 1 voimalikud ndhud)

° Raske nahahaigus, mis pohjustab 166vet, nah st, villide teket huultel, silmades vdi suus,
naha irdumist, palavikku (multiformne gsiite
. Lihasspasmid

-

. Tosiselt vihenenud uriinieritus (nee’t@ tuse voi neerupuudulikkuse voimalikud nidhud),
norkus (asteenia)

. Palavik @

. Pearinglus poodrlemistunde

. Ohupuudus 6

Kui iikskoik milline l(xval etest muutub tosiseks, raikige sellest oma arstile. Te peate voib-
a

olla Rasilez HCT Vﬁtr'\ Opetama.

Korvaltoimet a mine
Kui teil teki% o1k milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. Kdrvaltoime voib olla
elles infolehes ei ole nimetatud. Kdrvaltoimetest voite ka ise teavitada riitkliku

ka selline

teavi @ﬁ, mis on loetletud V lisas, kaudu. Teavitades aitate saada rohkem infot ravimi
oh

5

Kuidas Rasilez HCT’d sailitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mirgitud karbil ja blistril pérast , Kolblik
kuni/EXP*. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele péevale.

Hoida temperatuuril kuni 25°C.

Hoida originaalpakendis, niiskuse eest kaitstult.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejditmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas visata dra
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.
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6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Rasilez HCT sisaldab
- Toimeained on akiskireen ja hiidroklorotiasiid.

Rasilez HCT 150 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid

- Iga tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 12,5 mg hiidroklorotiasiidi. Teised
koostisosad on: mikrokristalliline tselluloos, krospovidoon (A-tiiiip), laktoosmonohiidraat ja
nisutdrklis (vt ,,Rasilez HCT sisaldab laktoosi ja nisutérklist* 15igus 2), povidoon K-30,
magneesiumstearaat, kolloidne veevaba rianidioksiid, talk, hiipromelloosi aseaine tiitip 2910
(3 mPa-s), makrogool 4000, titaandioksiid (E 171).

- Iga tablett sisaldab 150 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 25 mg hiidroklorotiasii ised
koostisosad on: mikrokristalliline tselluloos, krospovidoon (A-tiilip), laktoosmo t (vt
161k 2), nisutdrklis (vt 16ik 2), povidoon K-30, magneesiumstearaat, k01101dn
ranidioksiid, talk, hiipromelloosi aseaine tiitip 2910 (3 mPa-s), makrogool taandloksnd
(E 171), punane raudoksiid (E172), kollane raudoksiid (E172).

Rasilez HCT 150 mg/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid ; 6

Rasilez HCT 300 mg/12,5 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
- Iga tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemifumaraadina) ja 1 iidroklorotiasiidi. Teised
koostisosad on: mikrokristalliline tselluloos, krospovidoon ég—tuu ) laktoosmonohtidraat (vt

16ik 2), nisutdrklis (vt 16ik 2), povidoon K-30, magneesiu at, kolloidne veevaba
ranidioksiid, talk, hiipromelloosi aseaine tiitip 2910 ( makrogool 400, titaandioksiid
(E 171), punane raudoksiid (E172), must raudoksiid

L J

tid
aadina) ja 25 mg hiidroklorotiasiidi. Teised
ovidoon (A-tiiilipi), laktoosmonohiidraat (vt

Rasilez HCT 300 mg/25 mg dhukese poliimeerikatt

- Iga tablett sisaldab 300 mg aliskireeni (hemi
koostisosad on: mikrokristalliline tsellulgo
161k 2), nisutarklis (vt 16ik 2), povidoo , magneesiumstearaat, kolloidne veevaba
ranidioksiid, talk, hiipromelloosi itip 2910 (3 mPa's), makrogool 4000, titaandioksiid
(E 171), punane raudoksiid (E kollane raudoksiid (E172).

Kuidas Rasilez HCT vilja née pakendi sisu
Rasilez HCT 150 mg/12,5 mgsglinkese poliimeerikattega tabletid on valged, ovaalsed Shukese
poliimeerikattega tabletid, @ ihel kiiljel on mérgistus ,,LCI” ja teisel ,,NVR”.

Rasilez HCT 150 mg/2 ohukese poliimeerikattega tabletid on kahvatukollased, ovaalsed ohukese
poliimeerikattega @5 ille tihel kiiljel on mérgistus ,,CLL” ja teisel ,,NVR”.

Rasilez HCT 300 ¥5 mg ohukese poliimeerikattega tabletid on violetsed valged, ovaalsed
ohukese polii ttega tabletid, mille iihel kiiljel on mirgistus ,,CVI” ja teisel ,,NVR”.
Rasilez HC g/25 mg Shukese poliimeerikattega tabletid on helekollased, ovaalsed Shukese

ega tabletid, mille {ihel kiiljel on margistus ,,CVV” ja teisel ,,NVR”.

polumeer@
PA@NC-AM blistrid
Uksikpakendid 7, 14, 28, 30, 50 vdi 56 tabletiga.

Mitmikpakendid 90 (3 pakendit 30 tabletiga), 98 (2 pakendit 49 tabletiga) voi
280 tabletiga (20 pakendit 14 tabletiga).

PV C/poliiklorotrifluoroetiileen (PCTFE)-Alu blistrid

Uksikpakendid 7, 14, 28, 30, 50, 56, 90 vdi 98 tabletiga.

Uksikpakendid (perforeeritud {iheannuseline blister) 56 x 1 tabletiga.

Mitmikpakendid 280 tabletiga (20 pakendit 14 tabletiga).

Mitmikpakendid (perforeeritud itheannuseline blister) 98 tabletiga (2 pakendit 49 x 1 tabletiga).

Koik pakendi suurused voi tugevused ei pruugi olla teie riigis miiigil.
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Miiiigiloa hoidja
Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa

Tootja

Noden Pharma DAC
D'Olier Chambers
16A D'Olier Street
Dublin 2

lirimaa b
Novartis Farma S.p.A 0
Via Provinciale Schito 131

I-80058 Torre Annunziata/NA

Itaalia @

Infoleht on viimati uuendatud eOQ
Muud teabeallikad \

Téapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti koduleh%p://Www.ema.europa.eu.
Q’@

N\
)
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