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Kérdések és valaszok
a 2,5/12,5 mg, 5/12,5 mg, illetve 5/25 mg ramiprilt és hidroklér-tiazidot tartalmazo
Tritazide tablettdkra vonatkozé beterjesztéssel kapcsolatban

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMEA) elvégezte a Tritazide feliilvizsgalatat. Az Ugyndkség
emberi felhasznalasra szant gyogyszerekkel foglalkozo bizottsaga (CHMP) arra a kovetkeztetésre
jutott, hogy az Eur6pai Unioban (EU) és az Europai Gazdasagi Térségben (EGT) a Tritazide felirasara
vonatkozé informacié harmonizalasa sziikséges.

A feliilvizsgalatot egy, a 30. cikk szerinti beterjesztés értelmében végezték el'.

Milyen tipusu gyégyszer a Tritazide?

A Tritazide két hatdéanyagot: ramiprilt és hidroklor-tiazidot tartalmaz. A ramipril egy angiotenzin-
konvertal6 enzimet (ACE) gatlo szer. Az ACE-gatlok csokkentik az angiotenzin-1I — egy erds
vasoconstrictor (a vérereket sziikitd anyag) — termelddését. Amikor az angiotenzin-II termelddése
csokken, a vérerek elernyednek és kitagulnak. Ez lehet6vé teszi, hogy a sziv konnyebben pumpalja a
vért, és a véraramlas nd, mivel a sziv tobb vért pumpal a nagyobb erekbe és azokon keresztiil. A
hidroklor-tiazid (HCT) egy vizhajto szer. Hatasat tigy fejti ki, hogy noveli a kivalasztott vizelet
mennyiségét, csokkenti a vérben talalhaté folyadék mennyiségét és csokkenti a vérnyomast. A
Tritazide-ot a magas vérnyomas kezelésére alkalmazzak, és olyan betegek szamara javallt, akiknek
vérnyomasat az dnmagaban adott ramipril vagy az d6nmagaban adott hidroklor-tiazid nem szabalyozza
megfelelden.

A Tritazide-ot az EU-ban 1993-ban engedélyezték, eldszor Németorszagban, majd a kovetkezo
orszagokban: Ausztria, Belgium, Bulgaria, Ciprus, a Cseh Koztarsasag, Dania, Esztorszég,
Finnorszag, Franciaorszag, Németorszag, Gorogorszag, Magyarorszag, frorszag, Olaszorszag,
Luxemburg, Hollandia, Lengyelorszag, Portugalia, Romania, Szlovakia, Szlovénia és Svédorszag.

A Tritazide az EU-ban és az EGT-ben mas kereskedelmi néven is elérheto lehet: Tritace Plus, Triatec
Plus, Triatec Comp, Tritace Comp, Tritace Comb, Triatec Composto, Triatec Composto Forte,
Cardace Comp, Cardace Plus, Cotriatec, Delix Plus, Ramilich Comp, Tritace HCT, Triatec HCT,
Ramipril e Idrocloritiazide, Ramicor D, és Triatec Comp Mite, Hypren Plus, Hypren Plus Forte,
Vesdil Plus, Ramipril HCT Zentiva, Unipril Diur, Idroquark. A Tritazide-ot forgalmazo vallalat a
Sanofi-Aventis.

Mieért végezték el a Tritazide felllvizsgalatat?

A Tritazide-ot az Europai Unidban (EU) nemzeti eljarasokon keresztiil engedélyezték. Ennek

eredményeként a tagallamok ko6zott kiillonbségek mutatkoznak a gyogyszer alkalmazhatosagat illetden,
ami az alkalmazasi eldirasokban (SPC), a cimkeszdvegekben ¢€s a betegtajékoztatokban megfigyelhetd
kiilonbségekben lathatoé azokban az orszagokban, ahol a készitményt forgalmazzak. A Tritazide-rol az

! A médositott 2001/83/EK iranyelv 30. cikke, a tagallamok altal elfogadott eltér6 hatirozatokon alapuld
beterjesztés.
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emberi felhasznalasra szant gydgyszerek kdlesonos elismerési és decentralizalt eljarasaival foglalkozé
koordinacios csoport (CMD(h)) azt allapitotta meg, hogy harmonizalast igényel.

Az Europai Bizottsag 2008. januar 18-an az emberi felhasznalasra szant gyogyszerek bizottsagahoz
(CHMP) utalta az tigyet, hogy az EU-ban és az EGT-ben elvégezzék a Tritazide forgalomba hozatali
engedélyeinek harmonizalasat.

Milyen kovetkeztetésekre jutott a CHMP?

A CHMP, a benyujtott adatok és a bizottsagban folytatott tudomanyos vitak figyelembevételével azt a
véleményt fogalmazta meg, hogy az alkalmazasi eldirasokat, a cimkeszovegeket és a
betegtajékoztatokat EU-szerte harmonizalni kell.

A harmonizalt teriiletek a kovetkezok:
4.1 Terapias javallatok

A CHMP az orszagok kozott kdvetkezetlenségeket allapitott meg a javallat megfogalmazasédban,
amelyben tobbek kozott az ,,esszencialis magas vérnyomas”, ,,artérids magas vérnyomas” €s
»esszencialis artérias magas vérnyomas” kifejezéseket alkalmaztak. A CHMP kiemelte, hogy a
javallatnak a magas vérnyomasnak kell lennie, a szer egyes alkotoelemeivel végzett monoterapia
sikertelensége esetén alkalmazott kiegészitett terapiaként.
A 2,5 mg ramipril/12,5 mg HCT kombinacié a vérnyomas nagyobb mértékii csdkkenéséhez vezetett,
mint az dsszetevokkel kiilon-kiilon végzett kezelés, az 5 mg/25 mg kombinacioé pedig jobb terapias
hatast eredményezett, mint a ramipril adagjanak 10 mg-ra emelése.
Figyelembe véve, hogy a ramipril/HCT biztonsagossaga, hatdsossaga és klinikai mellékhatasai
tekintetében a kiilon-kiilon adott HCT-re és ramiprilre nem reagald betegeknél nem allapithatd meg
komoly aggaly, a CHMP a javallatokra nézve az alabbi két, harmonizalt megfogalmazast fogadta el:
o Magas vérnyomas kezelése
o Ez a rogzitett dozisu kombinacio olyan betegeknél javallt, akiknél a vérnyomas kontrollja
onmagaban adott ramipril vagy 6nmagaban adott hidroklor-tiazid mellett nem megfelelo.

4.2.  Adagolés és alkalmazas

A CHMP megvitatta azokat a teriileteket, amelyeken az adagolasi javaslatok tekintetében eltéréseket
azonositottak. Az ajanlott kezd6 adag a legtobb esetben ugyanaz volt, &m ezt kdvetden az adag
beallitasaban kiilonbségek mutatkoztak (az adag emelésének gyakorisaga és a legnagyobb napi adag
terén egyarant). A CHMP azt is megallapitotta, hogy a kombinéacid adagjat beallito 1épésekre
vonatkozodan csak korlatozott szamu vizsgalati adat allt rendelkezésre. A CHMP az alabbi harmonizalt
szoveget fogadta el:

Az adagot a beteg egyeéni jellemzoi (lasd a 4.4. pontot) és a vérnyomas kontrollja alapjan kell
személyre szabni. A ramipril és a hidroklor-tiazid rogzitett kombinaciojanak alkalmazasa altalaban az
utan ajanlott, hogy az egyik dsszetevd adagjanak beallitasat mar elvégezték.

A Tritazide és a kapcsolodo nevii szerek alkalmazasat a rendelkezésre allo legkisebb adaggal kell
kezdeni. Ha sziikséges, az adag fokozatosan novelhetd a kivant vérnyomaseérték eléréséig, a
legnagyobb megengedett napi adag 10 mg ramipril és 25 mg hidroklor-tiazid.

4.3. Ellenjavallatok

Az ellenjavallatok tulnyomo része a Tritazide egyik dsszetevdjére, a ramipril alkalmazasara
vonatkozik. Ezek kiegésziilnek a HCT-re vonatkozdé ellenjavallatokkal. A CHMP megallapitotta, hogy
a helyi alkalmazasi el6irasokban szerepld ellenjavallatok (mint példaul az akut magas vérnyomas vagy
primer aldosteronizmus*) valojaban nem javallott alkalmazasok.

A CHMP az alabbi harmonizalt szoveget fogadta el:

. Tulérzékenység a hatoanyaggal, barmely segedanyaggal vagy barmely mas ACE- (angiotenzin-
konvertalo enzim) gatloval szemben (lasd a 6.1. pontot).
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o Angioédéma* a korelézményben (Orokletes, idiopatias, illetve korabban az ACE-gatlok vagy
AIIRA-k (angiotenzin-1l-receptor antagonistak) alkalmazdsa miatt kialakult angioodéma).

o Extracorporalis kezelések, amelyek kovetkeztében a ver negativ toltésii feliiletekkel érintkezik

(lasd a 4.5. pontot).

Jelentds kétoldali veseartéria-sziikiilet vagy veseartéria-sziikiilet az egyetlen mitkodo vesében.

A terhesség 2. és 3. harmada (lasd a 4.4. és 4.6. pontot).

Szoptatas (lasd a 4.6. pontot).

A vesefunkcio sulyos elégtelensége — nem dializalt betegeknél a kreatinin-clearance nem éri el a

30 ml/perc értéket.

o Klinikai szempontbol jelentds elektrolit-haztartasi zavar, amely a TRITAZIDE-dal végzett
kezelést kévetioen sulyosbodhat (lasd a 4.4. pontot).

o Sulyos majfunkcio-elégtelenség, hepaticus encephalopathia.

4.4,  Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazéssal kapcsolatos dvintézkedések

A CHMP ezt a részt a primer hiperaldoszteronizmusra* vonatkozo figyelmeztetéssel egészitette ki,
ezeért az alabbi harmonizalt szoveget fogadta el: 4 ramipril és hidroklor-tiazid kombindcioja nem
tartozik a valaszthato kezelések kozé hiperaldoszteronizmus* esetén. Amennyiben a ramipril és a
hidroklor-tiazid kombinaciojat primer hiperaldoszteronizmusban szenvedo betegeknél alkalmazzdik,
szorosan ellendrizni kell a plazma kaliumszintjét.

A CHMP 1j figyelmeztetéseket is beillesztett az alabbiak tekintetében: terhesség, miitéti beavatkozas,
elektrolit-haztartasi zavarok és kohogeés.

45.  Gyogyszerkolcsonhatasok

A CHMP jovahagyta azon készitmények jelenlegi listajat, amelyek a Tritazide-dal kélcsonhatasba
1épnek vagy 1éphetnek, és kiegészitd szoveget illesztett be a litiumintoxikacié kihangsulyozasara.

4.6.  Terhesség és szoptatas

A CHMP csak a terhesség masodik és harmadik harmadara vonatkozoan javasolt ellenjavallatot. Ez
Osszhangban all a CHMP, ACE-gatlok terhesség soran végzett alkalmazasaval foglalkozo,
farmakovigilanciai munkacsoportjanak ajanlasaval.

Az Eurdpai Bizottsag 2009. marcius 6-an adott ki hatarozatot.

El6ado: Dr. Ian Hudson (Egyesiilt Kiralysag)

Tarsel6ado: Prof. Borvendég Janos (Magyarorszag)

A Dbeterjesztés kezdetének datuma: | 2008. januar 24.

A vallalat valaszainak datuma: 2008. aprilis 28., 2008. oktober 24.

A vélemény datuma: 2008. december 18.
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