11 LISA

EUROOPA RAVIMIAMETI TEADUSLIKUD JARELDUSED NING RAVIMI
OMADUSTE KOKKUVOTTE, PAKENDI MARGISTUSE JA PAKENDI

INFOLEHE MUUTMISE ALUSED
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Teaduslikud jareldused

Atacand Plusi ja sarnaste nimetuste (vt I lisa) teadusliku hindamise
uldkokkuvote

Atacand Plus sisaldab kandesartaantsileksetiili ja htidroklorotiasiidi. Kandesartaantsileksetiil on
angiotensiini retseptori blokaator (ARB). Hudroklorotiasiid on diureetikum, mis vere mahtu
vahendades aitab reguleerida vererdhku.

LOik 4.1 — Naidustused

Vastastikuse tunnustamise kdigus heakskiidetud midgiloas oli sdnastus: ,Essentsiaalne
hiipertensioon, kui monoteraapia kandesartaantsileksetiiliga vdi hudroklorotiasiidiga ei ole piisav.”

Liikmesriikides oli ravimi omaduste kokkuvotetes heakskiidetud ndidustuse osas erinevusi:
enamikes riikides oli ,,essentsiaalne hlipertensioon”, liks mainis sdna ,arteriaalne” (mis jaeti
I0plikust taotlusest valja) ja ks lisas sona ,taiskasvanute” (mida kaaluti I0plikus taotluses). Ravimi
omaduste kokkuvotte suunise (2009) kohaselt lisasid kaks liikmesriiki ,ravi”, millele jargnesid
naidustused. Selline oli sdnastus, mida kaaluti esitatud Uhtlustatud ravimi omaduste kokkuvdttes.

Inimravimite komitee leidis, et Glalmainitud naidustuse korral on
kandesartaantsileksetiili/hidroklorotiasiidi kasulikkuse ja riski suhe positiivne ning esitatud
sonastus on leidnud kinnitust ja on vastavuses ravimi omaduste kokkuvdtte kehtiva suunisega:

»~Essentsiaalse hipertensiooni ravi taiskasvanutel, kelle vererbhku ei saa kandesartaantsileksetiili
voi hudroklorotiasiidi monoteraapiaga optimaalselt reguleerida.”

Loik 4.2 — Annustamine ja manustamisviis

Annustamine

Inimravimite komitee kaalus Atacand Plusi suukaudsete tablettide jargmisi tugevusi: 8/12,5 mg,
16/12,5 mg, 32/12,5 mg ja 32/25 mg.

Kodikides riikides on 16/12,5 mg ja suurema kandesartaani/hidroklorotiasiidi sisalduse korral ravimi
omaduste kokkuvdttesse lisatud soovitus enne pisivale annuste kombinatsioonile Gleminekut
tiitrida kandesartaani annust.

Inimravimite komitee lisas taiendava lause, et rdhutada eri koostisainete tiitrimise eelistatavust.
Inimravimite komitee kinnitas esitatud Ghtlustatud sdnastuse: ,Atacand Plusi soovituslik annus on
1 tablett Uks kord 66péevas. Soovitatakse tiitrida tUksikute koostisainete (kandesartaantsileksetiili
ja hudroklorotiasiidi) annuseid. Kliinilise sobivuse korral vdib kaaluda tleminekut monoteraapialt
otse Atacand Plusile. Hudroklorotiasiidi monoteraapialt tleminekul soovitatakse
kandesartaantsileksetiili annuse tiitrimist. Atacand Plusi v8ib manustada patsientidele, kelle
vererdhku ei saa optimaalselt reguleerida kandesartaantsileksetiili v6i hudroklorotiasiidi
monoteraapiaga ega Atacand Plusi vaiksemate annustega. Enamik hipertooniavastasest toimest
saavutatakse ravi esimese nelja nadala jooksul.”

Patsientide eririhmad

Ravimi omaduste kokkuvotte selle 10igu alapealkirju parandati ravimi omaduste kokkuvétte suunise
(2009) kohaselt. Uhtlustati ka 18igud, mis k&sitlevad kasutamist eakatel, intravaskulaarse mahu
vahenemistpatsientidel, neeru- ja maksapuudulikkusega patsientidel ning lastel.
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Manustamisviis

Varem 1digus 4.5 olnud teave kandesartaani/hidroklorotiasiidi manustamise kohta koos toiduga vOoi
ilma paigutati 10iku 4.2.

LOoik 4.3 — Vastunaidustused

e Rasedus ja imetamine

Enamikes ravimi omaduste kokkuvdtetes oli varem esitatud tédielik vastundidustus raseduse ja
imetamise ajal. Inimravimite komitee ravimiohutuse jarelevalve té6riihma aruanne angiotensiini
konverteeriva enstiiimi inhibiitorite ning angiotensiin II retseptori antagonistide (ARB) kasutamise
kohta raseduse 1. trimestril (EMEA/CHMP/PhVWP/474692/2007) naitab siiski, et vastunadidustatus
raseduse 1. trimestril ei ole pdhjendatud; angiotensiin II retseptori inhibiitorite kasutamine
raseduse 1. trimestril ei ole soovitatav. AIIRA-de kasutamine 2. ja 3. trimestril on
vastunaidustatud.

e Muud vastunaidustused

Inimravimite komitee ndustus lisama vastunaidustuse patsientidele, kes on toimeainete voi ravimi
mis tahes abiaine suhtes Ulitundlikud, kellel on raske neeru- ja maksapuudulikkus ja/voi kolestaas,
ravile allumatu hiipokaleemia ja hliperkaltseemia ning podagra.

Loik 4.4 — Hoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Uhtlustati hoiatused, mis kasitlevad neerupuudulikkust, neerusiirdamist, rasedust, neeruarteri
stenoosi, intravaskulaarse mahu vahenemist, anesteesiat ja 10ikusi, maksapuudulikkust, aordi- ja
mitraalklapi stenoosi, primaarset hiiperaldosteronismi, elektroliltide tasakaalu hairet,
metaboolseid ja endokriinseid toimeid, valgustundlikkust, rasedust ning muid nahte.

Loik 4.5 — Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Loik ajakohastati lilkkmesriikide ravimi omaduste kokkuvdtetes oleva teabe alusel. Teiste seas
kasitleti koostoimeid kaaliumi sdastvate diureetikumide vdi teiste ravimitega, mis vdivad
suurendada seerumi kaaliumisisaldust, muid pé6érduvate tippude tahhikardiat tekitavaid ravimeid,
mittesteroidseid poletikuvastaseid ravimeid (NSAID), kolestipooli vdi kolestlramiini,
mittedepolariseerivaid skeletilihaste relaksante, kaltsiumi sisaldavaid toidulisandeid ja D-vitamiini,
beetablokaatoreid ja diasoksiidi, antikolinergilisi aineid, amantadiini, tstotoksilisi ravimeid, alkoholi
tarvitamist, barbituraate, anesteetikume, diabeediravimeid, pressoorseid amiine, jodineeritud
kontrastaineid ning tstklosporiini.

Kliiniliselt oluliste koostoimete lauset parandati Atacandi Uhtlustamise eelmise esildise jargi. Valja
jaeti hidroklorotiasiid, sest Atacand Plus sisaldab hidroklorotiasiidi.

Ldik 4.6 — Rasedus ja imetamine

Esitatud teabele tuginedes kinnitas inimravimite komitee Uhtlustatud teksti angiotensiin II
retseptori inhibiitorite kohta. See on standardhoiatus, mille on kdikide angiotensiin II retseptori
inhibiitorite jaoks valja téétanud inimravimite komitee ravimiohutuse jarelevalve té66riihm:
~Raseduse 1. trimestril ei ole angiotensiin II retseptori inhibiitoritekasutamine soovitatav; 2. ja 3.
trimestril on angiotensiin II retseptori inhibiitorite kasutamine vastundidustatud.”

19



LOoik 4.7 — Toime reaktsioonikiirusele

Kdikides riikides lisati teave toimest autojuhtimise ja masinate késitsemise vdimele. Uhes ravimi
omaduste kokkuvottes oli sOnastus pisut erinev. Inimravimite komitee kinnitas Ghtlustatud teksti,
sest pidas esitatud sdnastust vastuvoetavaks ja vastavuses olevaks teiste angiotensiin II retseptori
inhibiitorite ning hipertensioonivastaste ravimite ravimi omaduste kokkuvotetega.

LOik 4.8 — Korvaltoimed

Annustega kuni 16/12,5 mg kliinilistest uuringutest saadud Uldine Iihike ohutusteave koos ravimi
tarvitamise katkestanute arvuga oli enamikus riikides samasugune. Inimravimite komitee kinnitas
ajakohastatud teabe, mille milgiloa hoidja oli esitanud Ghtlustatud tekstina:
~Kandesartaantsileksetiili/htidroklorotiasiidiga tehtud kontrollitud kliinilistes uuringutes esinenud
kdrvalndhud olid kerged ja moédéduvad. Kérvalndhtude tdttu ravi katkestanute osakaal oli
kandesartaantsileksetiili/hidroklorotiasiidi ja platseeboriihmas sarnane — vastavalt 2,3...3.3% ja
2,7...4,3%.”

Selle 16igu ajakohastamisel ravimi omaduste kokkuvdtte suunise (2009) kohaselt Ghtlustatud
tekstina kaasati kdik ravimi kdrvalndhud, mida loetletakse enamikus riikides.
Kandesartaani/hidroklorotiasiidi perioodilise ohutusaruande hindamise tulemusena lisati ravimi
omaduste kokkuvdtte 18iku 4.8 kdha kui ravimi vdga haruldane kérvalnéht.

Ldik 4.9 — Uleannustamine
LOiku lisati Gileannustamise siimptomid ja ravisoovitused.

LOoik 5.1 — Farmakodinaamilised omadused

Loigu lihendamisel ja Ghtlustamisel voeti arvesse nlldisaegseid teadusandmeid ning seda
Uhtlustati ravimi omaduste kokkuvotte teiste 10ikudega. Konkreetsemalt voeti arvesse uusi kliinilise
efektiivsuse andmeid eakatel hiipertooniahaigetel, hiidroklorotiasiidi farmakodiinaamilisi toimeid ja
kandesartaani/hidroklorotiasiidi kliinilist efektiivsust hlipertensiivsetel patsientidel ning lisati
eakatel patsientidel tehtud uuringu tulemused.

Ravimi omaduste kokkuvotte muud 16igud Ghtlustati vastavalt.
Pakendi infoleht ja margistus

Ravimi omaduste kokkuvdtte muudatusi vOeti arvesse ning pakendi infolehte ja margistusse tehti
asjakohased parandused.

Toetudes mudgiloa hoidja ettepaneku ja vastuste hindamisele ning kiisimust komitees arutades
vOttis inimravimite komitee kasutusele jargmise Uhtlustatud patsienditeabe Atacand Plusi ja
sarnase nimega ravimite jaoks. Tapsemalt Ghtlustati naidustused ja sellega kaasnevad
annusesoovitused, vastunadidustused ning raseduse ja imetamise 1digud.

Ulalmainitu alusel luges inimravimite komitee Atacand Plusi kasulikkuse ja riski suhte soodsaks
ning pidas Uhtlustatud patsienditeabe asjakohaseks.

Ravimi omaduste kokkuvdtte, margistuse ja pakendi infolehe muutmise
alused

Arvestades, et
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e esildise eesmark oli ravimi omaduste kokkuvdtete, margistuse ja pakendi infolehe
Uhtlustamine;

e midlgiloa hoidja esitatud ravimi omaduste kokkuvotet, méargistust ja pakendi infolehte hinnati
esitatud dokumentide ja inimravimite komitees toimunud teadusliku arutelu pdhjal,

soovitas inimravimite komitee muuta Atacand Plusi ja sarnaste nimetuste (vt I lisa) mudgilube,
millele vastav ravimi omaduste kokkuvdte, margistus ja pakendi infoleht on esitatud III lisas.
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