11. melléklet

Az Alkalmazasi eloiras és Betegtajékoztatéo vonatkozo fejezeteinek
modositasa



enalapril, fozinopril, imidapril, lizinopril, moexipril. peripindol, Kinapril, ramipril, spirapril.

trandolapril és zofenopril esetében az érvényben I1évo termékinformacidkat médositani kell

alabbi, k6z6s megegyezéssel kialakitott szé6vegezésnek:

1. Alkalmazasi el6iras
4.1 pont - Terapias javallatok

Minden olyan ACE-gatlé esetében, amely a 4.1 pont szévege szerint alkalmazhaté énmagaban, vagy
mas vérnyomascsokkentdkkel kombinacidban, a kovetkezd kereszthivatkozast kell hozzaadni: ,(lasd
4.3, 4.4, 4.5 és 5.1 pont)”

4.2 pont — Adagolas és alkalmazas

Minden olyan ACE-gatlé esetében, amely a 4.2 pont szdvege szerint alkalmazhaté 6nmagaban, vagy
mas vérnyomascsokkent6kkel kombinacidban, a kovetkezd kereszthivatkozast kell hozzaadni: ,(lasd
4.3, 4.4, 4.5 és 5.1 pont)”

4.3 pont - Ellenjavallatok
A kovetkez6 ellenjavallattal kell kiegésziteni ezt a pontot:

LA [termék neve] egyidejd alkalmazdsa aliszkiren tartalmu készitményekkel ellenjavallt diabetes
mellitusban szenved8 vagy kdrosodott vesem(ikédésli betegeknél (GFR < 60 mi/perc/1,73 m?) (lasd
4.5 és 5.1 pont).”

4.4 pont - Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer kettls blokadja (RAAS)

Bizonyiték van ra, hogy az ACE-gatlék, angiotenzin Il receptor blokkolok vagy az aliszkiren egyidejli
alkalmazéasa fokozza a hipotoénia, hiperkalémia és csékkent vesem(ikédés kockazatat (beleértve az akut
veseelégtelenséget is),ezért a RAAS ACE-gatldk, angiotenzin Il receptor blokkoldk vagy aliszkiren
kombinalt alkalmazasaval térténé kettls blokadja nem javasolt (lasd 4.5 és 5.1 pont).

Ha a kett6s-blokad kezelést abszolut szikségesnek itélik, az csak szakorvos fellgyeletével, a
vesefunkcio, elektrolit szintek és a vérnyomas gyakori és szoros ellenérzése mellett térténhet.

Az ACE-gatlék és angiotenzin Il receptor blokkolok nem alka/mazhatdk egyidejlileg diabeteses

nephropathiaban szenveddé betegeknél.”
4.5 pont - Gyogyszerkodlcsdnhatasok és egyéb interakciok
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A klinikai vizsgalati adatok azt mutattak, hogy a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszernek (RAAS)
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nagyobb gyakorisdggal okoz mellékhatasokat, példaul hipoténiat, hiperkalémiat és beszikiilt
vesemiikodést (beleértve az akut veseelégtelenséget is), mint a csak egyféle RAAS-ra hatd szer

alkalmazasa (lasd 4.3, 4.4 és 5.1 pont).”

5.1 pont - Farmakodinamias tulajdonsagok
A kovetkez0 szdveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“Két nagy, randomizalt, kontrollos vizsgalatban (ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and in
combination with Ramipril Global Endpoint Trial) és VA NEPHRON-D (The Veterans Affairs Nephropathy
in Diabetes)) vizsgaltak az ACE-gatlé és angiotenzin 1l receptor blokkol6 kombinalt alkalmazasat.

Az ONTARGET vizsgalatot olyan betegeken végezték, akiknek a koértdrténetében kardiovaszkularis vagy
cerebrovaszkularis betegség, vagy szervkarosodassal jaré Il tipusi diabetes mellitus szerepelt. A
VA NEPHRON-D vizsgalatot II tipusu diabetesben és diabeteses nephropathiaban szenvedé betegeken
végezték.

Ezek a vizsgalatok nem mutattak ki szignifikansan elényds hatdasokat a rendlis és/vagy
kardiovaszkularis kimenetel és a mortalitds vonatkozasaban, mikézben a monoterapia esetén
megfigyelthez képest nétt a hiperkalémia, akut veseelégtelenség és/vagy hipoténia kockazata. A
hasonlé farmakodinamias tulajdonsagok alapjan ezek az eredmények mas ACE-gatlok és angiotenzin |1
receptor blokkolok esetében is relevansak.

Ezért az ACE-gatlok és angiotenzin 11 receptor blokkolék nem adhaték egyltt diabeteses
nephropathiaban szenvedb betegeknek.

Az ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease Endpoints)
vizsgélat célja az volt, hogy megallapitsak, el6nyés-e a standard ACE-gatlé vagy angiotenzin 11
receptor blokkol6 kezelés kiegészitése aliszkirennel Il tipusd diabetesben és kronikus
vesebetegségben, illetve kardiovaszkularis betegségben vagy mindkettében szenvedb betegeknél. A
vizsgalatot id6 elbtt leallitottak, mert nétt a mellékhatdsok kockazata. A kardiovaszkularis eredetii halal
és a stroke szam szerint gyakoribb volt az aliszkiren csoportban, mint a placebo csoportban, és a
jelentés mellékhatasok illetve sulyos mellékhatasok (hiperkalémia, hipoténia és vesemikédési zavar) is

gyakoribbak voltak az aliszkiren csoportban, mint a placebo csoportban.

11. Betegtajékoztato

A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni a megfeleld pontba:
2. Tudnivaldk az X <szedése><alkalmazasa> el6tt
Ne <szedje><alkalmazza> az X-et<:>

- “ha cukorbetegségben szenved vagy karosodott a vesemiikédése és aliszkiren hatdéanyag tartalmud
vérnyomascsékkenté gyogyszert kap.”

Figyelmeztetések és Ovintézkedések

Az X <szedése><alkalmazasa> el6tt beszéljen <kezelborvosaval> <vagy> <,>

<gyogyszerészével> <vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel.>



. “ha On a kévetkez8, magas vérnyomas kezelésére szolgalé gydgyszerek barmelyikét szedi:
- angiotenzin Il receptor blokkol6é (ARB) (szartanok néven is ismertek — példaul valzartan,
telmizartan, irbezartan), kiilbnésen akkor, ha cukorbetegséggel sszefliggé vesebetegségben
szenved.
- aliszkiren.

Kezelborvosa rendszeresen ellendrizheti az On vesem(ikodését, vérnyomasat és az elektrolit szinteket
(pl. kalium) a vérben.

Lasd még a ,, Ne <szedje><alkalmazza> az X-et” pontban szereplé informacidkat.”

Egyéb gyogyszerek és a(z) X

<Feltétleniil tajékoztassa <kezel6orvosat> vagy <gyogyszerészét> a jelenleg vagy
nemrégiben <szedett><alkalmazott>, valamint <szedni><alkalmazni> tervezett egyéb

gyogyszereirol.>

“Lehet, hogy orvosdnak meg kell valtoztatnia a gyogyszerek adagjat, és/vagy egyéb ovintézkedéseket
tehet:

Ha On angiotenzin Il receptor blokkol6t (ARB) vagy aliszkirent szed (Lasd még a ,,Ne
<szedje><alkalmazza> az X-et” és a ,Figyelmeztetések és Ovintézkedések” pontok alatti

informaciot).”

10



Az angiotenzin Il receptor blokkold azilzartan, eprozartan, irbezartan, lozartan, olmezartan
és telmizartan esetében az érvényben 1évo termékinformacidkat mdodositani  kell

(beilleszteni, helyettesiteni vaqgy tordlni a szoveget, ahol sziukséges). hogy az medfeleljen az

alabbi, k6z6s megegyezéssel Kialakitott szovegezésnek.

I. Alkalmazasi eldiras
4.1 pont - Terapias javallatok

Minden olyan angiotenzin 1l receptor blokkol6 esetében, amely a 4.1 pont szbvege szerint
alkalmazhaté ©6nmagaban, vagy mas vérnyomascsokkentbkkel kombinaciéban, a kovetkezo

kereszthivatkozast kell hozzaadni: ,(lasd 4.3, 4.4, 4.5 és 5.1 pont)”
4.2 pont — Adagolas és alkalmazas

Minden olyan angiotenzin 1l receptor blokkol6 esetében, amely a 4.2 pont szbvege szerint
alkalmazhaté oOnmagéban, vagy mas vérnyomascsokkent6kkel kombinaciéban, a kovetkezd

kereszthivatkozast kell hozzaadni: ,,(lasd 4.3, 4.4, 4.5 és 5.1 pont)”
4.3 pont - Ellenjavallatok
A kovetkezl ellenjavallattal kell kiegésziteni ezt a pontot:

LA [termék neve] egyidejli alkalmazasa aliszkiren tartalmu készitményekkel ellenjavallt diabetes
mellitusban szenvedd vagy kdrosodott vesem(ikédésii betegeknél (GFR < 60 ml/perc/1,73 m?) (lasd
4.5 és 5.1 pont).”

4.4 pont - Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések
A kovetkez0 szbveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer kettls blokadja (RAAS)

Bizonyiték van ra, hogy az ACE-gatlok, angiotenzin II receptor blokkolok vagy aliszkiren egyidejli
alkalmazasa fokozza a hipotonia, hiperkalémia és csékkent vesem(iikédés (beleértve az akut
veseelégtelenség) kockazatat. A RAAS ACE-gatlék, angiotenzin Il receptor blokkolok vagy aliszkiren
kombinalt alkalmazasaval torténd kettls blokadja ezért nem javasolt (lasd 4.5 és 5.1 pont).

Ha a kettés-blokad kezelést abszolut szikségesnek itélik, ez csak szakorvos felligyeletével, a
vesefunkcid, elektrolit szintek és a vérnyomas gyakori és szoros ellenérzése mellett térténhet.

Az ACE-gatlok és angiotenzin II receptor blokkolok nem alkalmazhatok egyidejlileg diabeteses

nephropathiaban szenvedb betegeknél.”
4.5 pont - Gyogyszerkodlcsonhatasok és egyéb interakciok
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A klinikai vizsgalati adatok azt mutattak, hogy a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszernek (RAAS)

e

nagyobb gyakorisdggal okoz mellékhatasokat, példaul hipoténiat, hiperkalémiat vagy beszikiilt
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veseml(ikédést (tobbek ko6zott akut veseelégtelenséget), mint csak egyféle RAAS-ra hat6é szer

alkalmazasa (lasd 4.3, 4.4 és 5.1 pont).”

5.1 pont - Farmakodinamias tulajdonsagok

A kovetkez6 széveget kell beilleszteni ebbe a pontba (azokndl a telmizartan-tartalmui készitményeknél,
amelyeknél az 5.1 pont mar részletesen tartalmaz az ONTARGET vizsgalatra vonatkozé széveget, a

kovetkezdkkel kell kiegésziteni a meglévl szbveget, az eredeti sz6veg megtartasa mellett):

“Két nagy, randomizalt, kontrollos vizsgalatban (ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and in
combination with Ramipril Global Endpoint Trial) és VA NEPHRON-D (The Veterans Affairs Nephropathy
in Diabetes)) vizsgaltak az ACE-gatlo és angiotenzin Il receptor blokkolé kombinalt alkalmazasat.

Az ONTARGET vizsgalatot olyan betegeken végezték, akiknek a kortérténetében kardiovaszkularis vagy
cerebrovaszkularis betegség, vagy szervkarosodassal jaré Il tipusi diabetes mellitus szerepelt. A
VA NEPHRON-D vizsgalatot II tipusu diabetesben és diabeteses nephropathiaban szenvedé betegeken
végezték.

Ezek a vizsgalatok nem mutattak ki szignifikdnsan el6nyés hatasokat a rendlis és/vagy
kardiovaszkularis kimenetel és a mortalitds vonatkozasaban, mikézben a monoterapia esetén
megfigyelthez képest nétt a hiperkalémia, akut veseelégtelenség és/vagy hipotonia kockazata.

A hasonl6 farmakodinamias tulajdonsagok alapjan ezek az eredmények mas ACE-gatlék és angiotenzin
11 receptor blokkol6k esetében is relevansak.

Ezért az ACE-gatlok és angiotenzin 11 receptor blokkolék nem adhaték egyltt diabeteses
nephropathiaban szenvedb betegeknek.

Az ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease Endpoints)
vizsgalat célja az volt, hogy megallapitsék, el6nyds-e a standard ACE-gatlé vagy angiotenzin Il
receptor blokkol6 kezelés kiegészitése aliszkirennel |1l tipusG diabetesben és krénikus
vesebetegségben, illetve kardiovaszkularis betegségben vagy mindkettében szenvedl betegeknél. A
vizsgalatot idé elétt leallitottak, mert nétt a mellékhatasok kockazata. A kardiovaszkularis eredeti halal
és a stroke szam szerint gyakoribb volt az aliszkiren csoportban, mint a placebo csoportban, és a
jelentés mellékhatasok illetve sulyos mellékhatasok (hiperkalémia, hipotonia és vesemiikédési zavar) is

gyakoribbak voltak az aliszkiren csoportban, mint a placebo csoportban.”

11. Betegtajékoztato

A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni a megfeleld pontba:

2. Tudnivaldk az X <szedése><alkalmazasa> el6tt
Ne <szedje><alkalmazza> az X-et<:>

- “ha cukorbetegségben szenved vagy karosodott a vesemiikédése és aliszkiren hatéanyag tartalmu
vérnyomascsokkentd gydgyszert kap.”

Figyelmeztetések és Ovintézkedések
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Az X <szedése><alkalmazasa> el6tt beszéljen <kezel6orvosaval> <vagy> <,>

<gyogyszerészével> <vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel.>

. “ha On a kévetkez8, magas vérnyomas kezelésére szolgalé gydgyszerek barmelyikét szedi:
- ACE-gatlék (példaul enalapril, lizinopril, ramipril), killénésen akkor, ha cukorbetegséggel
0sszefliggl vesebetegségben szenved.

- aliszkiren.

KezelBorvosa rendszeresen ellenérizheti az On vesem(ikédését, vérnyomdsat és az elektrolit szinteket
(pl. kalium) a vérben.

Lasd még a ,Ne <szedje><alkalmazza> az X-et” pontban szerepl6 informaciékat.”

Egyéb gyogyszerek és a(z) X

<Feltétleniil tajékoztassa <kezel6orvosat> vagy <gyogyszerészét> a jelenleg vagy
nemrégiben <szedett><alkalmazott>, valamint <szedni><alkalmazni> tervezett egyéb
gyogyszereirol.>

“Lehet, hogy orvosanak meg kell valtoztatnia a gyogyszerek adagjat, és/vagy egyéb ovintézkedéseket
tehet:

Ha On ACE-gatl6t vagy aliszkirent szed (Lasd még a ,,Ne <szedje><alkalmazza> az X-et” és a

»~Figyelmeztetések és ovintézkedések” pontok alatti informéciot).”
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Kandezartant tartalmazé készitmények esetében az érvényben lévo termék informaciokat
modositani kell (beilleszteni, helyettesiteni vaqgy torélni a széveget, ahol szikséges), hogy

az medfeleljen az alabbi, k6z6s megegyezéssel kialakitott szovegezésnek.

1. Alkalmazasi el6iras
4.1 pont - Terapias javallatok

Minden olyan kandezartan-tartalmd készitmény esetében, amely a 4.1 pont szdvege szerint
alkalmazhaté Onmagéban, vagy mas vérnyomascsokkent6kkel kombinaciéban, a kovetkezd
kereszthivatkozast kell hozzaadni: ,,(lasd 4.3, 4.4, 4.5 és 5.1 pont)”

Ezenkivil, a meglévl szivelégtelenség indikacidt a kévetkezOk szerint kell mddositani:

~Szivelégtelenségben szenvedd vagy karosodott balkamrai szisztolés funkcioju (bal kamrai ejekcids
frakcio < 40%) felné6tt betegek kezelése, ha az ACE-gatlot nem toleraljak, vagy az ACE-gatlo kezelés
kiegészitéseként az optimalis kezelés ellenére szimptémas szivelégtelenségben szenvedS olyan
betegeknél, akik a mineralokortikoid receptor antagonista kezelést nem toleraljak (lasd 4.2, 4.4, 4.5 és

5.1 pont)”
4.2 pont — Adagolas és alkalmazas

A kovetkezd kereszthivatkozast kell hozzaadni az ,Adagoléds hiperténidban” részhez: ,(lasd 4.3, 4.4,
4.5 és 5.1 pont)”

A kovetkez0 szbveget kell hozzadadni az ,Adagolas szivelégtelenségben” részhez:

LA [készitmény neve] alkalmazhatdé mas, szivelégtelenség kezelésére szolgal6 terapiaval, beleértve az
ACE-gatldkat, béta-blokkoldkat, diuretikumokat és digitaliszt vagy ezen készitmények kombinacioéit. A
[készitmény neve] adhatdé egyiltt ACE-gatloval az optimalis kezelés ellenére szimptoémas
szivelégtelenségben szenvedd olyan betegeknél, akik a mineralokortikoid receptor antagonista kezelést
nem toleraljak. Az ACE-gatld, kalium-spoérold diuretikum és a [készitmény neve] kombinaciéja nem
javasolt, és a kombinacié alkalmazasat csak a potencialis elénydk és kockazatok gondos mérlegelését

kévetben lehet megfontolni (lasd 4.4, 4.8 és 5.1 pont)”
4.3 pont - Ellenjavallatok
A kovetkez0 ellenjavallattal kell kiegésziteni ezt a pontot:

LA [termék neve] egyidejli alkalmazasa aliszkiren tartalmu készitményekkel ellenjavallt diabetes
mellitusban szenvedd vagy kdrosodott vesem(ikédésii betegeknél (GFR < 60 mli/perc/1,73 m?) (lasd
4.5 és 5.1 pont).”

4.4 pont - Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések
A kovetkez0 széveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer kettls blokadja (RAAS)
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Bizonyiték van ra, hogy az ACE-gatlok, angiotenzin II receptor blokkolok vagy aliszkiren egyidejli
alkalmazasa fokozza a hipoténia, hiperkalémia és csékkent vesemlik6dés (beleértve az akut
veseelégtelenség) kockazatat. A RAAS ACE-gatlék, angiotenzin Il receptor blokkolok vagy aliszkiren
kombinalt alkalmazasaval térténd kettls blokadja ezért nem javasolt (lasd 4.5 és 5.1 pont).

Ha a kettés-blokad kezelést abszolut szikségesnek itélik, ez csak szakorvos fellgyeletével, a
vesefunkcid, elektrolit szintek és a vérnyomads gyakori és szoros ellenérzése mellett térténhet.

Az ACE-gatlok és angiotenzin II receptor blokkolok nem alkalmazhatok egyidejlileg diabeteses

nephropathiaban szenved6 betegeknél”
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni a “Szivelégtelenség” részbe:
“Egyidejii ACE-gatlo kezelés szivelégtelenségben

A mellékhatasok, kilondsen a hipoténia, hiperkalémia vagy beszikiilt vesemiikédés (tobbek kozott
akut veseelégtelenség) kockazata néhet, ha a [készitmény neve]-t ACE-gatléval kombinaciéban
alkalmazzak. ACE-gatld, mineralokortikoid receptor antagonista és kandezartdan harmas
kombinaciéjanak alkalmazasa szintén nem javasolt. Ezek a kombinaciék csak szakorvos felligyeletével,

a vesefunkcid, elektrolit szintek és a vérnyomas gyakori és szoros ellenérzése mellett alkalmazhatdk.

Az ACE-gatlok és angiotenzin II receptor blokkolok nem alkalmazhatok egyidejlileg diabeteses

nephropathiaban szenved6 betegeknél”
4.5 pont - Gyogyszerkodlcsonhatasok és egyéb interakciok
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A klinikai vizsgalati adatok azt mutattak, hogy a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszernek (RAAS)
nagyobb gyakorisdggal okoz mellékhatasokat, példaul hipoténiat, hiperkalémiat vagy beszikiilt
vesemliikodést (tébbek koézott akut veseelégtelenséget), mint csak egyféle RAAS-ra hato szer

alkalmazasa (lasd 4.3, 4.4 és 5.1 pont).”

5.1 pont - Farmakodinamias tulajdonsagok
A kovetkez0 szbveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“Két nagy, randomizalt, kontrollos vizsgalatban (ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and in
combination with Ramipril Global Endpoint Trial) és VA NEPHRON-D (The Veterans Affairs Nephropathy
in Diabetes)) vizsgaltak az ACE-gatlo és angiotenzin Il receptor blokkolé kombinalt alkalmazasat.

Az ONTARGET vizsgalatot olyan betegeken végezték, akiknek a kortérténetében kardiovaszkularis vagy
cerebrovaszkularis betegség, vagy szervkarosodassal jaré Il tipust diabetes mellitus szerepelt. A
VA NEPHRON-D vizsgéalatot II tipusu diabetesben és diabeteses nephropathidaban szenvedd betegeken
végezték.

Ezek a vizsgalatok nem mutattak ki szignifikansan elényds hatdasokat a rendlis és/vagy
kardiovaszkularis kimenetel és a mortalitAs vonatkozasaban, mikézben a monoterapia esetén

megfigyelthez képest nétt a hiperkalémia, akut veseelégtelenség és/vagy hipotonia kockazata.
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A hasonl6 farmakodinamias tulajdonsagok alapjan ezek az eredmények mas ACE-gatlok és angiotenzin
11 receptor blokkol6k esetében is relevansak.

Ezért az ACE-gatlék és angiotenzin |1l receptor blokkoldk nem adhaték egyiltt diabeteses
nephropathiaban szenvedé betegeknek.

Az ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease Endpoints)
vizsgalat célja az volt, hogy megallapitsak, elényds-e a standard ACE-gatlé vagy angiotenzin Il
receptor blokkol6 kezelés kiegészitése aliszkirennel Il tipusid diabetesben és kronikus
vesebetegségben, illetve kardiovaszkularis betegségben vagy mindkettében szenveds betegeknél. A
vizsgalatot id6 elbtt leallitottak, mert nétt a mellékhatasok kockazata. A kardiovaszkularis eredetii halal
és a stroke szam szerint gyakoribb volt az aliszkiren csoportban, mint a placebo csoportban, és a
jelentés mellékhatasok illetve sulyos mellékhatasok (hiperkalémia, hipoténia és vesemikédési zavar) is

gyakoribbak voltak az aliszkiren csoportban, mint a placebo csoportban.”

I1. Betegtajékoztato
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni a megfelelé pontba:
1. Milyen tipusu gyogyszer az X és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

"Az X alkalmazhaté szivelégtelenségben szenvedb, csOkkent szivizom funkcidju felnbtt betegek
kezelésére, ha angiotenzin-konvertalé enzim (ACE) gatlék nem alkalmazhatok, vagy az ACE-gatlok
kiegészitéseként, ha a tlinetek a kezelés ellenére fennallnak, és mineralokortikoid receptor antagonista
(MRA) szerek nem adhatok. (Az ACE-gatlok és az MRA-k a szivelégtelenség kezelésére hasznéalhat6

gyogyszerek).”
2. Tudnivaldk az X <szedése><alkalmazasa> elott
Ne <szedje><alkalmazza> az X-et<:>

- "ha cukorbetegségben szenved vagy karosodott a vesem(ikédése és aliszkiren hatéanyag tartalmu
vérnyomascsokkentd gydgyszert kap.”

Figyelmeztetések és Ovintézkedések

Az X <szedése><alkalmazasa> el6tt beszéljen <kezel6orvosaval> <vagy> <,>

<gyogyszerészével> <vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel.>

. “ha On a kévetkez8, magas vérnyomas kezelésére szolgalé gydgyszerek barmelyikét szedi:
- ACE-gatlék (példaul enalapril, lizinopril, ramipril), killénésen akkor, ha cukorbetegséggel
Osszefiiggb vesebetegségben szenved.

- aliszkiren.

. ha On az ACE-gatlot olyan gyégyszerrel szedi egyiitt, amelyik a mineralokortikoid receptor
antagonistak (MRA) kozé tartozik. Ezek a gyogyszerek a szivelégtelenség kezelésére szolgalnak
(lasd “Egyéb gyogyszerek és a(z) X”).”

Kezelborvosa rendszeresen ellendrizheti az On vesem(ikodését, vérnyomasat és az elektrolit szinteket
(pl. kalium) a vérben.

asd még a ,Ne <szedje><alkalmazza> az X-et” pontban szerepl6 informdciékat.
Lasd g a ,Ne <szedje><alkal > az X-et” tb 16 inf kat.”
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Egyéb gyogyszerek és a(z) X

<Feltétleniil tajékoztassa <kezel6orvosat> vagy <gyogyszerészét> a jelenleg vagy
nemrégiben <szedett><alkalmazott>, valamint <szedni><alkalmazni> tervezett egyéb
gyogyszereirol.>

“Lehet, hogy orvosanak meg kell valtoztatnia a gyégyszerek adagjat, és/vagy egyéb 6vintézkedéseket

tehet:

- Ha On ACE-gatl6t vagy aliszkirent szed (Lasd még a ,,Ne <szedje><alkalmazza> az X-et” és a
»~Figyelmeztetések és 6vintézkedések” pontok alatti informaciot).”

- Ha Ont egy idében ACE-gatléval és bizonyos mas, szivelégtelenség kezelésére szolgalé szerrel,
ugynevezett mineralokortikoid receptor antagonistaval (MRA) kezelik (példaul spironolakton,

eplerenon)”
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Valzartant tartalmazoé készitmények esetében az érvényben lévo termékinformaciokat
modositani kell (beilleszteni, helyettesiteni vaqgy torélni a széveget, ahol szikséges), hogy

az medfeleljen az alabbi, k6z6s megegyezéssel kialakitott szovegezésnek.

1. Alkalmazasi el6iras
4.1 pont - Terapias javallatok

Minden olyan valzartan-tartalmd készitmény esetében, amelynél a 4.1 pont szdvege szerint
alkalmazhaté Onmagéban, vagy mas vérnyomascsokkent6kkel kombinaciéban, a kovetkezd
kereszthivatkozast kell hozzaadni: ,,(lasd 4.3, 4.4, 4.5 és 5.1 pont)”

Ezenkivll, a szivelégtelenség kezelésére engedélyezett készitmények esetében a megléve

szivelégtelenség indikaciét a kovetkezdk szerint kell mddositani:
»Szivelégtelenség

Szimptémas szivelégtelenségben szenvedd felnétt betegek kezelése, ha az ACE-gatlot nem toleraljak,
vagy a béta-blokkoléra intolerans betegek ACE-gatlé kezelésének kiegészitésére, ha mineralokortikoid

receptor antagonista nem alkalmazhaté (lasd 4.2, 4.4, 4.5 és 5.1 pont)”
4.2 pont — Adagolas és alkalmazas

Minden olyan valzartan-tartalmd készitmény esetében, amelynél a 4.2 pont szdvege szerint
alkalmazhat6 6nmagaban, vagy mas vérnyomascsokkentOkkel kombinaciéban, a kovetkezd

kereszthivatkozast kell hozzaadni: ,,(lasd 4.3, 4.4, 4.5 és 5.1 pont)”

Ezenkivll, a szivelégtelenség kezelésére engedélyezett készitmények esetében a kodvetkezd szoveget

kell hozzaadni az ,,Szivelégtelenség” részhez:

»A valzartan alkalmazhatdé mas, szivelégtelenség kezelésére szolgald terapiaval. Azonban nem javasolt
az ACE-gatld, valzartan és béta-blokkolé vagy kalium megtakaritd diuretikum harmas kombinacidja
(lasd 4.4 és 5.1 pont). A szivelégtelenségben szenvedd betegek ellenbrzésénél mindig ellenérizni kell a

vesefunkciot is.”
4.3 pont - Ellenjavallatok
A kovetkez6 ellenjavallattal kell kiegésziteni ezt a pontot:

+A [termék neve] egyidejli alkalmazasa aliszkiren tartalmu készitményekkel ellenjavallt diabetes
mellitusban szenveds vagy karosodott vesem(ikédésii betegeknél (GFR < 60 mi/perc/1,73 m?) (lasd
4.5 és 5.1 pont).”

4.4 pont - Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer kettls blokadja (RAAS)
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Bizonyiték van ra, hogy az ACE-gatlok, angiotenzin II receptor blokkolok vagy aliszkiren egyidejli
alkalmazasa fokozza a hipoténia, hiperkalémia és csékkent vesemlik6dés (beleértve az akut
veseelégtelenség) kockazatat. A RAAS ACE-gatlék, angiotenzin Il receptor blokkolok vagy aliszkiren
kombinalt alkalmazasaval térténd kettls blokadja ezért nem javasolt (lasd 4.5 és 5.1 pont).

Ha a kettés-blokad kezelést abszolut szikségesnek itélik, ez csak szakorvos fellgyeletével, a
vesefunkcid, elektrolit szintek és a vérnyomas gyakori és szoros ellenérzése mellett térténhet.

Az ACE-gatlok és angiotenzin II receptor blokkolok nem alkalmazhatok egyidejlileg diabeteses

nephropathiaban szenved6 betegeknél”

Ezenkivil, a szivelégtelenség kezelésére engedélyezett készitmények esetében a kovetkez6 szbveget

kell beilleszteni a “Szivelégtelenség” részbe:

“Szivelégtelenség

A mellékhatasok, kilénosen a hipoténia, hiperkalémia és csGkkent vesemiik6dés (beleértve az akut
veseelégtelenséget is) kockazata néhet, ha a [készitmény neve]-t ACE-gatléval kombinacidban
alkalmazzak. Szivelégtelenségben szenvedl betegeknél az ACE-gatlo, béta-blokkold és [készitmény
neve] harmas kombinaci6 nem hozott klinikai hasznot (lasd 5.1 pont). Ez a kombinacié nyilvanvaléan
fokozza a mellékhatasok kockazatat, és ezért nem javasolt. Az ACE-gatlé, mineralokortikoid receptor
antagonista és valzartan harmas kombinacié szintén nem javasolt. Ezek a kombinaciék csak szakorvos
felugyeletével, a vesefunkcid, elektrolit szintek és a vérnyomas gyakori és szoros ellenérzése mellett

alkalmazhatok.

Ovatossdg sziikséges a szivelégtelenségben szenvedd betegeknél a kezelés elkezdésekor. A
szivelégtelenségben szenvedb betegek ellenérzésénél mindig ellendrizni kell a vesefunkciét is (lasd 4.2

pont).

A [készitmény neve] alkalmazasa szivelégtelenségben szenved6 betegeknél gyakran okoz némi
vérnyomascsokkenést, de a kezelés ledllitasa a tartdés szimptdmas hipotdnia miatt altaldban nem

szlkséges, feltéve, hogy az adagolasi javaslatokat betartjak (lasd 4.2 pont).

Azoknal a betegeknél, akiknek a vesefunkci6ja a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer aktivitasatol
figghet (példaul a sulyos pangdsos szivelégtelenségben szenvedd betegeknél), az ACE-gatld kezelés
oliguriaval és/vagy progressziv azotémiaval, valamint ritkan akut veseelégtelenséggel és/vagy halallal
volt Osszefliggésbe hozhat6. Mivel a valzartan egy angiotenzin Il receptor blokkold, nem zarhaté ki,

hogy a [készitmény neve] alkalmazasa kapcsolatban allhat a vesefunkcié romlasaval.

Az ACE-gatlok és angiotenzin II receptor blokkoldk nem alkalmazhatdk egyidejlileg diabeteses

nephropathiaban szenved6 betegeknél.”
4.5 pont - Gyogyszerkodlcsdonhatasok és egyéb interakciok
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A klinikai vizsgalati adatok azt mutattak, hogy a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszernek (RAAS)

Iy
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nagyobb gyakorisaggal okoz mellékhatasokat, példaul hipoténiat, hiperkalémiat vagy beszikiilt
vesemliikodést (tébbek koézott akut veseelégtelenséget), mint csak egyféle RAAS-ra hato szer

alkalmazasa (lasd 4.3, 4.4 és 5.1 pont).”

5.1 pont - Farmakodinamias tulajdonsagok
A kovetkez0 széveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“Két nagy, randomizalt, kontrollos vizsgalatban (ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and in
combination with Ramipril Global Endpoint Trial) és VA NEPHRON-D (The Veterans Affairs Nephropathy
in Diabetes)) vizsgaltak az ACE-gatld és angiotenzin Il receptor blokkol6 kombinalt alkalmazasat.

Az ONTARGET vizsgalatot olyan betegeken végezték, akiknek a koértdrténetében kardiovaszkularis vagy
cerebrovaszkularis betegség, vagy szervkarosodassal jaré Il tipusl diabetes mellitus szerepelt. A
VA NEPHRON-D vizsgalatot II tipusu diabetesben és diabeteses nephropathiaban szenvedé betegeken
végezték.

Ezek a vizsgalatok nem mutattak ki szignifikansan elényds hatdasokat a rendlis és/vagy
kardiovaszkularis kimenetel és a mortalitAs vonatkozasaban, mikézben a monoterapia esetén
medgfigyelthez képest nétt a hiperkalémia, akut veseelégtelenség és/vagy hipotdnia kockazata.

A hasonl6 farmakodinamias tulajdonsagok alapjan ezek az eredmények mas ACE-gatlok és angiotenzin
Il receptor blokkolok esetében is relevansak.

Ezért az ACE-gatlok és angiotenzin 11 receptor blokkolék nem adhatdék egyltt diabeteses
nephropathiaban szenvedb betegeknek.

Az ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease Endpoints)
vizsgélat célja az volt, hogy megallapitsak, el6nyés-e a standard ACE-gatlé vagy angiotenzin II
receptor blokkol6 kezelés kiegészitése aliszkirennel Il tipusd diabetesben és kronikus
vesebetegségben, illetve kardiovaszkularis betegségben vagy mindkettében szenved6 betegeknél. A
vizsgalatot id6 elbtt leallitottak, mert nétt a mellékhatasok kockazata. A kardiovaszkularis eredetii halal
és a stroke szam szerint gyakoribb volt az aliszkiren csoportban, mint a placebo csoportban, és a
jelentés mellékhatasok illetve sulyos mellékhatasok (hiperkalémia, hipoténia és vesemikédési zavar) is

gyakoribbak voltak az aliszkiren csoportban, mint a placebo csoportban.”

11. Betegtajékoztato
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni a megfelelé pontba szlikség szerint:
1. Milyen tipusu gyoégyszer az X és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

“Az X alkalmazhatd tuneteket okoz6 szivelégtelenség kezelésére. Az X akkor alkalmazhatd, ha az
ugynevezett angiotenzin-konvertalé enzim (ACE) gatlé szerek (a szivelégtelenség kezelésére szolgalo
szerek) nem alkalmazhatodk, vagy az ACE-gatlé kiegészitéseként, ha a szivelégtelenség kezelésére mas

szer nem adhat6.”
2. Tudnivaldok az X <szedése><alkalmazasa> elott

Ne <szedje><alkalmazza> az X-et<:>

20



“ha cukorbetegségben szenved vagy karosodott a vesemiikbdése és aliszkiren hatdéanyag tartalmu
vérnyomascsGkkents gyogyszert kap.”

Figyelmeztetések és dvintézkedések

Az X <szedése><alkalmazasa> el6tt beszéljen <kezelborvosaval> <vagy> <,>

<gyogyszerészével> <vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel.>

. “ha On a kévetkez8, magas vérnyomas kezelésére szolgalé gydgyszerek barmelyikét szedi:
- ACE-gatlok (példaul enalapril, lizinopril, ramipril), kilénésen akkor, ha cukorbetegséggel
Osszefliggl vesebetegségben szenved.
- aliszkiren.

o ha Ont egyid6ben ACE-gatléval és bizonyos mas, szivelégtelenség kezelésére szolgald szerrel,
ugynevezett mineralokortikoid receptor antagonistaval (MRA) (példaul spironolakton, eplerenon)
vagy béta —blokkoléval (pl. metoprolol) kezelik.

KezelBorvosa rendszeresen ellendrizheti az On vesem(ikédését, vérnyomdsat és az elektrolit szinteket
(pl. kalium) a vérben.

Lasd még a ,Ne <szedje><alkalmazza> az X-et” pontban szerepl6 informaciokat.”

Egyéb gyogyszerek és a(z) X

<Feltétleniil tajékoztassa <kezel6orvosat> vagy <gyogyszerészét> a jelenleg vagy
nemrégiben <szedett><alkalmazott>, valamint <szedni><alkalmazni> tervezett egyéb
gyogyszereirol.>

“Lehet, hogy orvosanak meg kell valtoztatnia a gyégyszerek adagjat, és/vagy egyéb ovintézkedéseket
tehet:

Ha On ACE-gatlot vagy aliszkirent szed (Lasd még a ,,Ne <szedje><alkalmazza> az X-et” és a

~Figyelmeztetések és évintézkedések” pontok alatti informaciot).
Ha Ont egyid6ben ACE-gatloval és bizonyos mas, szivelégtelenség kezelésére szolgalé szerrel,

ugynevezett mineralokortikoid receptor antagonistaval (MRA) (példaul spironolakton, eplerenon) vagy

béta —blokkoléval (pl. metoprolol) kezelik.”
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Aliszkirent tartalmazé készitmények esetében az érvényben lévo termékinformaciokat
modositani kell (beilleszteni, helyettesiteni vaqgy torélni a széveget, ahol szikséges), hogy

az medfeleljen az alabbi, k6z8s megeqgyezéssel kialakitott szé6vegezésnek.
I. Alkalmazasi elGiras

4.3 pont - Ellenjavallatok

A kovetkezo ellenjavallattal kell kiegésziteni ezt a pontot:

~A [készitmény neve] egyidejli alkalmazasa ACE-gatloval vagy angiotenzin Il receptor blokkol6val
ellenjavallt diabetes mellitusban szenvedé vagy karosodott vesemiik6désl betegeknél (GFR < 60
ml/perc/1,73 m?) (lasd 4.4, 4.5 és 5.1 pont).”

4.4 pont - Kilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések
A kovetkez0 szbveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer kettls blokadja (RAAS)

A hipoténia, syncope, stroke, hiperkalémia és csékkent veseml(ikédés (beleértve az akut
veseelégtelenség) elbfordulasat jelentették az ezekre hajlamos egyéneknél, kiilébnésen, ha az erre a
rendszerre hatdé gyoégyszereket kombinaltak (lasd 5.1 pont). A RAAS aliszkiren és ACE-gatlé vagy
angiotenzin II receptor blokkolé kombinalt alkalmazasaval térténé kettds blokadja ezért nem javasolt.
Ha a kettés-blokad kezelést abszolut szikségesnek itélik, ez csak szakorvos fellgyeletével, a

vesefunkcio, elektrolit szintek és a vérnyomas gyakori és szoros ellenérzése mellett térténhet.”
4.5 pont - Gyogyszerkodlcsonhatasok és egyéb interakciok
A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni ebbe a pontba:

“A klinikai vizsgalati adatok azt mutattak, hogy a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszernek (RAAS)
ACE-gatlék, angiotenzin II receptor blokkolok vagy aliszkiren kombindacidjaval térténd kettls blokadja
nagyobb gyakorisaggal okoz mellékhatasokat, példaul hipoténiat, stroke-ot, hiperkalémiat vagy
beszlikiilt vesem(ikbdést (tobbek kbzbtt akut veseelégtelenséget), mint csak egyféle RAAS-ra hato szer
alkalmazasa (lasd 4.3, 4.4 és 5.1 pont).”

11. Betegtajékoztato

A kovetkez6 szoveget kell beilleszteni a megfeleld pontba:

2. Tudnivaldk az X <szedése><alkalmazasa> el6tt
Ne <szedje><alkalmazza> az X-et<:>

. "ha On cukorbetegségben szenved vagy kdrosodott a vesemliikédése és a kévetkezb, magas
vérnyomas kezelésére szolgalé gyogyszerek barmelyikét szedi:
- ACE-gatlok (példaul enalapril, lizinopril, ramipril,),
vagy
- angiotenzin Il receptor blokkolé (példaul valzartan, telmizartan, irbezartan)”

22



Figyelmeztetések és Ovintézkedések

Az X <szedése><alkalmazasa> el6tt beszéljen <kezel6orvosaval> <vagy> <,>

<gyogyszerészével> <vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel.>

. “ha On a kévetkez8, magas vérnyomas kezelésére szolgalé gydgyszerek barmelyikét szedi:
- ACE-gatlok (példaul enalapril, lizinopril, ramipril),
vagy

- angiotenzin Il receptor blokkol6é (példaul valzartan, telmizartan, irbezartan).

KezelBorvosa rendszeresen ellenbrizheti az On vesem(ikédését, vérnyomdasat és az elektrolit szinteket
(pl. kalium) a vérben.

Lasd még a ,Ne <szedje><alkalmazza> az X-et” pontban szerepl6 informacidkat.”
Egyéb gyogyszerek és a(z) X
Ha On angiotenzin 11 receptor blokkol6t (ARB) vagy ACE-géatlét szed (Lasd még a ,,Ne

<szedje><alkalmazza> az X-et” és a ,Figyelmeztetések és dvintézkedések” pontok alatti

informaciot).”
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