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1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg tabletes.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katra tablete satur 150 mg irbesartana (irbesartan) un 12,5 mg hidrohlortiazida (hydrochlorothiazide).

Paligviela:
Katra tablete satur 26,65 mg laktozes (laktozes monohidrata veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Tabletes.
Dzeltensarta, abpusgji izliekta, ovalas formas tablete ar sirdsveida iespiedumu @%usé un
numuru 2775 otra puse. /n\'

4. KLINISKA INFORMACIJA . é\'
J \
4.1 Terapeitiskas indikacijas Q

Esencialas hipertensijas arstéSana.
St fiks€tas devas zalu kombinacija indic€ta pieaugusajigin pacientiem, kam asinsspiedienu nevar
pietickami kontrolgt ar irbesartana vai hidrohlortia%monoterapiju (skatit apak$punktu 5.1).

4.2 Devas un lietoSanas veids Q

L » 4 Y o .
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS &&0 vienu reizi diena &Sanas laika vai neatkarigi no
&dienreizeém. @.

Var ieteikt atseviskas zalu sa%dalas (t.1., irbesartana un hidrotiazida) devas titréSanu.

. Irbesartan rothiazide BMS 150 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu
nevar pietd ontrolet ar hidrohlortiazida vai 150 mg irbesartana monoterapiju;

. Irbesartan Hygdfochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu
nevar pietickami kontrolet ar 300 mg irbesartana vai Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS 150 mg/12,5 mg;

. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu
nevar pietiekami kontrol&t ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg.

Kad kliniski nepiecie“a\) apsvert tiesu terapijas mainu no monoterapijas uz fiksétu kombinaciju:
ma

Lielakas par 300 mg irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas reizi diena nav ieteicams lietot.
Ja nepiecieSams, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot kopa ar citu antihipertensivu lidzekli
(skatit apak$punktu 4.5).

Pavajinata nieru darbiba: hidrohlortiazida sastavdalas dé| Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
neiesaka lietot pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc&jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min).
Sai pacientu grupai priek$roka dodama cilpas diurétiskiem lidzekliem nevis tiazidiem. Pacientiem ar
pavajinatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago (skatit
apakspunktu 4.3 un 4.4).




Pavajinata aknu darbiba: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav indic&ts pacientiem ar smagiem
aknu darbibas traucgjumiem. Pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu tiazidi jalieto piesardzigi.
Pacientiem ar viegli vai vid&ji smagu pavajinatu aknu darbibu Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
deva nav japielago (skatit apaksSpunktu 4.3).

Gados vecakiem pacientiem: gados vecakiem pacientiem Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS deva
nav japielago.

Pediatriskie pacienti: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav ieteicams lietoSanai bérniem un
pusaudziem, jo nav pietiekamas informacijas par drosibu un efektivitati.

4.3 Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret aktivam vielam, kadu no preparata sastavdalam (skatit apakspunktu 6.1)
vai citiem sulfonamidu atvasinajumiem (hidrohlortiazids ir sulfonamida atvasinajums).

. Otrais un tresais griitniecibas trimestris (skatit apak$punktu 4.4 un 4.6).

. Smaga nieru mazspéja (kreatinina klirenss < 30 ml/min).

. Refraktara hipokaliemija, hiperkalci€mija. 6

. Smagi aknu darbibas traucgjumi, aknu ciroze un holestaze. @,
_ RN

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana @

Hipotensija - Pacienti ar Skidruma deficttu: Irbesartan Hydrochloso \186 BMS lietoSana retos
gadTjumos izraisija simptomatisku hipotensiju pacientiem ar hig u bez citiem hipotensijas riska
faktoriem. Simptomatiska hipotensija var rasties pacientiem ma un/vai natrija deficitu, ko
izraisTjusi intensiva diurétisko lidzeklu terapija, samazinat sfuZflemsana ar uzturu, caureja vai
vemsana. Sie stavokli jakorigé pirms Irbesartan Hydro l&thiazide BMS terapijas sakSanas.

Nieru art@rijas stenoze - Renovaskulara hipertensii@nagas hipotensijas un nieru mazspgjas risks
palielinas, ja pacientus ar abpusgju nieru aﬁérij@ zi vai vienas funkciongjosas nieres arterijas
stenozi arst€ ar angiotensinu konvert&josa enzimdinhibitoriem vai angiotensina II receptoru
antagonistiem. Kaut gan par to nav Zil’%Ot i€tpjot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, tomér
iespgjama lidziga ietekme. \

Pavajinata nieru darbiba un nie glantéciia: lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
pacientiem ar pavajinatu nieryedarbibu, ieteicams periodiski kontrol&t kalija, kreatinina un urinskabes

koncentraciju seruma. Nay, zes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem,
kam nesen parstadita esartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot pacientiem ar
smagiem nieru dar c€jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min) (skattt apakSpunktu 4.3).

Pacientiem ar pa¥ajind nieru darbibu var rasties tiazidu grupas diurétiku izraisita azot€mija.
Pacientiem ar pavajigfatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago.
Tom@r pacientiem ar vieglas Iidz vid€ji smagas pakapes nieru darbibas trauc&jumiem (kreatinina
kltrenss > 30 ml/min, bet < 60 ml/min) §T fiks€tas devas kombinacija jalieto piesardzigi.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu vai progresg€josu aknu slimibu tiazidi
jalieto piesardzigi, jo nelielas Skidruma un elektrolttu Iidzsvara novirzes var izraisit aknu komu. Nav
kliniskas pieredzes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem ar pavajinatu aknu
darbibu.

Aortala un mitrala varstula stenoze, obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija: tapat ka citi
vazodilatatori, arT §is preparats uzmanigi jalieto pacientiem, kam ir aortala vai mitrala varstula stenoze
vai obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija.

Primars aldosteronisms: pacientiem ar primaru aldosteronismu parasti nebts atbildes reakcijas pret
antihipertensiviem lidzekliem, kas darbojas, nomacot renina-angiotensina sistému, tadel Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietoSana nav ieteicama.




Ietekme uz vielmainu un endokrino sist€mu: tiazida terapija var ietekmét glikozes toleranci.
Pacientiem ar cukura diab&tu var biit nepieciesams pielagot insulna vai peroralo hipoglikémisko
lidzeklu devas. Tiazidu terapijas laika var manifesteties latents cukura diabgts.

Tiazidu grupas diur€tiku terapija izraisija holesterina un trigliceridu Iimena paaugstinasanos; tacu
12,5 mg devai, ko satur Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, novérota minimala ietekme vai tas
nebija vispar.

Atseviskiem pacientiem, kas sanem tiazidu terapiju, var rasties hiperurik€mija vai akiita podagra.

Elektrolitu lidzsvara trauc€jumi: tapat ka visiem pacientiem, kas sanem diurétisku terapiju, ik pec
noteikta laika javeic regulara seruma elektrolitu Itmena parbaude.

Tiazidi, arT hidrohlortiazids, var izraisit Skidruma vai elektrolitu [idzsvara traucgjumus (hipokali€miju,
hiponatriémiju un hipohlorémisku alkalozi). Skidruma vai elektrolitu lidzsvara traucgjumu
bridindjuma pazimes ir sausa mute, slapes, nespeks, letargija, miegainiba, nemiers, sapes vai krampji
muskulos, muskulu vajums, hipotensija, oligtirija, tahikardija un kunga-zarnu trakta traucgjumi,
piemé&ram, slikta diiSa vai vemS$ana.

Lai gan terapijas laika ar tiazidu grupas diurétiskiem Iidzekliem var attistities hipokali€mija, vienlaikus
terapija ar irbesartanu var mazinat diur€tiku raditu hipokalieémiju. Tas risks ir lielaks pacientiem ar
aknu cirozi, pastiprinatu diurézi, pacientiem, kas perorali nepietiekami lieto elektr s, un pacientiem
ar vienlaikus kortikosteroidu vai AKTH terapiju. No otras puses, Irbesartan orothiazide BMS
sastavdalas irbesartana d€] var rasties hiperkaliémija, Tpasi nieru darbibas jt, u un/vai sirds
mazspé€jas un cukura diab&ta gadijuma. Pacientiem ar risku ieteicams re 1fkontrolet kalija ltmeni

seruma. Kalijsaudzgjosas diuretikas, kalija Iidzekli vai kaliju saturosi 1zstaj€ji vienlaikus ar
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS jalieto piesardzigi (skatit apa u 4.5).
Nav noverots, ka irbesartans mazinatu vai noverstu diurétiku iz{ai iponatriemiju. Hlorida deficits

parasti ir vieglas pakapes un tam nav nepiecieSama arstéSana,

Tiazidi var mazinat kalcija izdaliSanos ar urinu un izraisit j it§josu un vieglu kalcija limena
paaugstinasanos seruma bez zinamiem kalcija metaboli m&caucéjumiem. Nozimiga hiperkalcieémija
var liecinat par sl€ptu hiperparatireozi. Pirms epitéli'ly&lenﬁu funkcionalo testu veikSanas tiazidu
lietoSana japartrauc. Q

Pieradits, ka tiazidi pastiprina magnija izdaﬁéa@ rmu, kas var izraistt hipomagni€miju.

Litijs: nav ieteicams lietot litiju kombi‘né ij@#d) Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS (skatit
apakSpunktu 4.5). \

Antidopinga tests: hidrohlortiazid@k ir $o zalu sastava, var radit pozitivu antidopinga testa
analitisko rezultatu. 6

Vispargji traucgjumi: &% m, kam asinsvadu tonuss un nieru darbiba ir galvenokart atkarigi no
renina-angiotenst -%‘ rona sistémas aktivitates (piemeéram, pacientiem ar smagu sastréguma sirds
mazspeju vai ni amdtslimibu, tostarp nieru arterijas stenozi), arst€Sana ar angiotensmu
konvertgjosa enzt hibitoriem vai angiotensina II receptoru antagonistiem, kas ietekme So sisteému,
var izraistt akiitu hipotensiju, azote€miju, oligiiriju, vai retos gadijumos - akiitu nieru mazspg&ju. Tapat
ka lietojot citus antihipertensivos lidzeklus, parmeriga asinsspiediena pazeminaSanas pacientiem ar
iSemisku kardiomiopatiju vai iseémisku kardiovaskularu slimibu var izraisit miokarda infarktu vai
insultu.

Paaugstinatas jutibas reakcijas pret hidrohlortiazidu pacientiem var rasties neatkarigi no ta, vai
anamnézg ir alergija vai bronhiala astma, bet vairak iesp&jamas tiem, kam ir $ada anamnéze.

Lietojot tiazidu diurétikas, nove€rota sist€miskas sarkanas vilkédes aktivizéSanas vai paasinajums.

Ir zinots par fotosensitivitates reakcijam saistiba ar tiazidu diurétikam (skatit apakSpunktu 4.8). Ja
terapijas laika paradas fotosensitivitates reakcijas, terapiju ieteicams patraukt. Ja arstesanu ar diurétiku
ir nepiecieSams atsakt, ieteicams aizsargat saulei vai maksligiem UV stariem paklautas kermena dalas.

Griitnieciba: griitniecibas laika nav ieteicams sakt angiotensina-II receptoru antagonistu (AIIRA)
lietosanu. Pacientém, kas plano griitniecibu, 11dz§ingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu
antihipertensivu terapiju ar visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien
turpmaka AIIRA lietoSana netiek uzskatita par biitisku. Tiklidz ir diagnosticéta griitnieciba, AIIRA



lietoSana nekave€joties japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija (skatit apaksSpunktu 4.3
un 4.6).

Laktoze: §is mediciniskais produkts satur laktozi. Sis zales nevajadzétu lietot pacientiem ar retu
iedzimtu galaktozes nepanesibu, ar Lapp laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Citi antihipertensivie lidzekli: vienlaikus lietoti citi antihipertensivie Iidzekli var pastiprinat Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS antihipertensivo darbibu. Irbesartans un hidrohlortiazids (Iidz 300 mg
irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas) ir drosi lietots kopa ar citiem antihipertensiviem lidzekliem,
arT kalcija kanalu blokatoriem un b&ta adrenoblokatoriem. Ieprieksgja arstésana ar lielam diurgtisko
lidzeklu devam var izraisit $kidruma deficitu un radit hipotensijas risku, sakot arst€sanu ar irbesartanu
ar vai bez tiazida grupas diurétikam, ja vien $kidruma deficits nav ieprieks korigéts (skatit
apak$punktu 4.4).

Litijs: lietojot vienlaikus litiju un angiotensinu konvertgjosa enzima inhibitorus, zinots par
atgriezenisku litija koncentracijas palielinasanos seruma un toksicitati. Lidziga ied@ubiba, lietojot
irbesartanu, Iidz §im nov&rota loti reti. Papildus tam, tiazidi mazina litija nie u, tadel
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vargtu palielinat litija toksicitates ri ar to litija un
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kombinaciju nav ieteicams lietot ( %paképunktu 4.4). Ja
sada kombinacija ir nepiecie$ama, ieteicams rupigi kontrolét litija Itmi i@mmé.

L g
Zales, kas ietekmeg kalija Itmeni: hidrohlortiazida kaliju izvad; i € mazinas, pateicoties
irbesartana kalijsaudz&josai darbibai. Tomér gaidams, ka So hi rtiazida ietekmi uz kalija Itmeni
seruma pastiprinas citas zales, kas izraisa kalija zudumu u 1€miju (piemeram, citas
kalijurétiskas diuretikas, caurejas lidzekli, amfotericins k&enoksolons, G penicilina natrija sals). No

otras puses, nemot véra pieredzi par citu renTna-angi@%Tna sist€ému ietekméjosu zalu lietoSanu,
vienlaikus lietoSana ar kaliju aizturoSiem diurgtiskicmylidzekliem, kalija ltidzekliem, kaliju saturoSiem
sals aizstaj&jiem vai citam zaleém, kas var palielj ija [imeni seruma (piemé&ram, heparina natrija
sali), var paaugstinat kalija Iimeni seruma. Riska\grupas pacientiem nepiecieSams atbilsto$i monitor&t
kalija [imeni seruma (skatit apaképunk;ru {

Zales, ko ietekmé kalija I[imena pﬁm@ seruma: lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kopa
ar zalém, ko ietekmg kalija Hmepg& ainas seruma (pieméram, sirds glikozidiem, antiaritmiskiem
lidzekliem), ieteicams periodjski kontrol&t kalija limeni seruma.

Nesteroidie Dretiekaisu@&ekli: ja angiotensina II antagonistus lieto vienlaikus ar nesteroidajiem

pretickaisuma lidzgKl ostarp, selektiviem COX-2 inhibitoriem, acetilsalicilskabi (> 3 g/diena) un
neselektiviem ), Sdr mazinaties antihipertensiva iedarbiba.
Lidzigi ka tas ir ar inhibitoriem, arT angiotensina Il antagonistu lietoSana vienlaikus ar NSPL var

sekmét nieru mazspgjas risku, tostarp varbiit€ju akiitu nieru mazspéju un kalija [imena seruma
paaugstinasanos, seviski pacientiem ar jau ieprieks pavajinatu nieru darbibu. Sadu kombinaciju jalieto
piesardzigi, seviski vecaka gadagajuma pacientiem. Janodro$ina adekvata hidratacija un jadoma par
nieru funkcijas kontroli, terapiju uzsakot un tas laika.

Papildus informacija par irbesartana mijiedarbibu: kliniskos petijumos irbesartana farmakoking&tiku
neietekm@eja hidrohlortiazids. Irbesartanu galvenokart metabolizé CYP2C9 un mazaka méra
glikuronizesanas cela. Nenovéroja nozimigu farmakoking&tisku vai farmakodinamisku mijiedarbibu, ja
irbesartanu lietoja vienlaikus ar varfarimu, kuru metabolizé CYP2C9. CYP2C9 induktoru, pieméram
rifampicina, ietekme uz irbesartana farmakoking&tiku nav pétita. Digoksina farmakoking&tika
nemainijas, ja to vienlaikus lietoja ar irbesartanu.

Papildus informacija par hidrohlortiazida mijiedarbibu: lietojot vienlaikus, ar tiazidu grupas
diurétikam var mijiedarboties turpmak noraditas zales:

Alkohols: var pastiprinaties ortostatiska hipotensija.



Pretdiabéta lidzekli (peroralie lidzek]i un insulins): var but japielago pretdiab&ta lidzeklu devas (skatit
apakSpunktu 4.4).

Kolestiramins un kolestipola sveki: hidrohlortiazida uzsiikSanas var tikt kavéta anjonu apmainas sveku
klatbiitné.

Kortikosteroidi, AKTH: var pastiprinaties elektrolitu deficits, Tpasi hipokaliemija.

Sirds glikozidi: tiazidu izraisita hipokali€mija vai hipomagni€mija veicina sirds glikozidu izraisttas
sirds aritmijas (skatit apaksSpunktu 4.4).

Nesteroidie pretiekaisuma [idzek]i: nesteroido pretiekaisuma Iidzeklu lietosana daziem pacientiem var
mazinat tiazidu grupas diurétiku diur€tisko, natrijurétisko un antihipertensivo iedarbibu.

Asinsspiedienu paaugstinosi amini (pieméram, noradrenalins): asinsspiedienu paaugstino$u aminu
ietekme var mazinaties, tacu ne tik liela mera, lai izslégtu to lietoSanu.

Nedepolarizéjosi skeleta muskulu relaksanti (pieméram, tubokurarins): hidrgh @s var pastiprinat
nedepolarizgjosu skeleta muskulattiras relaksantu darbibu. K

Zales pret podagru: var biit japielago pretpodagras zalu devas, jo hldl‘& 1azids var paaugstinat
urinskabes ltmeni seruma. Var biit nepiecieSama probenecida vaies azona devas palielinasana.
Vienlaikus lietosana ar tiazidu grupas diurétikam var pahehn 1natas jutibas reakcijas biezumu
pret alopurinolu.

nepiecieSams ordinét kalcija preparatus vai kalciju s josas zales (pieméram, D vitamina terapiju),

Kalcija sali: tiazidu grupas diurétikas var palielinat kal 1Ja em seruma, mazinot ta izdaliSanos. Ja
jakontrolg kalcija Iimenis seruma un atbilstosi japi Ealcija deva.

Citas mijiedarbibas: tiazidi var pastiprina katoru un diazoksida hiperglikémisko iedarbibu.
Antiholinergiskie Iidzekli (pieméram, atr % beperideéns) var palielinat tiazidu grupas diurétiku
biologisko pieejamibu, pazeminot kun zarnu trakta motilitati un kunga iztuk§oSanas atrumu.
Tiazidi var palielinat amantadina i @blakusparadlbu risku. Tiazidi var mazinat citotoksisko
lidzek]u (pieméram, ciklofosfama totreksata) izdaliSanos caur nier€m un pastiprinat to nomacoso

ietekmi uz kaulu smadzenémg

4.6 Griutnieciba y@m
Griitnieciba: w

AIIRA nav v€lams lietot grutniecibas pirmaja trimestri (skatit apakSpunktu 4.4). AIIRA lietoSana ir
kontrindic€ta otraja un tresaja grutniecibas trimestr (skatit apakSpunktu 4.3 un 4.4).

Nav parliecino$u epidemiologisku pieradijumu par angiotensina konvertgjosa enzima (AKE)
inhibitoru lietoSanas teratogg€niskuma risku griitniecibas pirmaja trimestr1, tomér nedaudz paaugstinatu
risku nevar izsl€gt. Lai gan par angiotensina II receptoru antagonistu (AIIRA) teratogéniskuma risku
nav pieejami kontroléti epidemiologiski dati, Sai zalu grupai varétu but [idzigs risks. Pacientém, kas
plano gritniecibu, [idzSingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu antihipertensivu terapiju ar
visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien turpmaka AIIRA lietoSana
netiek uzskatita par butisku. Tiklidz ir diagnosticéta griitnieciba, AIIRA lietoSana nekavgjoties
japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija.

Ir zinams, ka arstéSana ar AIIRA otra un tresa gritniecibas trimestra laika izraisa fetotoksiskumu
(pavajinatas nieru funkcijas, oligohidramniju, galvaskausa parkauloSanas kavésanu) un neonatalu
toksiskumu (nieru mazspgju, hipotensiju, hiperkalieémiju) (skatit apakspunktu 5.3).




Ja, sakot ar otro griitniecibas trimestri, paciente lietojusi AIIRA, ieteicams veikt augla nieru funkciju
un galvaskausa ultraskanas izmekl&jumus.

Zidaini, kuru mates ir lietojusas AIIRA, riipigi jauzrauga hipotensijas riska de| (skatit apakSpunktu 4.3
un 4.4).

Tiazidi §k&rso placentaro barjeru un noklist nabassaites asinis. Tie var izraisit samazinatu placentas
apasinosanu, elektrolitu [idzsvara trauc€jumus auglim un, iesp&jams, citas reakcijas, kas radas
pieaugusajiem. P&c tiazidu terapijas matei zinots par jaundzimus$a trombocitop&nijas vai augla vai
jaundzimusa dzeltes gadijumiem. Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, to
neiesaka lietot pirma griitniecibas trimestra laika. Japariet uz piemérotu alternativu arst€Sanu pirms
planotas gritniecibas.

ZidiSana:

Ta ka informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanu zidiSanas laika nav pieejama,
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosana $aja laika nav ieteicama. Pacientem ir jaording
alternativa terapija ar labaku visparatzitu droSuma raksturojumu zidiSanas laika, Tpasi, barojot ar kruti
jaundzimuso vai priekslaicigi dzimusu zidaini.

4.7 Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanis @

Nav veikti p&ttjumi, lai noveértétu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidz%&un apkalpot mehanismus.
Pamatojoties uz farmakodinamiskajam 1pasibam, Irbesartan Hydso iazide BMS nav raksturiga

ietekme uz So spgju. Vadot transportlidzekli vai apkalpojot m S, janem vera, ka dazkart
hipertensijas arst€Sanas laika var rasties reibonis vai nogurun@

4.8 Nevéelamas blakusparadibas : &
Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacija: @,
s€tas spontanos zinojumos un placebo

1. tabula uzskaititas noverotas blakusparﬁdibas@
kontrol&tos petijumos, kuros 898 pacienti arhipestensiju sanéma dazadas devas (robezas no
37,5 mg/6,25 mg 1idz 300 mg/25 mg i{be a/hidrohlortiazida).

Talak ming&to blakusparadibu sasto @s biezuma noteikSanai izmantotas $adas definicijas:

loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100al1 1/10); retak (> 1/1000 Iidz < 1/100); reti (> 1/10 000 lidz
< 1/1000); loti reti (< 1/10 00@y. Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
sakartotas to nopietnibas s, ajuma seciba.
»\
1. tabula: Blakus placebo kontrol€tos pétljumos un spontanajos zinojumos*
Izmekléjumi: Biezi: urinvielas slapekla pieaugums asinis, kreatinina
un kreatintna kinazes palielinaSanas asinis

Retak: samazinas kalija un natrija [imenis seruma
Sirds funkcijas traucejumi: Retak: sinkope, hipotensija, tahikardija, tiska
Nervu sistémas traucéjumi.: Biezi: reibonis

Retak: ortostatiskais reibonis

Nav zinami: galvassapes
Ausu un labirinta bojajumi Nav zinami: tinnits
Elposanas sistémas traucéjumi, — Nav zinami: klepus
krusu kurvja un videnes
slimibas:
Kunga-zarnu trakta traucéjumi: — Biezi: slikta duisa/vemsana

Retak: caureja

Nav zinami: dispepsija, disgeizija
Nieru un urinizvades sistemas Biezi uringSanas traucgjumi



traucejumi: Nav zinami: nieru funkciju pasliktinaSanas, ieskaitot izol&tus
nieru funkciju traucgjumu gadijumus riska
pacientiem (skatit apakSpunktu 4.4)

Skeleta-muskuju un saistaudu Retak: pietiikusas ekstremitates

sistémas bojajumi Nav zinami: artralgija, mialgija

Vielmainas un uztures Nav zinami: Hiperkaliemija

traucejumi:

Asinsvadu sistémas traucejumi:  Retak: Pietvikums

Vispareéji traucejumi un Biezi: Nespeks

reakcijas ievadiSanas vieta:

Imiinas sistémas traucéjumi: Nav zinami: paaugstinatas jutibas reakciju gadijumi ka
angioneirotiska tiska, izsitumi, natrene

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: hepatits, patologiska aknu darbiba

sistemas traucejumi.

Reproduktivas sistemas Retak: seksuala disfunkcija, libido izmainas

traucejumi un krits slimibas:

zinami”.

*Biezums nev€lamam blakusparadibam, kas atklatas p&c spontanajiem zinojumie%)raksﬁts ka ,,nav

Papildus informacija par atseviskam zalu sastavdalam: papildus nevélam@sparﬁdibﬁm, kas

uzskaititas iepriek§ kombin&tam preparatam, Irbesartan Hydrochlorothi
blakusparadibas, kas ieprieks noverotas atseviski kadai no aktivaja

MS iesp&jamas ar1
. 2.un 3. tabula izklasta

blakusparadibas, kas zinotas par atseviskiem Irbesartan Hydros}& zide BMS komponentiem.

2. tabula: Blakusparadibas, par kuram zinots, lietojot irbesafta

onoterapija.

Vispareji traucéjumi un
reakcijas ievadisanas vietd:

Retak:

saped Kfafls

\

3. tabula: Blakusparadibas (nenemot veéra sais
hidrohlortiazidu monoterapija.

@edlcmlsko produktu), par kuram zinots, lietojot

Izmeklejumi:

Afz}

Nav 2{@

elektrolitu lidzsvara trauc€jumi (ieskaitot
hipokali€miju un hiponatriemiju, skatit
apakspunktu 4.4), hiperurikémija, glikozirija,
hiperglik€mija, holesterna un trigliceridu
pieaugums

Sirds funkcijas traucéjumi:

Nav zinami:

sirds aritmijas

Asins un limfatiskas sz@" Nav zinami:

traucejumi:

aplastiska anémija, kaulu smadzenu nomakums,
neitropénija/agranulocitoze, hemolitiska
anémija, leikopénija, trombocitop&nija

Nervu sistemas traVumz. Nav zinami: vertigo, parestézija, neskaidra sajiita galva,
nemiers

Acu bojajumi: Nav zinami: parejosa neskaidra redze, ksantopsija

Elposanas sistémas traucéjumi,  Nav zinami: respiratorais distress (ieskaitot pneimonttu un

krasu kurvja un videnes plausu tusku)

slimibas:

Kunga-zarnu trakta traucéjumi: ~ Nav zinami: pankreatits, anoreksija, caureja, aizciet§jums,
kunga kairindjums, sialadenits, apetites zudums

Nieru un urinizvades sistemas Nav zinami: intersticials nefrits, nieru disfunkcija

traucejumi:

Adas un zemadas audu Nav zinami: anafilaktiskas reakcijas, toksiska epidermala

bojajumi: nekrolize, nekrotiz&josais angits (vaskulits, adas
vaskulits), sarkanai vilkédei lidzigas reakcijas uz
adas, sarkanas vilkédes adas formas
paasinajums, fotosensitivitates reakcijas,
izsitumi, natrene

Skeleta-muskuju un saistaudu Nav zinami: vajums, muskulu spazmas




sistemas bojajumi:

Asinsvadu sistemas traucéjumi:  Nav zinami: posturala hipotensija

Visparéji traucéjumi un Nav zinami: Drudzis

reakcijas ievadisanas vietd:

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: dzelte (intrahepatiska holestatiska dzelte)
sistemas trauceéjumi.

Psihiskie traucéjumi: Nav zinami: depresija, miega traucgjumi

Devas atkarigie hidrohlortiazida blakusefekti (1pasi elektrolitu Iidzsvara traucg€jumi) var pieaugt,
palielinot hidrohlortiazida devu.

4.9 Pardozésana

Nav pieejama specifiska informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pardozgsanas arsteésanu.
Pacients riipigi jauzrauga, arsté3anai jabiit simptomatiskai un uzturo3ai. ArstéSanas metodes atkarigas
no laika kops zalu lietoSanas un simptomu smaguma pakapes. Ieteicamie pasakumi ir vemsanas
izraisiSana un/vai kunga skaloSana. Pardoz&Sanas arsté$anai noderiga var bat aktivéta ogle. Biezi
jakontrolg elektrolitu un kreatintna koncentracija seruma. Ja rodas hipotensija, p c@ janovieto gulus
stavokli, atri nodro$inot salu un Skidruma aizstajterapiju. @»

Raksturigakas irbesartana pardozesanas izpausmes ir hipotensija un t @ var rasties arl
bradikardija. K

Hidrohlortiazida pardoz&sana saistita ar elektrolitu zudumu (h \emlju hipohlorémiju un
hiponatriemiju) un dehidrataciju, ko izraisa parmeriga diuré kas pardoze$anas pazimes un
simptomi ir slikta diiSa un miegainiba. Hipokali€mija var ﬁ, muskulu spazmas un/vai pastiprinat
sirds aritmijas, ko izraisa vienlaikus sirds glikozidu V&SG isku antiaritmisko Iidzeklu lietoSana.

Irbesartanu nevar izvadit no organisma ar hemodi@ palidzibu. Nav noskaidrots, cik liela mera ar
hemodializi tiek izvadits hidrohlortiazids.

D

5 FARMAKOLOGISKAS IP
5.1 Farmakodinamiskas ipaﬁi&s

Farmakoterapeitiska gmp@%ﬁenﬁna II antagonisti, kombinacijas
ATK kods: CO9DAO}.

Irbesartan Hydréchlorgthiazide BMS ir angiotensina II receptoru antagonista irbesartana un tiazidu
grupas diurétikas higfohlortiazida kombin&ts preparats. So sastavdalu kombinacijai piemit papildinosa
antihipertensiva darbiba, kas mazina asinsspiedienu lielaka mé&ra neka katra aktiva viela atseviski.

Irbesartans ir specigs, perorali aktivs, selektivs angiotensina II receptoru (AT1 apakstipa) antagonists.
Domajams, ka tas bloke visas AT1 receptoru medi€tas angiotensina Il ietekmes, neatkarigi no
angiotensina II avota vai sintézes veida. Selektivs antagonisms pret angiotensina I (AT1) receptoriem
paaugstina renina un angiotensina II Itmeni plazma un mazina aldosterona koncentraciju plazma.
Irbesartans monoterapija, lictojot ieteiktas devas pacientiem bez elektrolitu lidzsvara traucgjumu riska,
butiski neietekmé kalija [imeni seruma (skatit apakSpunktu 4.4 un 4.5). Irbesartans neinhibe AKE
(kininazi II)-enzimu, kas sintezé angiotensinu II, ka arT sadala bradikininu par neaktiviem
metabolitiem. Lai darbotos, irbesartanam nav nepiecieSama metaboliska aktivacija.

Hidrohlortiazids ir tiazidu grupas diurétisks lidzeklis. Tiazidu antihipertensivas darbibas mehanisms
pilniba nav zinams. Tiazidi ietekmg elektrolitu atpakaluzsiik§anas mehanismus nieru kanalinos, tiesi
palielinot natrija un hloridu izdaliSanos aptuveni vienada daudzuma. Hidrohlortiazida diuretiskas
darbibas ietekm& mazinas plazmas tilpums, palielinas plazmas renina aktivitate, palielinas aldosterona
sekrécija, kas izraisa palielinatu kalija un bikarbonatu izdaliSanos urina un kalija koncentracijas



mazinasanos seruma. Jadoma, ka renina-angiotensina-aldosterona sist€émas blokades dg] lietoSana kopa
ar irbesartanu novers So diurgtiku izraisito kalija zudumu. Lietojot hidrohlortiazidu, diuréze tiek
izraisita 2 stundu laika, maksimalais darbibas efekts rodas pec apmeram 4 stundam un darbiba ilgst
aptuveni 6-12 stundas.

Hidrohlortiazida un irbesartana kombinacija, lietojot terapeitiskas devas robezas, rada no devas
atkarigu papildus asinsspiediena pazeminasanos. Pacientiem, kuru stavokli neizdodas pietiekami
uzlabot tikai ar 300 mg irbesartana, 12,5 mg hidrohlortiazida devas pievienosana 300 mg irbesartanam
reizi diena izraistja turpmaku, ar placebo salidzinatu diastoliska asinsspiediena pazeminasanos par

6,1 mmHg pie zalu minimalas koncentracijas asinis (24 stundas péc lietosanas). 300 mg irbesartana un
12,5 mg hidrohlortiazida kombinacijas lietoSana izraisija kopuma no placebo atskirigu
sistoliska/diastoliska spiediena pazeminasanos par maksimali 13,6/11,5 mmHg.

lerobezoti kliniskie dati (7 no 22 pacientiem) liek domat, ka pacienti, kuriem 300 mg/12,5 mg
kombinacija nav pietickami efektiva, var iegiit labu efektu sanemot 300 mg/25 mg. Tadiem pacientiem
noveroja asinsspiediena pazeminosa efekta palielinajumu gan sistoliskajam asinsspiedienam (SBP),
gan diastoliskajam asinsspiedienam (DBP) (attiecigi 13,3 un 8,3 mm Hg).

Pacientiem ar vieglas lidz vidgji smagas pakapes hipertensiju 150 mg irbesarta
hidrohlortiazida lietoSana reizi diena izraisija vid&ju, ar placebo kontrol&tyesi
asinsspiediena pazeminasanos par 12,9/6,9 mmHg pie zalu minimalas k

(24 stundas p&c lietoSanas). Maksimala iedarbiba tika sasniegta péc 3 &’1
ambulatoriskas asinsspiediena kontroléSanas metodi, 150 mg irbasa@ n 12,5 mg hidrohlortiazida
lietosana reizi diena radija ilgstoSu asinsspiediena pazeminasa ndu laika ar vid&ju, no placebo
atskirigu (24 stundu laika) sist€émiska/diastoliska asinsspiedi minasanos par 15,8/10,0 mmHg.
Vertgjot ar ambulatoriskas asinsspiediena kontroleésanas 1J [iBesartan Hydrochlorothiazide

BMS 150 mg/12,5 mg ietekme no minimalas lidz maks'r;l&i koncentracijai bija 100%. Arsta vizisu
laika ar manseti mérita Irbesartan Hydrochlorothiazi MS 150 mg/12,5 mg un Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg ieteknfeAQ minimalas Iidz maksimalai bija attiecigi 68%
un 76%. Sai ietekmei 24 stundu laika netika nofehgt#parmériga asinsspiediena pazeminasana
maksimalas koncentracijas gadijuma un ta atbilstdrosai un efektivai asinsspiediena pazeminasanai,
lietojot zales reizi diena.

*

Pacientiem, kam asinsspiedienu ne'@ kontrol@t ar tikai 25 mg hidrohlortiazida, irbesartana
pievieno$ana radija papildus, ar (@1@& kontrol&tu sistoliska/diastoliska asinsspiediena pazeminasanos

vidgji par 11,1/7,2 mmHg. 6

devas un saglabaj €las, maksimala iedarbiba rodas p&c 6-8 nedelam. Petijjumos ar ilgstosu
noverosanas per#odu, sartana/hidrohlortiazida iedarbiba saglabajas vienu gadu ilgi. Lai gan nav
veikti specifiski petjimi ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, atsitiena fenomens (saistiba ar
hipertensiju) nav noverots nedz ar irbesartanu, nedz ar hidrohlortiazidu.

Irbesartana un hidrohi(ﬁ”xd kombinacijas asinsspiedienu mazinosa ietekme paradas péc pirmas

Nayv pétita irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas ietekme uz saslimstibu un mirstibu.
Epidemiologiskos pétijumos pieradits, ka ilgstosa terapija ar hidrohlortiazidu mazina kardiovaskularas
saslimstibas un mirstibas risku.

Atbildes reakciju pret Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS neietekm@ vecums vai dzimums. Tapat ka
lietojot citus renina-angiotenzina sist€ému ietekmé&josus mediciniskos produktus, melnadainiem
hipertensijas pacientiem ir ievérojami vajaka atbildes reakcija pret irbesartana monoterapiju. Lietojot
irbesartanu vienlaikus ar mazu hidrohlortiazida devu (pieméram, 12,5 mg diend), antihipertensiva
atbildes reakcija melnadainiem pacientiem ir tada pati ka citu rasu pacientiem.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ka sakumterapijas efektivitate un drosiba smagas pakapes
hipertensijas gadijuma (p&c definicijas (DASS) diastoliskais asinsspiediens s€dus stavokli

> 110 mmHg) tika novértéta daudzcentru, randomizgeta, dubultakla, aktivas vielas-kontroléta, 8 ned€lu,
paral€laja petijuma. Kopuma 697 pacienti tika randomizeti attieciba 2:1 vai nu ar
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irbesartanu/hidrohlortiazidu 150 mg/12,5 mg, vai ar irbesartanu 150 mg, un sistematiski paatrinati
titrgjot (pirms atbildes reakcijas noteik$anas uz zemakajam devam) p&c vienas nedg€las attiecigi uz
irbesartanu/hidrohlortiazidu 300 mg/25 mg vai irbesartanu 300 mg.

Petijuma piedalijas 58% virieSu. Pacientu vidgjais vecums bija 52,5 gadi, 13% bija > 65 gadus veci un
tikai 2% bija > 75 gadus veci. Divpadsmit procentiem (12%) pacientu bija diabéts, 34% pacientu bija
hiperlipidémija un visbiezak sastopamais kardiovaskularais stavoklis bija stabila stenokardija, ko
noveroja 3,5% pacientu.

S pétijuma primarais mérkis bija salidzinat arstésanas 5. nedéla to pacientu Tpatsvaru, kuru
diastoliskais asinsspiedients s€dus stavokli bija kontrol&ts (diastoliskais asinsspiediens sédus stavoklt
<90 mmHg). Cetrdesmit septiniem procentiem (47,2%) pacientu ar zalu kombinaciju panaca
diastoliska asinsspiediena sedus stavoklT pazeminasanos < 90 mmHg, salidzinajuma ar 33,2% pacientu
ar irbesartanu (p = 0,005). Vidgjais sakuma asinsspiediens bija aptuveni 172/113 mmHg katra
arst€Sanas grupa un sistoliska/diastoliska asinsspiediena sédus stavoklt pazeminasanas piecas nedglas
bija par 30,8/24,0 mmHg un 21,1/19,3 mmHg attiecigi irbesartana/hidrohlortiazida un irbesartana
grupas (p < 0,0001).

Blakusparadibu veids un biezums pacientiem, kurus arstgja ar zalu komblna ij %dmgs ka
blakusparadibu profils pacientiem ar monoterapiju. 8 nedélu arstésanas laj zinots par sinkopes
gadijumiem viena vai otra arstéSanas grupa. Tika zinots par tadiem neve ® notlkumlem ka
hipotensija 0,6% un 0% pacientu un reibonis 2,8% un 3.1% pacientu, {ngl kombing&to zalu un
monoterapijas grupas.

J \
5.2 Farmakokinétiskas ipasibas g

Vienlaikus hidrohlortiazida un irbesartana lietoSana nei te&\éj a abu So zalu farmakokingtiku.

Irbesartans un hidrohlortiazids ir perorali aktivi Hc@ un to darbibai nav nepiecie$ama biologiska
parveidosana. P&c peroralas Irbesartan Hydroc@ 1azide BMS lietosanas irbesartana un
hidrohlortiazida absolita biologiska pieejamjba Mvattiecigi aptuveni 60-80% un 50-80%. Uzturs
neietekme Irbesartan Hydrochlorothiazi biologisko pieejamibu. Maksimala koncentracija
plazma irbesartanam rodas 1,5-2 stun 2&0 lietoSanas un hidrohlortiazidam p&c 1-2,5 stundam.

Ar plazmas olbaltumvielam salst veni 96% irbesartana, nieciga dala saistas ar asins Sinam.
Irbesartana izkliedes tilpums j 11tri Ar plazmas olbaltumvielam saistas 68% hidrohlortiazida,
un ta Skietamais izkliedes & ir 0,83-1,14 l/kg.

Lietojot 10-600 m

% besartanam piemit lineara un devai proporcionala farmakokingtika.
Lietojot par 60 u devu, noveéro mazak neka proporcionalu peroralas uzstik§anas
palielinasanos; §1s 3g@des mehanisms nav zinams. Kopgjais organisma un nieru klirenss ir attiecigi
157-176 un 3-3,5 ml/min. Irbesartana terminalais eliminacijas pusperiods ir 11-15 stundas. Lidzsvara
koncentracija plazma tiek sasniegta 3 dienu laika p&c preparata lietoSanas sakSanas reizi diena. Pec
atkartotas preparata lietoSanas reizi diena novérota neliela irbesartana uzkrasanas plazma (< 20%).
Péttijuma nedaudz augstaku irbesartana koncentraciju plazma konstat€ja sievietém ar hipertensiju,
tomer irbesartana eliminacijas pusperioda un uzkrasanas atSkiribas nekonstatgja. Sievietém deva na
japielago. Irbesartana AUC un Cy,, bija nedaudz lielaki arT gados veciem cilvekiem (> 65 g.v.)
salidzinajuma ar jauniem cilvékiem (18-40 g.v.). Tomér terminalais pusperiods butiski nemainijas.
Gados vecakiem cilvékiem deva nav japielago. Hidrohlortiazidam noveérotais vidg€jais eliminacijas
pusperiods bija 5-15 stundu robeZzas.

P&c peroralas vai intravenozas '*C irbesartana ievades 80-85% no plazma cirkulgjosas radioaktivas
vielas saistita ar nemainTtu irbesartanu. Irbesartans metabolizgjas aknas konjugacijas ar glikuronidu un
oksidesanas cela. Galvenais cirkul&josais metabolits ir irbesartana glikuronids (aptuveni 6%). In vitro
pétijumi liecina, ka irbesartanu galvenokart oksidé citohroma P450 enzims CYP2C9; izoenzimam
CYP3A44 ir nieciga nozime. Irbesartans un ta metaboliti tiek izvaditi gan ar zulti, gan caur nierém. P&c
peroralas vai intravenozas '“C irbesartana lieto§anas aptuveni 20% radioakfivas vielas konstatéta urina
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un atlikusT dala - izkarnijumos. Mazak neka 2% devas izdalas ar urinu nemainita irbesartana veida.
Hidrohlortiazids nemetabolizgjas, bet strauji tiek izvadits caur nierém. 24 stundu laika nemainita veida
izdalas vismaz 61% no perorali lietotas devas. Hidrohlortiazids $kérso placentaro barjeru, bet ne
hematoencefalisko barjeru, tas izdalas mates piena.

Pavajinata nieru darbiba: pacientiem ar pavajinatu nieru darbibu vai pacientiem, kam tiek veikta
hemodialize, irbesartana farmakokinétiskie raksturlielumi buitiski nemainas. Irbesartanu nevar izvadit
no organisma ar hemodializes palidzibu. Pacientiem ar kreatinina klirensu < 20 ml/min nov&rota
hidrohlortiazida eliminacijas pusperioda palielinaSanas Iidz 21 stundai.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar vieglu vai vidgji smagu aknu cirozi irbesartana
farmakokingtiskie raksturlielumi butiski nemainas. Pacientiem ar smagiem aknu darbibas
trauc€jumiem pétijumi nav veikti.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Irbesartans/hidrohlortiazids: irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas iesp&jama toksiska ietekme pec
peroralas lietosanas tika vertéta zurkam un makaka sugas pértikiem lidz 6 mé&nesu
Lietojot devas, kas atbilst terapeitiskam devam cilvékam, toksiskas izpausmgs
Zurkam un makaka sugas pértikiem, kas sanéma irbesartana/hidrohlortia
90/90 mg/kg devu diena, tika noverotas turpmak noraditas parmainas, k
no zalém un/vai kas radas sekundari pec asinsspiediena pazeminasan
toksiska mijiedarbiba): .

. parmainas nieres, kam raksturiga neliela urinvielas un km limena paaugstinasanas seruma

oja arT atseviski kadai
tika noverota nozimiga

un jukstaglomerulara aparata hiperplazija/hipertrofija, Sas sekas irbesartana
mijiedarbibai ar renina-angiotensina sistemu;

] neliela eritrocttu raksturlielumu (eritrocitu skaita, hemoglobina un hematokrita) mazinasanas;
] 6 ménesus ilga toksicitates petijuma, lietojot 96@/1{5; irbesartana diena, 90 mg/kg
hidrohlortiazida diena un 10/10 mg/kg irbes a/hidrohlortiazida diena, dazam zurkam

novéroja kunga glotadas krasas mainu, % fokalu nekrozi. Sie bojajumi netika novéroti
makaka sugas pertikiem;

. hidrohlortiazida izraistta kalija 1} @zeminééanﬁs seruma, kas dal&ji tika noversta, lietojot
hidrohlortiazidu kopa ar irbesaﬂ%

)

Lielaka dala iepriek§ min&to blaku u rodas irbesartana farmakologiskas darbibas dé]

(angiotensina II inducétas kavét a izdaliSanas blok&Sana un rentnu producgjoso Stinu
stimulacija) un tas noveéro arfangiotensiu konvertgjosa enzima inhibitoriem. STm atradém nav lielas
nozimes, lietojot irbesarta ohlortiazida terapeitiskas devas cilvekam.

Nav noverota tera ietekme Zurkam, lietojot irbesartana un hidrohlortiazida kombinaciju ar
devam, kas radij u ietekmi uz matites organismu. Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas
ietekme uz auglibu verteta petijumos ar dzivniekiem, jo nav novérota nevélama ietekme uz
auglibu dzivniekiem vai cilvékam, lietojot irbesartanu vai hidrohlortiazidu monoterapija. Tomer cits
angiotensina II antagonists, ko lietoja monoterapija p&tjjumos ar dzivniekiem, ietekmé&ja auglibas
raksturlielumus. Sis atrades tika novérotas arf ar mazakam §a angiotensina II antagonista devam,

lietojot kopa ar hidrohlortiazidu.

ks

Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijai nav pieradita mutageniska vai klastogéniska ietekme.
Irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas kancerogéniska ietekme nav veértéta pétijjumos ar
dzivniekiem.

Irbesartans: lietojot kliniski nozimigas devas, nekonstat&ja patologisku sistémisku vai mérkorganu
toksicitati. Ne-klniskos drosibas pétijumos lielas irbesartana devas (> 250 mg/kg diena zurkam un

> 100 mg/kg diena makaka sugas pertikiem) mazinaja sarkano asins$tinu raksturlielumus (eritrocitu
skaitu, hemoglobinu, hematokritu). Lietojot loti lielas devas (= 500 mg//kg diena), irbesartans zurkam
un makaka sugas pértikiem izraisija degenerativas parmainas nierés (pieméram, intersticialu nefritu,
tubularu distensiju, bazofiliskas kanalinu parmainas, palielinatu urinvielas un kreatinina koncentraciju
plazma), ko uzskata par zalu hipotensivas iedarbibas sekundaru ietekmi, kas mazina nieru perfuziju.
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Turklat irbesartans izraisija jukstaglomerularo $tinu hiperplaziju/hipertrofiju (lietojot zurkam

> 90 mg/kg preparata diena un makaka sugas pertikiem > 10 mg/kg diena). Uzskatija, ka visas §Ts
parmainas saistitas ar irbesartana farmakologisko darbibu. Lietojot terapeitiskas irbesartana devas
cilvEkam, nieru jukstaglomerularo $iinu hiperplazijai/hipertrofijai nav nozimes.

Nekonstatgja mutagéniskas, klastogeniskas vai kancerogéniskas Tpasibas.

Ar irbesartanu veiktos dzivnieku petijumos konstatgja Tslaicigu toksisku ietekmi (palielinats nieru
blodinas dobums, hidroureters vai zemadas tiiska) uz zurku augliem, kas izzuda p&c dzimsSanas. Trusu
matitei, lietojot stipri toksiskas devas, kas izraisa pat navi, konstat&ja abortus vai agrinu rezorbciju.
Zurkam un tru$iem nekonstatgja teratogénisku iedarbibu.

Hidrohlortiazids: lai gan dazos eksperimentalos modelos iegiiti nedrosi pieradijumi genotoksiskai vai
kancerogeniskai ietekmei, plasa hidrohlortiazida lietoSanas pieredze cilvekam neliecina par saistibu
starp ta lietoSanu un jaunveidojumu pastiprinatu rasanos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Mikrokristaliska celuloze Y \'@.

Kroskarmelozes natrija sals @
Laktozes monohidrats \&
Magnija stearats . 6
Koloidals hidratéts silicija dioksids J, \
Prezelatinizeta kukuriizas ciete @

Dzelzs oksidi, sarkanais un dzeltenais (E172)

6.2 Nesaderiba A

Nav piemérojama. &

6.3 Uzglabasanas laiks . @
3 gadi. : @\
6.4 IpaSi uzglabasanas n%ijumi

Uzglabat temperattira | C.
Uzglabat originala ( ma. Sargat no mitruma.

6.5 Iepakojumajy€ids un saturs

Kastite ar 14 tabletem; 1 plaksnite ar 14 tabletem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 28 tabletém; 2 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisteri.

Kastite ar 56 tabletem; 4 plaksnites ar 14 tablettm PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 98 tabletem; 7 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 56 x 1 tabletem; 7 plaksnites ar 8 x 1 tabletéem PVH/PVDH/aluminija perforéti blisteri ar
vienu devu kontiirligzda.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidesanai

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.
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7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

8. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/001-005

9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Pirmoreiz registréts: 2007.gada 19.janvart
P&dgja parregistracija:

<

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS / \
Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras §) majas lapa
http://www.emea.europa.eu./ . 6

I\

@
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1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg tabletes.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katra tablete satur 300 mg irbesartana (irbesartan) un 12,5 mg hidrohlortiazida (hydrochlorothiazide).

Paligviela:
Katra tablete satur 65,8 mg laktozes (laktozes monohidrata veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Tabletes.
Dzeltensarta, abpusgji izliekta, ovalas formas tablete ar sirdsveida iespiedumu @%usé un
numuru 2776 otra puse. /n\'

4. KLINISKA INFORMACIJA . é\'
J \
4.1 Terapeitiskas indikacijas Q

Esencialas hipertensijas arstéSana.
St fiks€tas devas zalu kombinacija indic€ta pieaugusajigin pacientiem, kam asinsspiedienu nevar
pietickami kontrolgt ar irbesartana vai hidrohlortia%monoterapiju (skatit apak$punktu 5.1).

4.2 Devas un lietoSanas veids Q

L » 4 Y o .
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS &&0 vienu reizi diena &Sanas laika vai neatkarigi no
&dienreizeém. @.

Var ieteikt atseviskas zalu sa%dalas (t.1., irbesartana un hidrotiazida) devas titréSanu.

. Irbesartan rothiazide BMS 150 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu
nevar pietd ontrolet ar hidrohlortiazida vai 150 mg irbesartana monoterapiju;

. Irbesartan Hygdfochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu
nevar pietickami kontrolet ar 300 mg irbesartana vai Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS 150 mg/12,5 mg;

. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu
nevar pietiekami kontrol&t ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg.

Kad kliniski nepiecie“a\) apsvert tiesu terapijas mainu no monoterapijas uz fiksétu kombinaciju:
ma

Lielakas par 300 mg irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas reizi diena nav ieteicams lietot.
Ja nepiecieSams, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot kopa ar citu antihipertensivu lidzekli
(skatit apak$punktu 4.5).

Pavajinata nieru darbiba: hidrohlortiazida sastavdalas dé| Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
neiesaka lietot pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc&jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min).
Sai pacientu grupai priek$roka dodama cilpas diurétiskiem lidzekliem nevis tiazidiem. Pacientiem ar
pavajinatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago (skatit
apakspunktu 4.3 un 4.4).
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Pavajinata aknu darbiba: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav indic&ts pacientiem ar smagiem
aknu darbibas traucgjumiem. Pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu tiazidi jalieto piesardzigi.
Pacientiem ar viegli vai vid&ji smagu pavajinatu aknu darbibu Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
deva nav japielago (skatit apaksSpunktu 4.3).

Gados vecakiem pacientiem: gados vecakiem pacientiem Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS deva
nav japielago.

Pediatriskie pacienti: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav ieteicams lietoSanai bérniem un
pusaudziem, jo nav pietiekamas informacijas par drosibu un efektivitati.

4.3 Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret aktivam vielam, kadu no preparata sastavdalam (skatit apakspunktu 6.1)
vai citiem sulfonamidu atvasinajumiem (hidrohlortiazids ir sulfonamida atvasinajums).

. Otrais un tresais griitniecibas trimestris (skatit apak$punktu 4.4 un 4.6).

. Smaga nieru mazspéja (kreatinina klirenss < 30 ml/min).

. Refraktara hipokaliemija, hiperkalci€mija. 6

. Smagi aknu darbibas traucgjumi, aknu ciroze un holestaze. @,
_ RN

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana @

Hipotensija - Pacienti ar Skidruma deficttu: Irbesartan Hydrochloso \186 BMS lietoSana retos
gadTjumos izraisija simptomatisku hipotensiju pacientiem ar hig u bez citiem hipotensijas riska
faktoriem. Simptomatiska hipotensija var rasties pacientiem ma un/vai natrija deficitu, ko
izraisTjusi intensiva diurétisko lidzeklu terapija, samazinat sfuZflemsana ar uzturu, caureja vai
vemsana. Sie stavokli jakorigé pirms Irbesartan Hydro l&thiazide BMS terapijas sakSanas.

Nieru art@rijas stenoze - Renovaskulara hipertensii@nagas hipotensijas un nieru mazspgjas risks
palielinas, ja pacientus ar abpusgju nieru aﬁérij@ zi vai vienas funkciongjosas nieres arterijas
stenozi arst€ ar angiotensinu konvert&josa enzimdinhibitoriem vai angiotensina II receptoru
antagonistiem. Kaut gan par to nav Zil’%Ot i€tpjot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, tomér
iespgjama lidziga ietekme. \

Pavajinata nieru darbiba un nie glantéciia: lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
pacientiem ar pavajinatu nieryedarbibu, ieteicams periodiski kontrol&t kalija, kreatinina un urinskabes

koncentraciju seruma. Nay, zes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem,
kam nesen parstadita esartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot pacientiem ar
smagiem nieru dar c€jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min) (skattt apakSpunktu 4.3).

Pacientiem ar pa¥ajind nieru darbibu var rasties tiazidu grupas diurétiku izraisita azot€mija.
Pacientiem ar pavajigfatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago.
Tom@r pacientiem ar vieglas Iidz vid€ji smagas pakapes nieru darbibas trauc&jumiem (kreatinina
kltrenss > 30 ml/min, bet < 60 ml/min) §T fiks€tas devas kombinacija jalieto piesardzigi.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu vai progresg€josu aknu slimibu tiazidi
jalieto piesardzigi, jo nelielas Skidruma un elektrolttu Iidzsvara novirzes var izraisit aknu komu. Nav
kliniskas pieredzes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem ar pavajinatu aknu
darbibu.

Aortala un mitrala varstula stenoze, obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija: tapat ka citi
vazodilatatori, arT §is preparats uzmanigi jalieto pacientiem, kam ir aortala vai mitrala varstula stenoze
vai obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija.

Primars aldosteronisms: pacientiem ar primaru aldosteronismu parasti nebts atbildes reakcijas pret
antihipertensiviem lidzekliem, kas darbojas, nomacot renina-angiotensina sistému, tadel Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietoSana nav ieteicama.
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Ietekme uz vielmainu un endokrino sist€mu: tiazida terapija var ietekmét glikozes toleranci.
Pacientiem ar cukura diab&tu var biit nepieciesams pielagot insulna vai peroralo hipoglikémisko
lidzeklu devas. Tiazidu terapijas laika var manifesteties latents cukura diabgts.

Tiazidu grupas diur€tiku terapija izraisija holesterina un trigliceridu Iimena paaugstinasanos; tacu
12,5 mg devai, ko satur Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, novérota minimala ietekme vai tas
nebija vispar.

Atseviskiem pacientiem, kas sanem tiazidu terapiju, var rasties hiperurik€mija vai akiita podagra.

Elektrolitu lidzsvara trauc€jumi: tapat ka visiem pacientiem, kas sanem diurétisku terapiju, ik pec
noteikta laika javeic regulara seruma elektrolitu Itmena parbaude.

Tiazidi, arT hidrohlortiazids, var izraisit Skidruma vai elektrolitu [idzsvara traucgjumus (hipokali€miju,
hiponatriémiju un hipohlorémisku alkalozi). Skidruma vai elektrolitu lidzsvara traucgjumu
bridindjuma pazimes ir sausa mute, slapes, nespeks, letargija, miegainiba, nemiers, sapes vai krampji
muskulos, muskulu vajums, hipotensija, oligtirija, tahikardija un kunga-zarnu trakta traucgjumi,
piemé&ram, slikta diiSa vai vemS$ana.

Lai gan terapijas laika ar tiazidu grupas diurétiskiem Iidzekliem var attistities hipokali€mija, vienlaikus
terapija ar irbesartanu var mazinat diur€tiku raditu hipokalieémiju. Tas risks ir lielaks pacientiem ar
aknu cirozi, pastiprinatu diurézi, pacientiem, kas perorali nepietiekami lieto elektr s, un pacientiem
ar vienlaikus kortikosteroidu vai AKTH terapiju. No otras puses, Irbesartan orothiazide BMS
sastavdalas irbesartana d€] var rasties hiperkaliémija, Tpasi nieru darbibas jt, u un/vai sirds
mazspé€jas un cukura diab&ta gadijuma. Pacientiem ar risku ieteicams re 1fkontrolet kalija ltmeni

seruma. Kalijsaudzgjosas diuretikas, kalija Iidzekli vai kaliju saturosi 1zstaj€ji vienlaikus ar
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS jalieto piesardzigi (skatit apa u 4.5).
Nav noverots, ka irbesartans mazinatu vai noverstu diurétiku iz{ai iponatriemiju. Hlorida deficits

parasti ir vieglas pakapes un tam nav nepiecieSama arstéSana,

Tiazidi var mazinat kalcija izdaliSanos ar urinu un izraisit j it§josu un vieglu kalcija limena
paaugstinasanos seruma bez zinamiem kalcija metaboli m&caucéjumiem. Nozimiga hiperkalcieémija
var liecinat par sl€ptu hiperparatireozi. Pirms epitéli'ly&lenﬁu funkcionalo testu veikSanas tiazidu
lietoSana japartrauc. Q

Pieradits, ka tiazidi pastiprina magnija izdaﬁéa@ rmu, kas var izraistt hipomagni€miju.

Litijs: nav ieteicams lietot litiju kombi‘né ij@#d) Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS (skatit
apakSpunktu 4.5). \

Antidopinga tests: hidrohlortiazid@k ir $o zalu sastava, var radit pozitivu antidopinga testa
analitisko rezultatu. 6

Vispargji traucgjumi: &% m, kam asinsvadu tonuss un nieru darbiba ir galvenokart atkarigi no
renina-angiotenst -%‘ rona sistémas aktivitates (piemeéram, pacientiem ar smagu sastréguma sirds
mazspeju vai ni amdtslimibu, tostarp nieru arterijas stenozi), arst€Sana ar angiotensmu
konvertgjosa enzt hibitoriem vai angiotensina II receptoru antagonistiem, kas ietekme So sisteému,
var izraistt akiitu hipotensiju, azote€miju, oligiiriju, vai retos gadijumos - akiitu nieru mazspg&ju. Tapat
ka lietojot citus antihipertensivos lidzeklus, parmeriga asinsspiediena pazeminaSanas pacientiem ar
iSemisku kardiomiopatiju vai iseémisku kardiovaskularu slimibu var izraisit miokarda infarktu vai
insultu.

Paaugstinatas jutibas reakcijas pret hidrohlortiazidu pacientiem var rasties neatkarigi no ta, vai
anamnézg ir alergija vai bronhiala astma, bet vairak iesp&jamas tiem, kam ir $ada anamnéze.

Lietojot tiazidu diurétikas, nove€rota sist€miskas sarkanas vilkédes aktivizéSanas vai paasinajums.

Ir zinots par fotosensitivitates reakcijam saistiba ar tiazidu diurétikam (skatit apakSpunktu 4.8). Ja
terapijas laika paradas fotosensitivitates reakcijas, terapiju ieteicams patraukt. Ja arstesanu ar diurétiku
ir nepiecieSams atsakt, ieteicams aizsargat saulei vai maksligiem UV stariem paklautas kermena dalas.

Griitnieciba: griitniecibas laika nav ieteicams sakt angiotensina-II receptoru antagonistu (AIIRA)
lietosanu. Pacientém, kas plano griitniecibu, 11dz§ingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu
antihipertensivu terapiju ar visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien
turpmaka AIIRA lietoSana netiek uzskatita par biitisku. Tiklidz ir diagnosticéta griitnieciba, AIIRA
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lietoSana nekave€joties japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija (skatit apaksSpunktu 4.3
un 4.6).

Laktoze: §is mediciniskais produkts satur laktozi. Sis zales nevajadzétu lietot pacientiem ar retu
iedzimtu galaktozes nepanesibu, ar Lapp laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Citi antihipertensivie lidzekli: vienlaikus lietoti citi antihipertensivie Iidzekli var pastiprinat Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS antihipertensivo darbibu. Irbesartans un hidrohlortiazids (Iidz 300 mg
irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas) ir drosi lietots kopa ar citiem antihipertensiviem lidzekliem,
arT kalcija kanalu blokatoriem un b&ta adrenoblokatoriem. Ieprieksgja arstésana ar lielam diurgtisko
lidzeklu devam var izraisit $kidruma deficitu un radit hipotensijas risku, sakot arst€sanu ar irbesartanu
ar vai bez tiazida grupas diurétikam, ja vien $kidruma deficits nav ieprieks korigéts (skatit
apak$punktu 4.4).

Litijs: lietojot vienlaikus litiju un angiotensinu konvertgjosa enzima inhibitorus, zinots par
atgriezenisku litija koncentracijas palielinasanos seruma un toksicitati. Lidziga ied@ubiba, lietojot
irbesartanu, Iidz §im nov&rota loti reti. Papildus tam, tiazidi mazina litija nie u, tadel
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vargtu palielinat litija toksicitates ri ar to litija un
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kombinaciju nav ieteicams lietot ( %paképunktu 4.4). Ja
sada kombinacija ir nepiecie$ama, ieteicams rupigi kontrolét litija Itmi i@mmé.

L g
Zales, kas ietekmeg kalija Itmeni: hidrohlortiazida kaliju izvad; i € mazinas, pateicoties
irbesartana kalijsaudz&josai darbibai. Tomér gaidams, ka So hi rtiazida ietekmi uz kalija Itmeni
seruma pastiprinas citas zales, kas izraisa kalija zudumu u 1€miju (piemeram, citas
kalijurétiskas diuretikas, caurejas lidzekli, amfotericins k&enoksolons, G penicilina natrija sals). No

otras puses, nemot véra pieredzi par citu renTna-angi@%Tna sist€ému ietekméjosu zalu lietoSanu,
vienlaikus lietoSana ar kaliju aizturoSiem diurgtiskicmylidzekliem, kalija ltidzekliem, kaliju saturoSiem
sals aizstaj&jiem vai citam zaleém, kas var palielj ija [imeni seruma (piemé&ram, heparina natrija
sali), var paaugstinat kalija Iimeni seruma. Riska\grupas pacientiem nepiecieSams atbilsto$i monitor&t
kalija [imeni seruma (skatit apaképunk;ru {

Zales, ko ietekmé kalija I[imena pﬁm@ seruma: lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kopa
ar zalém, ko ietekmg kalija Hmepg& ainas seruma (pieméram, sirds glikozidiem, antiaritmiskiem
lidzekliem), ieteicams periodjski kontrol&t kalija limeni seruma.

Nesteroidie Dretiekaisu@&ekli: ja angiotensina II antagonistus lieto vienlaikus ar nesteroidajiem

pretickaisuma lidzgKl ostarp, selektiviem COX-2 inhibitoriem, acetilsalicilskabi (> 3 g/diena) un
neselektiviem ), Sdr mazinaties antihipertensiva iedarbiba.
Lidzigi ka tas ir ar inhibitoriem, arT angiotensina Il antagonistu lietoSana vienlaikus ar NSPL var

sekmét nieru mazspgjas risku, tostarp varbiit€ju akiitu nieru mazspéju un kalija [imena seruma
paaugstinasanos, seviski pacientiem ar jau ieprieks pavajinatu nieru darbibu. Sadu kombinaciju jalieto
piesardzigi, seviski vecaka gadagajuma pacientiem. Janodro$ina adekvata hidratacija un jadoma par
nieru funkcijas kontroli, terapiju uzsakot un tas laika.

Papildus informacija par irbesartana mijiedarbibu: kliniskos petijumos irbesartana farmakoking&tiku
neietekm@eja hidrohlortiazids. Irbesartanu galvenokart metabolizé CYP2C9 un mazaka méra
glikuronizesanas cela. Nenovéroja nozimigu farmakoking&tisku vai farmakodinamisku mijiedarbibu, ja
irbesartanu lietoja vienlaikus ar varfarimu, kuru metabolizé CYP2C9. CYP2C9 induktoru, pieméram
rifampicina, ietekme uz irbesartana farmakoking&tiku nav pétita. Digoksina farmakoking&tika
nemainijas, ja to vienlaikus lietoja ar irbesartanu.

Papildus informacija par hidrohlortiazida mijiedarbibu: lietojot vienlaikus, ar tiazidu grupas
diurétikam var mijiedarboties turpmak noraditas zales:

Alkohols: var pastiprinaties ortostatiska hipotensija.
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Pretdiabéta lidzekli (peroralie lidzek]i un insulins): var but japielago pretdiab&ta lidzeklu devas (skatit
apakSpunktu 4.4).

Kolestiramins un kolestipola sveki: hidrohlortiazida uzsiikSanas var tikt kavéta anjonu apmainas sveku
klatbiitné.

Kortikosteroidi, AKTH: var pastiprinaties elektrolitu deficits, Tpasi hipokaliemija.

Sirds glikozidi: tiazidu izraisita hipokali€mija vai hipomagni€mija veicina sirds glikozidu izraisttas
sirds aritmijas (skatit apaksSpunktu 4.4).

Nesteroidie pretiekaisuma [idzek]i: nesteroido pretiekaisuma Iidzeklu lietosana daziem pacientiem var
mazinat tiazidu grupas diurétiku diur€tisko, natrijurétisko un antihipertensivo iedarbibu.

Asinsspiedienu paaugstinosi amini (pieméram, noradrenalins): asinsspiedienu paaugstino$u aminu
ietekme var mazinaties, tacu ne tik liela mera, lai izslégtu to lietoSanu.

Nedepolarizéjosi skeleta muskulu relaksanti (pieméram, tubokurarins): hidrgh @s var pastiprinat
nedepolarizgjosu skeleta muskulattiras relaksantu darbibu. K

Zales pret podagru: var biit japielago pretpodagras zalu devas, jo hldl‘& 1azids var paaugstinat
urinskabes ltmeni seruma. Var biit nepiecieSama probenecida vaies azona devas palielinasana.
Vienlaikus lietosana ar tiazidu grupas diurétikam var pahehn 1natas jutibas reakcijas biezumu
pret alopurinolu.

nepiecieSams ordinét kalcija preparatus vai kalciju s josas zales (pieméram, D vitamina terapiju),

Kalcija sali: tiazidu grupas diurétikas var palielinat kal 1Ja em seruma, mazinot ta izdaliSanos. Ja
jakontrolg kalcija Iimenis seruma un atbilstosi japi Ealcija deva.

Citas mijiedarbibas: tiazidi var pastiprina katoru un diazoksida hiperglikémisko iedarbibu.
Antiholinergiskie Iidzekli (pieméram, atr % beperideéns) var palielinat tiazidu grupas diurétiku
biologisko pieejamibu, pazeminot kun zarnu trakta motilitati un kunga iztuk§oSanas atrumu.
Tiazidi var palielinat amantadina i @blakusparadlbu risku. Tiazidi var mazinat citotoksisko
lidzek]u (pieméram, ciklofosfama totreksata) izdaliSanos caur nier€m un pastiprinat to nomacoso

ietekmi uz kaulu smadzenémg

4.6 Griutnieciba y@m
Griitnieciba: w

AIIRA nav v€lams lietot grutniecibas pirmaja trimestri (skatit apakSpunktu 4.4). AIIRA lietoSana ir
kontrindic€ta otraja un tresaja grutniecibas trimestr (skatit apakSpunktu 4.3 un 4.4).

Nav parliecino$u epidemiologisku pieradijumu par angiotensina konvertgjosa enzima (AKE)
inhibitoru lietoSanas teratogg€niskuma risku griitniecibas pirmaja trimestr1, tomér nedaudz paaugstinatu
risku nevar izsl€gt. Lai gan par angiotensina II receptoru antagonistu (AIIRA) teratogéniskuma risku
nav pieejami kontroléti epidemiologiski dati, Sai zalu grupai varétu but [idzigs risks. Pacientém, kas
plano gritniecibu, [idzSingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu antihipertensivu terapiju ar
visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien turpmaka AIIRA lietoSana
netiek uzskatita par butisku. Tiklidz ir diagnosticéta griitnieciba, AIIRA lietoSana nekavgjoties
japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija.

Ir zinams, ka arstéSana ar AIIRA otra un tresa gritniecibas trimestra laika izraisa fetotoksiskumu

(pavajinatas nieru funkcijas, oligohidramniju, galvaskausa parkauloSanas kavésanu) un neonatalu
toksiskumu (nieru mazspgju, hipotensiju, hiperkalieémiju) (skatit apakspunktu 5.3).
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Ja, sakot ar otro griitniecibas trimestri, paciente lietojusi AIIRA, ieteicams veikt augla nieru funkciju
un galvaskausa ultraskanas izmekl&jumus.

Zidaini, kuru mates ir lietojusas AIIRA, riipigi jauzrauga hipotensijas riska de| (skatit apakSpunktu 4.3
un 4.4).

Tiazidi §k&rso placentaro barjeru un noklist nabassaites asinis. Tie var izraisit samazinatu placentas
apasinosanu, elektrolitu [idzsvara trauc€jumus auglim un, iesp&jams, citas reakcijas, kas radas
pieaugusajiem. P&c tiazidu terapijas matei zinots par jaundzimus$a trombocitop&nijas vai augla vai
jaundzimusa dzeltes gadijumiem. Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, to
neiesaka lietot pirma griitniecibas trimestra laika. Japariet uz piemérotu alternativu arst€Sanu pirms
planotas gritniecibas.

ZidiSana:

Ta ka informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanu zidiSanas laika nav pieejama,
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosana $aja laika nav ieteicama. Pacientem ir jaording
alternativa terapija ar labaku visparatzitu droSuma raksturojumu zidiSanas laika, Tpasi, barojot ar kruti
jaundzimuso vai priekslaicigi dzimusu zidaini.

4.7 Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanis @

Nav veikti p&ttjumi, lai noveértétu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidz%&un apkalpot mehanismus.
Pamatojoties uz farmakodinamiskajam 1pasibam, Irbesartan Hydso iazide BMS nav raksturiga

ietekme uz So spgju. Vadot transportlidzekli vai apkalpojot m S, janem vera, ka dazkart
hipertensijas arst€Sanas laika var rasties reibonis vai nogurun@

4.8 Nevéelamas blakusparadibas : &
Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacija: @,
s€tas spontanos zinojumos un placebo

1. tabula uzskaititas noverotas blakusparﬁdibas@
kontrol&tos petijumos, kuros 898 pacienti arhipestensiju sanéma dazadas devas (robezas no
37,5 mg/6,25 mg 1idz 300 mg/25 mg i{be a/hidrohlortiazida).

Talak ming&to blakusparadibu sasto @s biezuma noteikSanai izmantotas $adas definicijas:

loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100al1 1/10); retak (> 1/1000 Iidz < 1/100); reti (> 1/10 000 lidz
< 1/1000); loti reti (< 1/10 00@y. Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
sakartotas to nopietnibas s, ajuma seciba.
»\
1. tabula: Blakus placebo kontrol€tos pétljumos un spontanajos zinojumos*
Izmekléjumi: Biezi: urinvielas slapekla pieaugums asinis, kreatinina
un kreatintna kinazes palielinaSanas asinis

Retak: samazinas kalija un natrija [imenis seruma
Sirds funkcijas traucejumi: Retak: sinkope, hipotensija, tahikardija, tiska
Nervu sistémas traucéjumi.: Biezi: reibonis

Retak: ortostatiskais reibonis

Nav zinami: galvassapes
Ausu un labirinta bojajumi Nav zinami: tinnits
Elposanas sistémas traucéjumi, — Nav zinami: klepus
krusu kurvja un videnes
slimibas:
Kunga-zarnu trakta traucéjumi: — Biezi: slikta duisa/vemsana

Retak: caureja

Nav zinami: dispepsija, disgeizija
Nieru un urinizvades sistemas Biezi uringSanas traucgjumi
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traucejumi: Nav zinami: nieru funkciju pasliktinaSanas, ieskaitot izol&tus
nieru funkciju traucgjumu gadijumus riska
pacientiem (skatit apakSpunktu 4.4)

Skeleta-muskuju un saistaudu Retak: pietiikusas ekstremitates

sistémas bojajumi Nav zinami: artralgija, mialgija

Vielmainas un uztures Nav zinami: Hiperkaliemija

traucejumi:

Asinsvadu sistémas traucejumi:  Retak: Pietvikums

Vispareéji traucejumi un Biezi: Nespeks

reakcijas ievadiSanas vieta:

Imiinas sistémas traucéjumi: Nav zinami: paaugstinatas jutibas reakciju gadijumi ka
angioneirotiska tiska, izsitumi, natrene

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: hepatits, patologiska aknu darbiba

sistemas traucejumi.

Reproduktivas sistemas Retak: seksuala disfunkcija, libido izmainas

traucejumi un krits slimibas:

zinami”.

*Biezums nev€lamam blakusparadibam, kas atklatas p&c spontanajiem zinojumie%)raksﬁts ka ,,nav

Papildus informacija par atseviskam zalu sastavdalam: papildus nevélam@sparﬁdibﬁm, kas

uzskaititas iepriek§ kombin&tam preparatam, Irbesartan Hydrochlorothi
blakusparadibas, kas ieprieks noverotas atseviski kadai no aktivaja

MS iesp&jamas ar1
. 2.un 3. tabula izklasta

blakusparadibas, kas zinotas par atseviskiem Irbesartan Hydros}& zide BMS komponentiem.

2. tabula: Blakusparadibas, par kuram zinots, lietojot irbesafta

onoterapija.

Vispareji traucéjumi un
reakcijas ievadisanas vietd:

Retak:

saped Kfafls

\

3. tabula: Blakusparadibas (nenemot veéra sais
hidrohlortiazidu monoterapija.

@edlcmlsko produktu), par kuram zinots, lietojot

Izmeklejumi:

Afz}

Nav 2{@

elektrolitu lidzsvara trauc€jumi (ieskaitot
hipokali€miju un hiponatriemiju, skatit
apakspunktu 4.4), hiperurikémija, glikozirija,
hiperglik€mija, holesterna un trigliceridu
pieaugums

Sirds funkcijas traucéjumi:

Nav zinami:

sirds aritmijas

Asins un limfatiskas sz@" Nav zinami:

traucejumi:

aplastiska anémija, kaulu smadzenu nomakums,
neitropénija/agranulocitoze, hemolitiska
anémija, leikopénija, trombocitop&nija

Nervu sistemas traVumz. Nav zinami: vertigo, parestézija, neskaidra sajiita galva,
nemiers

Acu bojajumi: Nav zinami: parejosa neskaidra redze, ksantopsija

Elposanas sistémas traucéjumi,  Nav zinami: respiratorais distress (ieskaitot pneimonttu un

krasu kurvja un videnes plausu tusku)

slimibas:

Kunga-zarnu trakta traucéjumi: ~ Nav zinami: pankreatits, anoreksija, caureja, aizciet§jums,
kunga kairindjums, sialadenits, apetites zudums

Nieru un urinizvades sistemas Nav zinami: intersticials nefrits, nieru disfunkcija

traucejumi:

Adas un zemadas audu Nav zinami: anafilaktiskas reakcijas, toksiska epidermala

bojajumi: nekrolize, nekrotiz&josais angits (vaskulits, adas
vaskulits), sarkanai vilkédei lidzigas reakcijas uz
adas, sarkanas vilkédes adas formas
paasinajums, fotosensitivitates reakcijas,
izsitumi, natrene

Skeleta-muskuju un saistaudu Nav zinami: vajums, muskulu spazmas
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sistemas bojajumi:

Asinsvadu sistemas traucéjumi:  Nav zinami: posturala hipotensija

Visparéji traucéjumi un Nav zinami: Drudzis

reakcijas ievadisanas vietd:

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: dzelte (intrahepatiska holestatiska dzelte)
sistemas trauceéjumi.

Psihiskie traucéjumi: Nav zinami: depresija, miega traucgjumi

Devas atkarigie hidrohlortiazida blakusefekti (1pasi elektrolitu Iidzsvara traucg€jumi) var pieaugt,
palielinot hidrohlortiazida devu.

4.9 Pardozésana

Nav pieejama specifiska informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pardozgsanas arsteésanu.
Pacients riipigi jauzrauga, arsté3anai jabiit simptomatiskai un uzturo3ai. ArstéSanas metodes atkarigas
no laika kops zalu lietoSanas un simptomu smaguma pakapes. Ieteicamie pasakumi ir vemsanas
izraisiSana un/vai kunga skaloSana. Pardoz&Sanas arsté$anai noderiga var bat aktivéta ogle. Biezi
jakontrolg elektrolitu un kreatintna koncentracija seruma. Ja rodas hipotensija, p c@ janovieto gulus
stavokli, atri nodro$inot salu un Skidruma aizstajterapiju. @»

Raksturigakas irbesartana pardozesanas izpausmes ir hipotensija un t @ var rasties arl
bradikardija. K

Hidrohlortiazida pardoz&sana saistita ar elektrolitu zudumu (h \emlju hipohlorémiju un
hiponatriemiju) un dehidrataciju, ko izraisa parmeriga diuré kas pardoze$anas pazimes un
simptomi ir slikta diiSa un miegainiba. Hipokali€mija var ﬁ, muskulu spazmas un/vai pastiprinat
sirds aritmijas, ko izraisa vienlaikus sirds glikozidu V&SG isku antiaritmisko Iidzeklu lietoSana.

Irbesartanu nevar izvadit no organisma ar hemodi@ palidzibu. Nav noskaidrots, cik liela mera ar
hemodializi tiek izvadits hidrohlortiazids.

D

5 FARMAKOLOGISKAS IP
5.1 Farmakodinamiskas ipaﬁi&s

Farmakoterapeitiska gmp@%ﬁenﬁna II antagonisti, kombinacijas
ATK kods: CO9DAO}.

Irbesartan Hydréchlorgthiazide BMS ir angiotensina II receptoru antagonista irbesartana un tiazidu
grupas diurétikas higfohlortiazida kombin&ts preparats. So sastavdalu kombinacijai piemit papildinosa
antihipertensiva darbiba, kas mazina asinsspiedienu lielaka mé&ra neka katra aktiva viela atseviski.

Irbesartans ir specigs, perorali aktivs, selektivs angiotensina II receptoru (AT1 apakstipa) antagonists.
Domajams, ka tas bloke visas AT1 receptoru medi€tas angiotensina Il ietekmes, neatkarigi no
angiotensina II avota vai sintézes veida. Selektivs antagonisms pret angiotensina I (AT1) receptoriem
paaugstina renina un angiotensina II Itmeni plazma un mazina aldosterona koncentraciju plazma.
Irbesartans monoterapija, lictojot ieteiktas devas pacientiem bez elektrolitu lidzsvara traucgjumu riska,
butiski neietekmé kalija [imeni seruma (skatit apakSpunktu 4.4 un 4.5). Irbesartans neinhibe AKE
(kininazi II)-enzimu, kas sintezé angiotensinu II, ka arT sadala bradikininu par neaktiviem
metabolitiem. Lai darbotos, irbesartanam nav nepiecieSama metaboliska aktivacija.

Hidrohlortiazids ir tiazidu grupas diurétisks lidzeklis. Tiazidu antihipertensivas darbibas mehanisms
pilniba nav zinams. Tiazidi ietekmg elektrolitu atpakaluzsiik§anas mehanismus nieru kanalinos, tiesi
palielinot natrija un hloridu izdaliSanos aptuveni vienada daudzuma. Hidrohlortiazida diuretiskas
darbibas ietekm& mazinas plazmas tilpums, palielinas plazmas renina aktivitate, palielinas aldosterona
sekrécija, kas izraisa palielinatu kalija un bikarbonatu izdaliSanos urina un kalija koncentracijas
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mazinasanos seruma. Jadoma, ka renina-angiotensina-aldosterona sist€émas blokades dg] lietoSana kopa
ar irbesartanu novers So diurgtiku izraisito kalija zudumu. Lietojot hidrohlortiazidu, diuréze tiek
izraisita 2 stundu laika, maksimalais darbibas efekts rodas pec apmeram 4 stundam un darbiba ilgst
aptuveni 6-12 stundas.

Hidrohlortiazida un irbesartana kombinacija, lietojot terapeitiskas devas robezas, rada no devas
atkarigu papildus asinsspiediena pazeminasanos. Pacientiem, kuru stavokli neizdodas pietiekami
uzlabot tikai ar 300 mg irbesartana, 12,5 mg hidrohlortiazida devas pievienosana 300 mg irbesartanam
reizi diena izraistja turpmaku, ar placebo salidzinatu diastoliska asinsspiediena pazeminasanos par

6,1 mmHg pie zalu minimalas koncentracijas asinis (24 stundas péc lietosanas). 300 mg irbesartana un
12,5 mg hidrohlortiazida kombinacijas lietoSana izraisija kopuma no placebo atskirigu
sistoliska/diastoliska spiediena pazeminasanos par maksimali 13,6/11,5 mmHg.

lerobezoti kliniskie dati (7 no 22 pacientiem) liek domat, ka pacienti, kuriem 300 mg/12,5 mg
kombinacija nav pietickami efektiva, var iegiit labu efektu sanemot 300 mg/25 mg. Tadiem pacientiem
noveroja asinsspiediena pazeminosa efekta palielinajumu gan sistoliskajam asinsspiedienam (SBP),
gan diastoliskajam asinsspiedienam (DBP) (attiecigi 13,3 un 8,3 mm Hg).

Pacientiem ar vieglas lidz vidgji smagas pakapes hipertensiju 150 mg irbesarta
hidrohlortiazida lietoSana reizi diena izraisija vid&ju, ar placebo kontrol&tyesi
asinsspiediena pazeminasanos par 12,9/6,9 mmHg pie zalu minimalas k

(24 stundas p&c lietoSanas). Maksimala iedarbiba tika sasniegta péc 3 &’1
ambulatoriskas asinsspiediena kontroléSanas metodi, 150 mg irbasa@ n 12,5 mg hidrohlortiazida
lietosana reizi diena radija ilgstoSu asinsspiediena pazeminasa ndu laika ar vid&ju, no placebo
atskirigu (24 stundu laika) sist€émiska/diastoliska asinsspiedi minasanos par 15,8/10,0 mmHg.
Vertgjot ar ambulatoriskas asinsspiediena kontroleésanas 1J [iBesartan Hydrochlorothiazide

BMS 150 mg/12,5 mg ietekme no minimalas lidz maks'r;l&i koncentracijai bija 100%. Arsta vizisu
laika ar manseti mérita Irbesartan Hydrochlorothiazi MS 150 mg/12,5 mg un Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg ieteknfeAQ minimalas Iidz maksimalai bija attiecigi 68%
un 76%. Sai ietekmei 24 stundu laika netika nofehgt#parmériga asinsspiediena pazeminasana
maksimalas koncentracijas gadijuma un ta atbilstdrosai un efektivai asinsspiediena pazeminasanai,
lietojot zales reizi diena.

*

Pacientiem, kam asinsspiedienu ne'@ kontrol@t ar tikai 25 mg hidrohlortiazida, irbesartana
pievieno$ana radija papildus, ar (@1@& kontrol&tu sistoliska/diastoliska asinsspiediena pazeminasanos

vidgji par 11,1/7,2 mmHg. 6

devas un saglabaj €las, maksimala iedarbiba rodas p&c 6-8 nedelam. Petijjumos ar ilgstosu
noverosanas per#odu, sartana/hidrohlortiazida iedarbiba saglabajas vienu gadu ilgi. Lai gan nav
veikti specifiski petjimi ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, atsitiena fenomens (saistiba ar
hipertensiju) nav noverots nedz ar irbesartanu, nedz ar hidrohlortiazidu.

Irbesartana un hidrohi(ﬁ”xd kombinacijas asinsspiedienu mazinosa ietekme paradas péc pirmas

Nayv pétita irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas ietekme uz saslimstibu un mirstibu.
Epidemiologiskos pétijumos pieradits, ka ilgstosa terapija ar hidrohlortiazidu mazina kardiovaskularas
saslimstibas un mirstibas risku.

Atbildes reakciju pret Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS neietekm@ vecums vai dzimums. Tapat ka
lietojot citus renina-angiotenzina sist€ému ietekmé&josus mediciniskos produktus, melnadainiem
hipertensijas pacientiem ir ievérojami vajaka atbildes reakcija pret irbesartana monoterapiju. Lietojot
irbesartanu vienlaikus ar mazu hidrohlortiazida devu (pieméram, 12,5 mg diend), antihipertensiva
atbildes reakcija melnadainiem pacientiem ir tada pati ka citu rasu pacientiem.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ka sakumterapijas efektivitate un drosiba smagas pakapes
hipertensijas gadijuma (p&c definicijas (DASS) diastoliskais asinsspiediens s€dus stavokli

> 110 mmHg) tika novértéta daudzcentru, randomizgeta, dubultakla, aktivas vielas-kontroléta, 8 ned€lu,
paral€laja petijuma. Kopuma 697 pacienti tika randomizeti attieciba 2:1 vai nu ar
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irbesartanu/hidrohlortiazidu 150 mg/12,5 mg, vai ar irbesartanu 150 mg, un sistematiski paatrinati
titrgjot (pirms atbildes reakcijas noteik$anas uz zemakajam devam) p&c vienas nedg€las attiecigi uz
irbesartanu/hidrohlortiazidu 300 mg/25 mg vai irbesartanu 300 mg.

Petijuma piedalijas 58% virieSu. Pacientu vidgjais vecums bija 52,5 gadi, 13% bija > 65 gadus veci un
tikai 2% bija > 75 gadus veci. Divpadsmit procentiem (12%) pacientu bija diabéts, 34% pacientu bija
hiperlipidémija un visbiezak sastopamais kardiovaskularais stavoklis bija stabila stenokardija, ko
noveroja 3,5% pacientu.

S pétijuma primarais mérkis bija salidzinat arstésanas 5. nedéla to pacientu Tpatsvaru, kuru
diastoliskais asinsspiedients s€dus stavokli bija kontrol&ts (diastoliskais asinsspiediens sédus stavoklt
<90 mmHg). Cetrdesmit septiniem procentiem (47,2%) pacientu ar zalu kombinaciju panaca
diastoliska asinsspiediena sedus stavoklT pazeminasanos < 90 mmHg, salidzinajuma ar 33,2% pacientu
ar irbesartanu (p = 0,005). Vidgjais sakuma asinsspiediens bija aptuveni 172/113 mmHg katra
arst€Sanas grupa un sistoliska/diastoliska asinsspiediena sédus stavoklt pazeminasanas piecas nedglas
bija par 30,8/24,0 mmHg un 21,1/19,3 mmHg attiecigi irbesartana/hidrohlortiazida un irbesartana
grupas (p < 0,0001).

Blakusparadibu veids un biezums pacientiem, kurus arstgja ar zalu komblna ij %dmgs ka
blakusparadibu profils pacientiem ar monoterapiju. 8 nedélu arstésanas laj zinots par sinkopes
gadijumiem viena vai otra arstéSanas grupa. Tika zinots par tadiem neve ® notlkumlem ka
hipotensija 0,6% un 0% pacientu un reibonis 2,8% un 3.1% pacientu, {ngl kombing&to zalu un
monoterapijas grupas.

J \
5.2 Farmakokinétiskas ipasibas g

Vienlaikus hidrohlortiazida un irbesartana lietoSana nei te&\éj a abu So zalu farmakokingtiku.

Irbesartans un hidrohlortiazids ir perorali aktivi Hc@ un to darbibai nav nepiecie$ama biologiska
parveidosana. P&c peroralas Irbesartan Hydroc@ 1azide BMS lietosanas irbesartana un
hidrohlortiazida absolita biologiska pieejamjba Mvattiecigi aptuveni 60-80% un 50-80%. Uzturs
neietekme Irbesartan Hydrochlorothiazi biologisko pieejamibu. Maksimala koncentracija
plazma irbesartanam rodas 1,5-2 stun 2&0 lietoSanas un hidrohlortiazidam p&c 1-2,5 stundam.

Ar plazmas olbaltumvielam salst veni 96% irbesartana, nieciga dala saistas ar asins Sinam.
Irbesartana izkliedes tilpums j 11tri Ar plazmas olbaltumvielam saistas 68% hidrohlortiazida,
un ta Skietamais izkliedes & ir 0,83-1,14 l/kg.

Lietojot 10-600 m

% besartanam piemit lineara un devai proporcionala farmakokingtika.
Lietojot par 60 u devu, noveéro mazak neka proporcionalu peroralas uzstik§anas
palielinasanos; §1s 3g@des mehanisms nav zinams. Kopgjais organisma un nieru klirenss ir attiecigi
157-176 un 3-3,5 ml/min. Irbesartana terminalais eliminacijas pusperiods ir 11-15 stundas. Lidzsvara
koncentracija plazma tiek sasniegta 3 dienu laika p&c preparata lietoSanas sakSanas reizi diena. Pec
atkartotas preparata lietoSanas reizi diena novérota neliela irbesartana uzkrasanas plazma (< 20%).
Péttijuma nedaudz augstaku irbesartana koncentraciju plazma konstat€ja sievietém ar hipertensiju,
tomer irbesartana eliminacijas pusperioda un uzkrasanas atSkiribas nekonstatgja. Sievietém deva na
japielago. Irbesartana AUC un Cy,, bija nedaudz lielaki arT gados veciem cilvekiem (> 65 g.v.)
salidzinajuma ar jauniem cilvékiem (18-40 g.v.). Tomér terminalais pusperiods butiski nemainijas.
Gados vecakiem cilvékiem deva nav japielago. Hidrohlortiazidam noveérotais vidg€jais eliminacijas
pusperiods bija 5-15 stundu robeZzas.

P&c peroralas vai intravenozas '*C irbesartana ievades 80-85% no plazma cirkulgjosas radioaktivas
vielas saistita ar nemainTtu irbesartanu. Irbesartans metabolizgjas aknas konjugacijas ar glikuronidu un
oksidesanas cela. Galvenais cirkul&josais metabolits ir irbesartana glikuronids (aptuveni 6%). In vitro
pétijumi liecina, ka irbesartanu galvenokart oksidé citohroma P450 enzims CYP2C9; izoenzimam
CYP3A44 ir nieciga nozime. Irbesartans un ta metaboliti tiek izvaditi gan ar zulti, gan caur nierém. P&c
peroralas vai intravenozas '“C irbesartana lieto§anas aptuveni 20% radioakfivas vielas konstatéta urina
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un atlikusT dala - izkarnijumos. Mazak neka 2% devas izdalas ar urinu nemainita irbesartana veida.
Hidrohlortiazids nemetabolizgjas, bet strauji tiek izvadits caur nierém. 24 stundu laika nemainita veida
izdalas vismaz 61% no perorali lietotas devas. Hidrohlortiazids $kérso placentaro barjeru, bet ne
hematoencefalisko barjeru, tas izdalas mates piena.

Pavajinata nieru darbiba: pacientiem ar pavajinatu nieru darbibu vai pacientiem, kam tiek veikta
hemodialize, irbesartana farmakokinétiskie raksturlielumi buitiski nemainas. Irbesartanu nevar izvadit
no organisma ar hemodializes palidzibu. Pacientiem ar kreatinina klirensu < 20 ml/min nov&rota
hidrohlortiazida eliminacijas pusperioda palielinaSanas Iidz 21 stundai.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar vieglu vai vidgji smagu aknu cirozi irbesartana
farmakokingtiskie raksturlielumi butiski nemainas. Pacientiem ar smagiem aknu darbibas
trauc€jumiem pétijumi nav veikti.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Irbesartans/hidrohlortiazids: irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas iesp&jama toksiska ietekme pec
peroralas lietosanas tika vertéta zurkam un makaka sugas pértikiem lidz 6 mé&nesu
Lietojot devas, kas atbilst terapeitiskam devam cilvékam, toksiskas izpausmgs
Zurkam un makaka sugas pértikiem, kas sanéma irbesartana/hidrohlortia
90/90 mg/kg devu diena, tika noverotas turpmak noraditas parmainas, k
no zalém un/vai kas radas sekundari pec asinsspiediena pazeminasan
toksiska mijiedarbiba): .

. parmainas nieres, kam raksturiga neliela urinvielas un km limena paaugstinasanas seruma

oja arT atseviski kadai
tika noverota nozimiga

un jukstaglomerulara aparata hiperplazija/hipertrofija, Sas sekas irbesartana
mijiedarbibai ar renina-angiotensina sistemu;

] neliela eritrocttu raksturlielumu (eritrocitu skaita, hemoglobina un hematokrita) mazinasanas;
] 6 ménesus ilga toksicitates petijuma, lietojot 96@/1{5; irbesartana diena, 90 mg/kg
hidrohlortiazida diena un 10/10 mg/kg irbes a/hidrohlortiazida diena, dazam zurkam

novéroja kunga glotadas krasas mainu, % fokalu nekrozi. Sie bojajumi netika novéroti
makaka sugas pertikiem;

. hidrohlortiazida izraistta kalija 1} @zeminééanﬁs seruma, kas dal&ji tika noversta, lietojot
hidrohlortiazidu kopa ar irbesaﬂ%

)

Lielaka dala iepriek§ min&to blaku u rodas irbesartana farmakologiskas darbibas dé]

(angiotensina II inducétas kavét a izdaliSanas blok&Sana un rentnu producgjoso Stinu
stimulacija) un tas noveéro arfangiotensiu konvertgjosa enzima inhibitoriem. STm atradém nav lielas
nozimes, lietojot irbesarta ohlortiazida terapeitiskas devas cilvekam.

Nav noverota tera ietekme Zurkam, lietojot irbesartana un hidrohlortiazida kombinaciju ar
devam, kas radij u ietekmi uz matites organismu. Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas
ietekme uz auglibu verteta petijumos ar dzivniekiem, jo nav novérota nevélama ietekme uz
auglibu dzivniekiem vai cilvékam, lietojot irbesartanu vai hidrohlortiazidu monoterapija. Tomer cits
angiotensina II antagonists, ko lietoja monoterapija p&tjjumos ar dzivniekiem, ietekmé&ja auglibas
raksturlielumus. Sis atrades tika novérotas arf ar mazakam §a angiotensina II antagonista devam,

lietojot kopa ar hidrohlortiazidu.

ks

Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijai nav pieradita mutageniska vai klastogéniska ietekme.
Irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas kancerogéniska ietekme nav veértéta pétijjumos ar
dzivniekiem.

Irbesartans: lietojot kliniski nozimigas devas, nekonstat&ja patologisku sistémisku vai mérkorganu
toksicitati. Ne-klniskos drosibas pétijumos lielas irbesartana devas (> 250 mg/kg diena zurkam un

> 100 mg/kg diena makaka sugas pertikiem) mazinaja sarkano asins$tinu raksturlielumus (eritrocitu
skaitu, hemoglobinu, hematokritu). Lietojot loti lielas devas (= 500 mg//kg diena), irbesartans zurkam
un makaka sugas pértikiem izraisija degenerativas parmainas nierés (pieméram, intersticialu nefritu,
tubularu distensiju, bazofiliskas kanalinu parmainas, palielinatu urinvielas un kreatinina koncentraciju
plazma), ko uzskata par zalu hipotensivas iedarbibas sekundaru ietekmi, kas mazina nieru perfuziju.
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Turklat irbesartans izraisija jukstaglomerularo $tinu hiperplaziju/hipertrofiju (lietojot zurkam

> 90 mg/kg preparata diena un makaka sugas pertikiem > 10 mg/kg diena). Uzskatija, ka visas §Ts
parmainas saistitas ar irbesartana farmakologisko darbibu. Lietojot terapeitiskas irbesartana devas
cilvEkam, nieru jukstaglomerularo $iinu hiperplazijai/hipertrofijai nav nozimes.

Nekonstatgja mutagéniskas, klastogeniskas vai kancerogéniskas Tpasibas.

Ar irbesartanu veiktos dzivnieku petijumos konstatgja Tslaicigu toksisku ietekmi (palielinats nieru
blodinas dobums, hidroureters vai zemadas tiiska) uz zurku augliem, kas izzuda p&c dzimsSanas. Trusu
matitei, lietojot stipri toksiskas devas, kas izraisa pat navi, konstat&ja abortus vai agrinu rezorbciju.
Zurkam un tru$iem nekonstatgja teratogénisku iedarbibu.

Hidrohlortiazids: lai gan dazos eksperimentalos modelos iegiiti nedrosi pieradijumi genotoksiskai vai
kancerogeniskai ietekmei, plasa hidrohlortiazida lietoSanas pieredze cilvekam neliecina par saistibu
starp ta lietoSanu un jaunveidojumu pastiprinatu rasanos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Mikrokristaliska celuloze Y \'@.

Kroskarmelozes natrija sals @
Laktozes monohidrats \&
Magnija stearats . 6
Koloidals hidratéts silicija dioksids J, \
Prezelatinizeta kukuriizas ciete @

Dzelzs oksidi, sarkanais un dzeltenais (E172)

6.2 Nesaderiba A

Nav piemérojama. &

6.3 Uzglabasanas laiks . @
3 gadi. : @\
6.4 IpaSi uzglabasanas n%ijumi

Uzglabat temperattira | C.
Uzglabat originala ( ma. Sargat no mitruma.

6.5 Iepakojumajy€ids un saturs

Kastite ar 14 tabletem; 1 plaksnite ar 14 tabletem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 28 tabletém; 2 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisteri.

Kastite ar 56 tabletem; 4 plaksnites ar 14 tablettm PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 98 tabletem; 7 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 56 x 1 tabletem; 7 plaksnites ar 8 x 1 tabletéem PVH/PVDH/aluminija perforéti blisteri ar
vienu devu kontiirligzda.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidesanai

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.
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7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

8. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/006-010

9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Pirmoreiz registréts: 2007.gada 19.janvart
P&dgja parregistracija:

<

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS / \
Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras §) majas lapa
http://www.emea.europa.eu./ . 6

I\

@
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1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra apvalkota tablete satur 150 mg irbesartana (irbesartan) un 12,5 mg hidrohlortiazida
(hydrochlorothiazide).

Paligviela:

Katra apvalkota tablete satur 38,5 mg laktozes (laktozes monohidrata veida).
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Apvalkotas tabletes.

Dzeltensarta, abpusgji izliekta, ovalas formas tablete ar sirdsveida iespiedumu @a us€ un
numuru 2875 otra puse. /20\'

4. KLINISKA INFORMACIJA . X

J \b
4.1 Terapeitiskas indikacijas @Q

Esencialas hipertensijas arstéSana.
St fiks€tas devas zalu kombinacija indic€ta pieaugusajigin pacientiem, kam asinsspiedienu nevar
pietickami kontrol&t ar irbesartana vai hidrohlortia%nonoterapiju (skatit apak$punktu 5.1).

4.2 Devas un lietoSanas veids Q

L ’ 4 Y oo .
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS &&0 vienu reizi diena &Sanas laika vai neatkarigi no
&dienreizeém. @.

Var ieteikt atseviskas zalu sa%dalas (t.1., irbesartana un hidrotiazida) devas titréSanu.

. Irbesartan

Kad kliniski nepiecie“a\) apsvert tiesu terapijas mainu no monoterapijas uz fiksétu kombinaciju:
nevar pietd maontrolét ar hidrohlortiazida vai 150 mg irbesartana monoterapiju;

rothiazide BMS 150 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu

. Irbesartan Hydfochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu

nevar pietickami kontrolet ar 300 mg irbesartana vai Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS 150/12,5 mg.

. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu

nevar pietickami kontrol&t ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg.

Lielakas par 300 mg irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas reizi diena nav ieteicams lietot.

Ja nepiecieSams, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot kopa ar citu antihipertensivu lidzekli

(skatit apak$punktu 4.5).

Pavajinata nieru darbiba: hidrohlortiazida sastavdalas dé| Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

neiesaka lietot pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc&jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min).
Sai pacientu grupai prieksroka dodama cilpas diurétiskiem lidzekliem nevis tiazidiem. Pacientiem ar

pavajinatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago (skatit
apakspunktu 4.3 un 4.4).
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Pavajinata aknu darbiba: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav indic&ts pacientiem ar smagiem
aknu darbibas traucgjumiem. Pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu tiazidi jalieto piesardzigi.
Pacientiem ar viegli vai vid&ji smagu pavajinatu aknu darbibu Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
deva nav japielago (skatit apaksSpunktu 4.3).

Gados vecakiem pacientiem: gados vecakiem pacientiem Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS deva
nav japielago.

Pediatriskie pacienti: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav ieteicams lietoSanai bérniem un
pusaudziem, jo nav pietiekamas informacijas par drosibu un efektivitati.

4.3 Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret aktivam vielam, kadu no preparata sastavdalam (skatit apakSpunktu 6.1)
vai citiem sulfonamidu atvasinajumiem (hidrohlortiazids ir sulfonamida atvasinajums).

. Otrais un tresais griitniecibas trimestris (skatit apak$punktu 4.4 un 4.6).

. Smaga nieru mazspgja (kreatinina klirenss < 30 ml/min).

. Refraktara hipokaliémija, hiperkalciémija. 6

. Smagi aknu darbibas traucgjumi, aknu ciroze un holestaze. @,
_ RN

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana @

gadTjumos izraisija simptomatisku hipotensiju pacientiem ar hig u bez citiem hipotensijas riska
faktoriem. Simptomatiska hipotensija var rasties pacientiem ma un/vai natrija deficitu, ko
izraisTjusi intensiva diurétisko lidzeklu terapija, samazinat sfuZflemsana ar uzturu, caureja vai
vemsana. Sie stavokli jakorigé pirms Irbesartan Hydro l&thiazide BMS terapijas sakSanas.

Hipotensija - Pacienti ar Skidruma deficttu: Irbesartan Hydrochlm@e BMS lietoSana retos

Nieru art@rijas stenoze - Renovaskulara hipertensii%nagas hipotensijas un nieru mazspgjas risks
palielinas, ja pacientus ar abpusgju nieru aﬁérij@ zi vai vienas funkciongjosas nieres arterijas
stenozi arst€ ar angiotensinu konvertgjosa enzimdinhibitoriem vai angiotensina II receptoru
antagonistiem. Kaut gan par to nav Zil’%Ot i€thjot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, tomeér
iespgjama lidziga ietekme.

Pavajinata nieru darbiba un nie glant{iciia: lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
pacientiem ar pavajinatu nieryedarbibu, ieteicams periodiski kontrolét kalija, kreatinina un urinskabes

koncentraciju seruma. Nay, zes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem,
kam nesen parstadita esartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot pacientiem ar
smagiem nieru dar c€jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min) (skatit apakSpunktu 4.3).

Pacientiem ar pa¥ajind nieru darbibu var rasties tiazidu grupas diurétiku izraisita azot€mija.
Pacientiem ar pavajigfatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago.
Tom@r pacientiem ar vieglas Iidz vid€ji smagas pakapes nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina
kltrenss > 30 ml/min, bet < 60 ml/min) §T fiks€tas devas kombinacija jalieto piesardzigi.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu vai progresg€josu aknu slimibu tiazidi
jalieto piesardzigi, jo nelielas Skidruma un elektrolitu Iidzsvara novirzes var izraisit aknu komu. Nav
kliniskas pieredzes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem ar pavajinatu aknu
darbibu.

Aortala un mitrala varstula stenoze, obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija: tapat ka citi
vazodilatatori, arT §is preparats uzmanigi jalieto pacientiem, kam ir aortala vai mitrala varstula stenoze
vai obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija.

Primars aldosteronisms: pacientiem ar primaru aldosteronismu parasti nebts atbildes reakcijas pret
antihipertensiviem lidzekliem, kas darbojas, nomacot renina-angiotensina sistému, tadel Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietoSana nav ieteicama.
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Ietekme uz vielmainu un endokrino sist€mu: tiazida terapija var ietekmét glikozes toleranci.
Pacientiem ar cukura diab&tu var biit nepieciesams pielagot insulna vai peroralo hipoglikémisko
lidzeklu devas. Tiazidu terapijas laika var manifesteties latents cukura diabgts.

Tiazidu grupas diur€tiku terapija izraisija holesterina un trigliceridu Iimena paaugstinasanos; tacu
12,5 mg devai, ko satur Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, novérota minimala ietekme vai tas
nebija vispar.

Atseviskiem pacientiem, kas sanem tiazidu terapiju, var rasties hiperurik€mija vai akiita podagra.

Elektrolitu lidzsvara trauc€jumi: tapat ka visiem pacientiem, kas sanem diurétisku terapiju, ik péc
noteikta laika javeic regulara seruma elektrolitu Itmena parbaude.

Tiazidi, arT hidrohlortiazids, var izraisit Skidruma vai elektrolitu [idzsvara traucgjumus (hipokali€miju,
hiponatriémiju un hipohlorémisku alkalozi). Skidruma vai elektrolitu lidzsvara traucgumu
bridindjuma pazimes ir sausa mute, slapes, nespeks, letargija, miegainiba, nemiers, sapes vai krampji
muskulos, muskulu vajums, hipotensija, oligtirija, tahikardija un kunga-zarnu trakta traucgumi,
piemé&ram, slikta diiSa vai vemS$ana.

Lai gan terapijas laika ar tiazidu grupas diurétiskiem Iidzekliem var attistities hipokali€mija, vienlaikus
terapija ar irbesartanu var mazinat diur€tiku raditu hipokalieémiju. Tas risks ir lielaks pacientiem ar
aknu cirozi, pastiprinatu diurézi, pacientiem, kas perorali nepietiekami lieto elektr s, un pacientiem
ar vienlaikus kortikosteroidu vai AKTH terapiju. No otras puses, Irbesartan orothiazide BMS
sastavdalas irbesartana d€] var rasties hiperkaliémija, Tpasi nieru darbibas jt, u un/vai sirds
mazspé€jas un cukura diab&ta gadijuma. Pacientiem ar risku ieteicams re 1fkontrolet kalija ltmeni

seruma. Kalijsaudzgjosas diuretikas, kalija Iidzekli vai kaliju saturosi 1zstaj€ji vienlaikus ar
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS jalieto piesardzigi (skatit apa u 4.5).
Nav noverots, ka irbesartans mazinatu vai noverstu diurétiku iz{ai iponatriemiju. Hlorida deficits

parasti ir vieglas pakapes un tam nav nepiecieSama arstéSana,

Tiazidi var mazinat kalcija izdaliSanos ar urinu un izraisit j it§josu un vieglu kalcija limena
paaugstinasanos seruma bez zinamiem kalcija metaboli m&caucéjumiem. Nozimiga hiperkalcieémija
var liecinat par sl€ptu hiperparatireozi. Pirms epitéli'ly&lenﬁu funkcionalo testu veikSanas tiazidu
lietoSana japartrauc. Q

Pieradits, ka tiazidi pastiprina magnija izdaﬁéa@ rmu, kas var izraistt hipomagni€miju.

Litijs: nav ieteicams lietot litiju kombi‘né ij@#d) Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS (skatit
apakSpunktu 4.5). \

Antidopinga tests: hidrohlortiazid@k ir $o zalu sastava, var radit pozitivu antidopinga testa
analitisko rezultatu. 6

Vispargji traucgjumi: &% m, kam asinsvadu tonuss un nieru darbiba ir galvenokart atkarigi no
renina-angiotenst -%‘ rona sistémas aktivitates (piemeéram, pacientiem ar smagu sastréguma sirds
mazspeju vai ni amdtslimibu, tostarp nieru arterijas stenozi), arst€Sana ar angiotensmu
konvertgjosa enzt hibitoriem vai angiotensina II receptoru antagonistiem, kas ietekme So sisteému,
var izraistt akiitu hipotensiju, azote€miju, oligiiriju, vai retos gadijumos - akiitu nieru mazspg&ju. Tapat
ka lietojot citus antihipertensivos lidzeklus, parmeriga asinsspiediena pazeminaSanas pacientiem ar
iSemisku kardiomiopatiju vai iseémisku kardiovaskularu slimibu var izraisit miokarda infarktu vai
insultu.

Paaugstinatas jutibas reakcijas pret hidrohlortiazidu pacientiem var rasties neatkarigi no ta, vai
anamnézg ir alergija vai bronhiala astma, bet vairak iesp&jamas tiem, kam ir $ada anamnéze.

Lietojot tiazidu diurétikas, nove€rota sist€miskas sarkanas vilkédes aktivizéSanas vai paasinajums.

Ir zinots par fotosensitivitates reakcijam saistiba ar tiazidu diurétikam (skatit apakSpunktu 4.8). Ja
terapijas laika paradas fotosensitivitates reakcijas, terapiju ieteicams patraukt. Ja arstesanu ar diurétiku
ir nepiecieSams atsakt, ieteicams aizsargat saulei vai maksligiem UV stariem paklautas kermena dalas.

Griitnieciba: griitniecibas laika nav ieteicams sakt angiotensina-II receptoru antagonistu (AIIRA)
lietosanu. Pacientém, kas plano griitniecibu, 11dz§ingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu
antihipertensivu terapiju ar visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien
turpmaka AIIRA lietoSana netiek uzskatita par biitisku. Tiklidz ir diagnosticéta griitnieciba, AIIRA
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lietoSana nekave€joties japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija (skatit apaksSpunktu 4.3
un 4.6).

Laktoze: §is mediciniskais produkts satur laktozi. Sis zales nevajadzétu lietot pacientiem ar retu
iedzimtu galaktozes nepanesibu, ar Lapp laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Citi antihipertensivie Iidzekli: vienlaikus lietoti citi antihipertensivie lidzekli var pastiprinat Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS antihipertensivo darbibu. Irbesartans un hidrohlortiazids (Iidz 300 mg
irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas) ir drosi lietots kopa ar citiem antihipertensiviem lidzekliem,
arT kalcija kanalu blokatoriem un b&ta adrenoblokatoriem. Ieprieksgja arstéSana ar lielam diur&tisko
lidzeklu devam var izraisit $kidruma defictu un radit hipotensijas risku, sakot arst€sanu ar irbesartanu
ar vai bez tiazida grupas diurétikam, ja vien $kidruma deficits nav ieprieks korigéts.

Litijs: lietojot vienlaikus litiju un angiotensinu konvertgjosa enzima inhibitorus, zinots par
atgriezenisku litija koncentracijas palielinasanos seruma un toksicitati. Lidziga iedarbiba, lietojot
irbesartanu, I1dz §im noverota loti reti. Papildus tam, tiazidi mazina litija nieru ki , tade]
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var&tu palielinat litija toksicitates riskuy. to litija un
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kombinaciju nav ieteicams lietot (s spunktu 4.4). Ja
sada kombinacija ir nepiecieSama, ieteicams riipigi kontrolgt litija [imenj a.

Zales, kas ietekmg kalija Itmeni: hidrohlortiazida kaliju izvado$ade xmazmas pateicoties

irbesartana kalijsaudzgjosai darbibai. Tomer gaidams, ka So h a21da ietekmi uz kalija limeni
seruma pastiprinas citas zales, kas izraisa kalija zudumu un gmiju (piemeram, citas
kalijuretiskas diurétikas, caurejas lidzekli, amfotericins, k ons, G penicilina natrija sals). No

otras puses, nemot vera pieredzi par citu renina-angiotens 81stemu ietekmgjosu zalu lietoSanu,
vienlaikus lietosana ar kaliju aizturoSiem diurétiskienﬂ&zekliem, kalija lidzekliem, kaliju saturoSiem
sals aizstaj€jiem vai citam zalém, kas var palielina jja [imeni seruma (piem&ram, heparina natrija
sali), var paaugstinat kalija [imeni seruma. Ris as pacientiem nepiecieSams atbilstoSi monitor&t
kalija limeni seruma (skatit apakSpunktu 4

Zales, ko ietekmé kalija ITmena parmm%emma lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kopa
ar zalém, ko ietekmé kalija Iime as seruma (piemé&ram, sirds glikozidiem, antiaritmiskiem
lidzekliem), ieteicams perlodlskl t kalija limeni seruma.

Nesteroidie pretiekaisuma@: ja angiotensina II antagonistus lieto vienlaikus ar nesteroidajiem

pretiekaisuma Iidzekli arp, selektiviem COX-2 inhibitoriem, acetilsalicilskabi (> 3 g/diena) un
neselektiviem NS azinaties antihipertensiva iedarbiba.
Lidzigi ka tas ir nhibitoriem, arT angiotensina II antagonistu lietoSana vienlaikus ar NSPL var

sekmét nieru mazspgfas risku, tostarp varbiit€ju akiitu nieru mazspgju un kalija [imena seruma
paaugstina$anos, seviski pacientiem ar jau iepriek$ pavajinatu nieru darbibu. Sadu kombinaciju jalieto
piesardzigi, seviski vecaka gadagajuma pacientiem. JanodroSina adekvata hidratacija un jadoma par
nieru funkcijas kontroli, terapiju uzsakot un tas laika.

Papildus informacija par irbesartana mijiedarbibu: kliniskos pétijumos irbesartana farmakoking&tiku
neietekméja hidrohlortiazids. Irbesartanu galvenokart metabolizé CYP2C9 un mazaka méra
glikuronizésanas cela. Nenoveéroja nozimigu farmakokin&tisku vai farmakodinamisku mijiedarbibu, ja
irbesartanu lietoja vienlaikus ar varfarinu, kuru metabolizé CYP2C9. CYP2C9 induktoru, piem&ram
rifampicina, ietekme uz irbesartana farmakokingtiku nav pétita. Digoksina farmakokingtika
nemainijas, ja to vienlaikus lietoja ar irbesartanu.

Papildus informacija par hidrohlortiazida mijiedarbibu: lietojot vienlaikus, ar tiazidu grupas
diurgtikam var mijiedarboties turpmak noraditas zales:

Alkohols: var pastiprinaties ortostatiska hipotensija.
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Pretdiabéta lidzek]i (peroralie lidzek]i un insulins): var biit japielago pretdiab&ta Iidzeklu devas (skatit
apakSpunktu 4.4).

Kolestiramins un kolestipola sveki. hidrohlortiazida uzsiikSanas var tikt kavéta anjonu apmainas sveku
klatbiitne.

Kortikosteroidi, AKTH: var pastiprinaties elektrolttu deficits, Tpasi hipokalieémija.

Sirds glikozidi: tiazidu izraisita hipokalémija vai hipomagni€mija veicina sirds glikozidu izraisitas
sirds aritmijas (skatit apakSpunktu 4.4).

Nesteroidie pretickaisuma lidzek]i: nesteroido pretickaisuma Iidzeklu lietoSana daziem pacientiem var
mazinat tiazidu grupas diur€tiku diurétisko, natrijurétisko un antihipertensivo iedarbibu.

Asinsspiedienu paaugstinosi amini (pieméram, noradrenalins): asinsspiedienu paaugstino$u aminu
ietekme var mazinaties, tacu ne tik liela mera, lai izsl€gtu to lietoSanu.

Nedepolarizéjosi skeleta muskulu relaksanti (piemeram, tubokurarins): hidrohlort{azsgs var pastiprinat
nedepolarizgjosu skeleta muskulattiras relaksantu darbibu.

Zales pret podagru: var bt japielago pretpodagras zalu devas, jo h1dro Tds var paaugstinat
urinskabes ITmeni seruma. Var biit nepiecieSama probenecida vai su Zona devas palielinasana.
Vienlaikus lietoSana ar tiazidu grupas diurétikam var pahehnat paa tas jutibas reakcijas biezumu

pret alopurinolu C

Kalcija sali: tiazidu grupas diurétikas var palielinat kalcu 1 eruma, mazinot ta izdaliSanos. Ja
nepiecieSams ordingt kalcija preparatus vai kalciju sau s zales (piemé&ram, D vitamina terapiju),
jakontrolg kalcija Itmenis seruma un atbilstosi japiela alcua deva.

Citas mijiedarbibas. tiazidi var pastiprinat b&t oru un diazoksida hiperglikeémisko iedarbibu.
Antiholinergiskie Iidzekli (pieméram, atropi eridéns) var palielinat tiazidu grupas diurétiku
biologisko pieejamibu, pazeminot kun %uu trakta motilitati un kunga iztukSosanas atrumu.
Tiazidi var palielinat amantadina 1zrals@ akusparadibu risku. Tiazidi var mazinat citotoksisko
lidzeklu (piem&ram, 01klofosfam reksata) izdaliSanos caur nierém un pastiprinat to nomacoso
ietekmi uz kaulu smadzeném.

4.6 Griitnieciba un ZIW

Griitnieciba: @\
b4

AIIRA nav Velamswot gritniecibas pirmaja trimestr1 (skatit apakSpunktu 4.4). AIIRA lietoSana ir
kontrindic@ta otraja un treSaja gritniecibas trimestrT (skatit apakSpunktu 4.3 un 4.4).

Nav parliecino$u epidemiologisku pieradijumu par angiotensina konvertéjosa enzima (AKE)
inhibitoru lietoSanas teratogéniskuma risku griitniecibas pirmaja trimestri, tomer nedaudz paaugstinatu
risku nevar izslégt. Lai gan par angiotensina Il receptoru antagonistu (AIIRA) teratogéniskuma risku
nav pieejami kontroléti epidemiologiski dati, $ai zalu grupai varétu bit Iidzigs risks. Pacientém, kas
plano gritniecibu, Iidzsingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu antihipertensivu terapiju ar
visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien turpmaka AIIRA lietoSana
netiek uzskatita par butisku. Tiklidz ir diagnosticeta griitnieciba, AIIRA lietoSana nekavgjoties
japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija.

Ir zinams, ka arstéSana ar AIIRA otra un tresa griitniecibas trimestra laika izraisa fetotoksiskumu
(pavajinatas nieru funkcijas, oligohidramniju, galvaskausa parkaulo$anas kavésanu) un neonatalu
toksiskumu (nieru mazspgju, hipotensiju, hiperkali€miju) (skatit apakSpunktu 5.3).

Ja, sakot ar otro griitniecibas trimestri, paciente lietojusi AIIRA, ieteicams veikt augla nieru funkciju
un galvaskausa ultraskanas izmeklgjumus.
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Zidaini, kuru mates ir lietojusas AIIRA, ripigi jauzrauga hipotensijas riska dé| (skatit apakspunktu 4.3
un 4.4).

Tiazidi Skérso placentaro barjeru un nokliist nabassaites asinis. Tie var izraisit samazinatu placentas
apasinosanu, elektrolttu Iidzsvara trauc€jumus auglim un, iesp&jams, citas reakcijas, kas radas
pieaugusajiem. P&c tiazidu terapijas matei zinots par jaundzimusa trombocitopenijas vai augla vai
jaundzimusa dzeltes gadijumiem. Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, to
neiesaka lietot pirma griitniecibas trimestra laika. Japariet uz piemé&rotu alternativu arst€Sanu pirms
planotas gritniecibas.

ZidiSana:

Ta ka informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanu zidiSanas laika nav pieejama,
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana $aja laika nav ieteicama. Pacient€m ir jaording
alternativa terapija ar labaku visparatzitu drosuma raksturojumu zidiSanas laika, Tpasi, barojot ar kruiti

jaundzimuso vai priekslaicigi dzimuSu zidaini.

4.7 letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus 6

Nav veikti p&ttjumi, lai novertétu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklu Ipot mehanismus.
Pamatojoties uz farmakodinamiskajam 1pasibam, Irbesartan Hydrochlor de BMS nav raksturiga
ietekme uz So sp&ju. Vadot transportlidzekli vai apkalpojot mehanismd§, ygnem vera, ka dazkart

hipertensijas arst€Sanas laika var rasties reibonis vai nogurums.
J
4.8 Nevelamas blakusparadibas g

Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacija: KQ

1. tabula uzskaititas novérotas blakusparadibas, kas f@as spontanos zinojumos un placebo
kontrol&tos p&tTjumos, kuros 898 pacienti ar hipe hju sanéma dazadas devas (robezas no
37,5 mg/6,25 mg lidz 300 mg/25 mg irbesarta i

Talak min&to blakusparadibu sastopan‘ﬁb@uma noteikSanai izmantotas $adas definicijas:
loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100 lidz ; retak (= 1/1000 lidz < 1/100); reti (> 1/10 000 lidz
< 1/1000); loti reti (< 1/10 000). K. opamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
sakartotas to nopietnibas samazingj seciba.

~
1. tabula: Blakusparﬁdiba%bo kontrol&tos p&tfjumos un spontanajos zinojumos*

Izmekléjumi: / Biezi: urinvielas slapekla pieaugums asinis, kreatinina
@ un kreatinina kinazes palielina$anas asinis
Retak: samazinas kalija un natrija Iimenis seruma
Sirds funkcijas traucéjumi: Retak: sinkope, hipotensija, tahikardija, tiska
Nervu sistemas traucejumi. Biezi: reibonis
Retak: ortostatiskais reibonis
Nav zinami: galvassapes
Ausu un labirinta bojajumi Nav zinami: tinnits
Elposanas sistémas traucejumi,  Nav zinami: klepus
krisu kurvja un videnes
slimibas:
Kunga-zarnu trakta traucéjumi:  Biezi: slikta dusa/vemSana
Retak: caureja
Nav zinami: dispepsija, disgeizija
Nieru un urinizvades sistemas Biezi urin€$anas traucgjumi
traucejumi: Nav zinami: nieru funkciju pasliktinasanas, ieskaitot izol&tus

nieru funkciju traucgjumu gadijumus riska
pacientiem (skatit apakSpunktu 4.4)
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Skeleta-muskuju un saistaudu Retak: pietiikusas ekstremitates

sistemas bojajumi Nav zinami: artralgija, mialgija

Vielmainas un uztures Nav zinami: Hiperkaliemija

traucejumi:

Asinsvadu sistémas traucejumi:  Retak: pietvikums

Vispareéji traucéjumi un Biezi: nespeks

reakcijas ievadisanas vieta.:

Imiinas sistémas traucéjumi: Nav zinami: paaugstinatas jutibas reakciju gadijumi ka
angioneirotiska tiska, izsitumi, natrene

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: hepatits, patologiska aknu darbiba

sistemas traucejumi.

Reproduktivas sistemas Retak: seksuala disfunkcija, libido izmainas

traucejumi un krits slimibas:

*Biezums nevélamam blakusparadibam, kas atklatas p&c spontanajiemzinojumiem, aprakstits ka ,,nav

zinami”.

radibam, kas

Papildus informacija par atseviskam zalu sastavdalam: papildus nevélamam blakus
uzskaititas iepriek§ kombin&tam preparatam, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS*
blakusparadibas, kas ieprieks noverotas atseviski kadai no aktivajam vielam!
blakusparadibas, kas zinotas par atseviskiem Irbesartan Hydrochlorothiaz

€jamas arl
. tabula izklasta
komponentiem.

&
2. tabula: Blakusparadibas, par kuram zinots, lietojot irbesartanu %}:apiji.

Vispareéji traucejumi un
reakcijas ievadisanas vietd:

Retak:

sapes krujis' \

C )
3. tabula: Blakusparadibas (nenemot vera saistibu ar medﬁgﬁo produktu), par kuram zinots, lietojot

hidrohlortiazidu monoterapija.

\

Izmeklejumi:

Nav zinami:

<9

@‘gl‘&trolﬁu lidzsvara trauc€jumi (ieskaitot

ipokali€miju un hiponatriémiju, skatit
apakspunktu 4.4), hiperurikémija, glikozirija,
hiperglik€mija, holesterina un trigliceridu
pieaugums

Sirds funkcijas traucejumi: pimi: sirds aritmijas

Asins un limfatiskas sistemas d mnami: aplastiska anémija, kaulu smadzenu nomakums,

traucejumi: neitropénija/agranulocitoze, hemolitiska
anémija, leikopé€nija, trombocitopénija

Nervu sistémas traucéj " Nav zinami: vertigo, parest€zija, neskaidra sajiita galva,

Y/ \ nemiers

Acu bojajumi.: A %’ Nav zinami: parejosa neskaidra redze, ksantopsija

Elposanas sistemad tghucejumi, ~ Nav zinami: respiratorais distress (ieskaitot pneimonitu un

krasu kurvja un vidénes plausu tusku)

slimibas:

Kunga-zarnu trakta traucéjumi: ~ Nav zinami: pankreatits, anoreksija, caureja, aizcietejums,
kunga kairinajums, sialadentts, apetites zudums

Nieru un urinizvades sistemas Nav zinami: intersticials nefrits, nieru disfunkcija

traucejumi:

Adas un zemadas audu Nav zinami: anafilaktiskas reakcijas, toksiska epidermala

bojajumi: nekrolize, nekrotiz&josais angits (vaskulits, adas
vaskulits), sarkanai vilkédei lidzigas reakcijas uz
adas, sarkanas vilkédes adas formas
paasinajums, fotosensitivitates reakcijas,
izsitumi, natrene

Skeleta-muskuu un saistaudu Nav zinami: vajums, muskulu spazmas

sistemas bojajumi:

Asinsvadu sistemas traucejumi: ~ Nav zinami: posturala hipotensija

Visparéji traucéjumi un Nav zinami: drudzis
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reakcijas ievadisanas vietd:

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: dzelte (intrahepatiska holestatiska dzelte)
sistemas traucejumi.
Psihiskie trauceéjumi: Nav zinami: depresija, miega traucg€jumi

Devas atkarigie hidrohlortiazida blakusefekti (1pasi elektrolitu Iidzsvara trauc€jumi) var pieaugt,
palielinot hidrohlortiazida devu.

4.9 Pardozésana

Nav pieejama specifiska informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pardozesanas arstésanu.
Pacients riipigi jauzrauga, arste$anai jabiit simptomatiskai un uzturo$ai. ArstéSanas metodes atkarigas
no laika kops zalu lieto$anas un simptomu smaguma pakapes. leteicamie pasakumi ir vem$anas
izraisiSana un/vai kunga skalosana. Pardoze$anas arstéSanai noderiga var bt aktiveta ogle. Biezi
jakontrolg elektrolitu un kreatintna koncentracija seruma. Ja rodas hipotensija, pacients janovieto gulus
stavokli, atri nodrosSinot salu un skidruma aizstajterapiju.

Raksturigakas irbesartana pardozesanas izpausmes ir hipotensija un tahikardija; V@ties ar1

bradikardija.
/ \

Hidrohlortiazida pardozes$ana saistita ar elektrolitu zudumu (hipokaliemjpusdiipohlorémiju un
hiponatri€miju) un dehidrataciju, ko izraisa parmeriga diuréze. Biezaks rdoz@Sanas pazimes un
simptomi ir slikta diisa un miegainiba. Hipokali€mija var izraisit Ju spazmas un/vai pastiprinat
sirds aritmijas, ko izraisa vienlaikus sirds glikozidu vai atsevisk iaritmisko lidzeklu lietoSana.

Irbesartanu nevar izvadit no organisma ar hemodializes p@u. av noskaidrots, cik liela mera ar

hemodializi tiek izvadits hidrohlortiazids. :

5 FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS E

5.1 Farmakodinamiskas Ipasibas K

Farmakoterapeitiska grupa: angi@l antagonisti, kombinacijas.

ATK kods: CO9DAOA4.

Irbesartan Hydrochlorothiasi MS ir angiotensina Il receptoru antagonista irbesartana un tiazidu
grupas diur€tikas hid; 1da kombingts preparats. So sastavdaJu kombinacijai piemit papildinosa
antihipertensiva d@ s mazina asinsspiedienu lielaka méra neka katra aktiva viela atseviski.

Irbesartans ir specigs’, perorali aktivs, selektivs angiotensina II receptoru (AT1 apakstipa) antagonists.
Domajams, ka tas bloke visas AT1 receptoru medi€tas angiotensina II ietekmes, neatkarigi no
angiotensina Il avota vai sint€zes veida. Selektivs antagonisms pret angiotensina II (AT1) receptoriem
paaugstina renina un angiotensina Il [imeni plazma un mazina aldosterona koncentraciju plazma.
Irbesartans monoterapija, lietojot ieteiktas devas pacientiem bez elektrolitu Iidzsvara trauc&jumu riska,
butiski neietekme kalija Itmeni seruma (skatit apakSpunktu 4.4 un 4.5). Irbesartans neinhibé AKE
(kininazi IT)-enzimu, kas sintez€ angiotensinu II, ka arT sadala bradikininu par neaktiviem
metabolitiem. Lai darbotos, irbesartanam nav nepiecieSama metaboliska aktivacija.

Hidrohlortiazids ir tiazidu grupas diur€tisks lidzeklis. Tiazidu antihipertensivas darbibas mehanisms
pilniba nav zinams. Tiazidi ietekmé€ elektrolitu atpakaluzsiik§anas mehanismus nieru kanalinos, tiesi
palielinot natrija un hloridu izdaliSanos aptuveni vienada daudzuma. Hidrohlortiazida diurgtiskas
darbibas ietekmeé mazinas plazmas tilpums, palielinas plazmas renina aktivitate, palielinas aldosterona
sekrécija, kas izraisa palielinatu kalija un bikarbonatu izdaliSanos urina un kalija koncentracijas
mazinasanos seruma. Jadoma, ka rentna-angiotensina-aldosterona sistémas blokades dé| lietoSana kopa
ar irbesartanu novers So diurétiku izraisito kalija zudumu. Lietojot hidrohlortiazidu, diuréze tick

35



izraisita 2 stundu laika, maksimalais darbibas efekts rodas péc apméram 4 stundam un darbiba ilgst
aptuveni 6-12 stundas.

Hidrohlortiazida un irbesartana kombinacija, lietojot terapeitiskas devas robezas, rada no devas
atkarigu papildus asinsspiediena pazeminasanos. Pacientiem, kuru stavokli neizdodas pietiekami
uzlabot tikai ar 300 mg irbesartana, 12,5 mg hidrohlortiazida devas pievienoSana 300 mg irbesartanam
reizi diena izraisfja turpmaku, ar placebo salidzinatu diastoliska asinsspiediena pazeminasanos par

6,1 mmHg pie zalu minimalas koncentracijas asinis (24 stundas péc lietoSanas). 300 mg irbesartana un
12,5 mg hidrohlortiazida kombinacijas lietoSana izraisTja kopuma no placebo atskirigu
sistoliska/diastoliska spiediena pazeminasanos par maksimali 13,6/11,5 mmHg.

lerobezoti klmiskie dati (7 no 22 pacientiem) lieck domat, ka pacienti, kuriem 300 mg/12,5 mg
kombinacija nav pietickami efektiva, var iegiit labu efektu sanemot 300 mg/25 mg. Tadiem pacientiem
noveroja asinsspiediena pazeminosa efekta palielinajumu gan sistoliskajam asinsspiedienam (SBP),
gan diastoliskajam asinsspiedienam (DBP) (attiecigi 13,3 un 8,3 mmHg).

Pacientiem ar vieglas lidz vidgji smagas pakapes hipertensiju 150 mg irbesartana un 12,5 mg
hidrohlortiazida lietoSana reizi diena izraisija vid&ju, ar placebo kontrol&tu sistolis iastoliska
asinsspiediena pazeminasanos par 12,9/6,9 mmHg pie zalu minimalas konce t% asinis
(24 stundas péc lietoSanas). Maksimala iedarbiba tika sasniegta p&c 3-6 s ertgjot ar
ambulatoriskas asinsspiediena kontrol€Sanas metodi, 150 mg irbesartana ,5 mg hidrohlortiazida
lietosana reizi diena radija ilgstoSu asinsspiediena pazeminasanos 24 x&u aika ar vidgju, no placebo
atSkirigu (24 stundu laika) sisteémiska/diastoliska asinsspiediena paz€amnasanos par 15,8/10,0 mmHg.
an Hydrochlorothiazide
tracijai bija 100%. Arsta vizisu

Vertgjot ar ambulatoriskas asinsspiediena kontrolé$anas metodd),
BMS 150 mg/12,5 mg ietekme no minimalas [idz maksimalaj
laika ar manseti merita Irbesartan Hydrochlorothiazide B 2/12,5 mg un Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg ietekme no,mifygnalas [idz maksimalai bija attiecigi 68%
un 76%. Sai ietekmei 24 stundu laika netika novérot eriga asinsspiediena pazeminasana
maksimalas koncentracijas gadijuma un ta atbilst i un efektivai asinsspiediena pazeminasanai,

lietojot zales reizi diena. Q

Pacientiem, kam asinsspiedienu neizdev% @rolét ar tikai 25 mg hidrohlortiazida, irbesartana

pievienosana radija papildus, ar placeg troletu sistoliska/diastoliska asinsspiediena pazeminasanos
videji par 11,1/7,2 mmHg.

Irbesartana un hidrohlortiazi kﬁinécij as asinsspiedienu mazino$a ietekme paradas péc pirmas
devas un saglabajas 1-2 n aksimala iedarbiba rodas p&c 6-8 nedelam. Petijumos ar ilgstosu
noveérosanas periodu, X na/hidrohlortiazida iedarbiba saglabajas vienu gadu ilgi. Lai gan nav
veikti specifiski pg { 4 ¥ [rbesartan Hydrochlorothiazide BMS, atsitiena fenomens (saistiba ar
hipertensiju) navn@vetets nedz ar irbesartanu, nedz ar hidrohlortiazidu.

Nav pétita irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas ietekme uz saslimstibu un mirstibu.
Epidemiologiskos pétijumos pieradits, ka ilgstosa terapija ar hidrohlortiazidu mazina kardiovaskularas
saslimstibas un mirstibas risku.

Atbildes reakciju pret Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS neietekmé vecums vai dzimums. Tapat ka
lietojot citus rentna-angiotenzina sist€ému ietekmé&josus mediciniskos produktus, melnadainiem
hipertensijas pacientiem ir ievérojami vajaka atbildes reakcija pret irbesartana monoterapiju. Lietojot
irbesartanu vienlaikus ar mazu hidrohlortiazida devu (pieméram, 12,5 mg diena), antihipertensiva
atbildes reakcija melnadainiem pacientiem ir tada pati ka citu rasu pacientiem.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ka sakumterapijas efektivitate un drosiba smagas pakapes
hipertensijas gadijuma (p&c definicijas (DASS) diastoliskais asinsspiediens sédus stavokli

> 110 mmHg) tika noverteta daudzcentru, randomizgta, dubultakla, aktivas vielas-kontroleta, 8 ned€lu,
paral€laja pétijuma. Kopuma 697 pacienti tika randomizeti attieciba 2:1 vai nu ar
irbesartanu/hidrohlortiazidu 150 mg/12,5 mg, vai ar irbesartanu 150 mg, un sistematiski paatrinati
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titrgjot (pirms atbildes reakcijas noteikSanas uz zemakajam devam) péc vienas ned€las attiecigi uz
irbesartanu/hidrohlortiazidu 300 mg/25 mg vai irbesartanu 300 mg.

Petijuma piedalijas 58% virieSu. Pacientu vidgjais vecums bija 52,5 gadi, 13% bija > 65 gadus veci un
tikai 2% bija > 75 gadus veci. Divpadsmit procentiem (12%) pacientu bija diab&ts, 34% pacientu bija
hiperlipideémija un visbiezak sastopamais kardiovaskularais stavoklis bija stabila stenokardija, ko
noveroja 3,5% pacientu.

S pétijuma primarais mérkis bija salidzinat arsté$anas 5. nedéla to pacientu Ipatsvaru, kuru
diastoliskais asinsspiedients s€dus stavokli bija kontroléts (diastoliskais asinsspiediens sédus stavoklt
<90 mmHg). Cetrdesmit septiniem procentiem (47,2%) pacientu ar zalu kombinaciju panaca
diastoliska asinsspiediena s€dus stavokli pazeminasanos < 90 mmHg, salidzinajuma ar 33,2% pacientu
ar irbesartanu (p = 0,005). Vidgjais sakuma asinsspiediens bija aptuveni 172/113 mmHg katra
arst€Sanas grupa un sistoliska/diastoliska asinsspiediena seédus stavoklt pazeminasanas piecas nedglas
bija par 30,8/24,0 mmHg un 21,1/19,3 mmHg attiecigi irbesartana/hidrohlortiazida un irbesartana
grupas (p < 0,0001).

Blakusparadibu veids un biezums pacientiem, kurus arst€ja ar zalu kombinaciju bi%izigs ka
blakusparadibu profils pacientiem ar monoterapiju. 8 nedelu arstésanas laika n nots par sinkopes
gadijumiem viena vai otra arst€Sanas grupa. Tika zinots par tadiem nevelami tikumiem ka
hipotensija 0,6% un 0% pacientu un reibonis 2,8% un 3,1% pacientu, att'{ i)kombiné&to zalu un

monoterapijas grupas.
‘ 6\
S

5.2 Farmakokingétiskas ipasibas J%
a

Vienlaikus hidrohlortiazida un irbesartana lietoSana neiete{ So zalu farmakokingtiku.
Irbesartans un hidrohlortiazids ir perorali aktivi Hdzeld&n to darbibai nav nepiecieSama biologiska
parveidoSana. P&c peroralas Irbesartan Hydrochloiazide BMS lietoSanas irbesartana un
hidrohlortiazida absolita biologiska pieejamib cigi aptuveni 60-80% un 50-80%. Uzturs
neietekme Irbesartan Hydrochlorothiazide S®iologisko pieejamibu. Maksimala koncentracija
plazma irbesartanam rodas 1,5-2 stunclaS{ toSanas un hidrohlortiazidam p&c 1-2,5 stundam.

Ar plazmas olbaltumvielam saistas @ni 96% irbesartana, nieciga dala saistas ar asins Sinam.
Irbesartana izkliedes tilpums ir 5&&) ri. Ar plazmas olbaltumvielam saistas 68% hidrohlortiazida,
un ta Skietamais izkliedes til@s ir 0,83-1,14 l/kg.

Lietojot 10-600 mg d sartanam piemit lineara un devai proporcionala farmakokingétika.
Lietojot par 600 i devu, noveéro mazak neka proporcionalu peroralas uzsiik§anas
palielinasanos; S8 8traes mehanisms nav zinams. Kopgjais organisma un nieru klirenss ir attiecigi
157-176 un 3-3,5 in. Irbesartana terminalais eliminacijas pusperiods ir 11-15 stundas. Lidzsvara
koncentracija plazma tiek sasniegta 3 dienu laika p&c preparata lietoSanas sakSanas reizi diena. Pec
atkartotas preparata lietoSanas reizi diena noverota neliela irbesartana uzkrasanas plazma (< 20%).
P&tijuma nedaudz augstaku irbesartana koncentraciju plazma konstatgja sievietém ar hipertensiju,
tomer irbesartana eliminacijas pusperioda un uzkrasanas atskiribas nekonstatgja. Sievieteém deva na
japielago. Irbesartana AUC un C,,, bija nedaudz lielaki arT gados veciem cilvékiem (> 65 g.v.)
salidzinajuma ar jauniem cilvékiem (18-40 g.v.). Tomer terminalais pusperiods butiski nemainijas.
Gados vecakiem cilvékiem deva nav japielago. Hidrohlortiazidam novérotais vidgjais eliminacijas
pusperiods bija 5-15 stundu robeZzas.

Péc perorilas vai intravenozas '*C irbesartana ievades 80-85% no plazma cirkulgjo$as radioaktivas
vielas saistita ar nemainttu irbesartanu. Irbesartans metaboliz€jas aknas konjugacijas ar glikuronidu un
oksid&sanas cela. Galvenais cirkuljosais metabolits ir irbesartana glikuronids (aptuveni 6%). In vitro
pettjumi liecina, ka irbesartanu galvenokart oksidé citohroma P450 enzims CYP2C9; izoenzimam
CYP3A4 ir nieciga nozime. Irbesartans un ta metaboliti tiek izvaditi gan ar zulti, gan caur nierém. P&c
perorilas vai intravenozas '*C irbesartana lieto§anas aptuveni 20% radioaktivas vielas konstatéta urina
un atlikusT dala - izkarnTjumos. Mazak neka 2% devas izdalas ar urinu nemainita irbesartana veida.
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Hidrohlortiazids nemetaboliz€jas, bet strauji tiek izvadits caur nierém. 24 stundu laika nemainita veida
izdalas vismaz 61% no perorali lietotas devas. Hidrohlortiazids $kérso placentaro barjeru, bet ne
hematoencefalisko barjeru, tas izdalas mates piena.

Pavajinata nieru darbiba: pacientiem ar pavajinatu nieru darbibu vai pacientiem, kam tiek veikta
hemodialize, irbesartana farmakokinétiskie raksturlielumi butiski nemainas. Irbesartanu nevar izvadit
no organisma ar hemodializes palidzibu. Pacientiem ar kreatinina klirensu < 20 ml/min noverota
hidrohlortiazida eliminacijas pusperioda palielinasanas Iidz 21 stundai.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar vieglu vai vidgji smagu aknu cirozi irbesartana
farmakokinétiskie raksturlielumi biitiski nemainas. Pacientiem ar smagiem aknu darbibas
trauc€jumiem pétijumi nav veikti.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Irbesartans/hidrohlortiazids: irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas iesp&jama toksiska ietekme péc
peroralas lietosanas tika verteta zurkam un makaka sugas pertikiem lidz 6 meénesus ilgos petijumos.
Lietojot devas, kas atbilst terapeitiskam devam cilvékam, toksiskas izpausmes netf
Zurkam un makaka sugas pértikiem, kas sanéma irbesartana/hidrohlortiazidg k
90/90 mg/kg devu diena, tika noverotas turpmak noraditas parmainas, ko
no zalém un/vai kas radas sekundari péc asinsspiediena pazeminasanas
toksiska mijiedarbiba):

arT atseviski kadai
noverota nozimiga

" parmainas nieres, kam raksturiga neliela urinvielas un kreati ena paaugstinasanas seruma
un jukstaglomerulara aparata hiperplazija/hipertrofija, ka$ag Wigias sekas irbesartana
mijiedarbibai ar rentna-angiotensina sist€ému;

] neliela eritrocttu raksturlielumu (eritrocitu skaita, h@ a un hematokrita) mazinasanas;

hidrohlortiazida diena un 10/10 mg/kg irbesartaga’hidrohlortiazida diena, dazam zurkam
novéroja kunga glotadas krasas mainu, ¢ila okalu nekrozi. Sie bojajumi netika novéroti
makaka sugas pertikiem; &

. hidrohlortiazida izraisita kalija Itmeng paz&minasanas seruma, kas dal&ji tika noversta, lietojot
hidrohlortiazidu kopa ar irbesartz;&%

. 6 ménesus ilga toksicitates petijuma, lietojot 9& irbesartana diena, 90 mg/kg

Lielaka dala iepriekS mingto blakuspaf rodas irbesartana farmakologiskas darbibas d&]
(angiotensina II inducétas kavetas zdaliSanas blok&Sana un reninu producgjoso Stinu
stimulacija) un tas novero ar1 ang% nu konvertgjo$a enzima inhibitoriem. STm atradém nav lielas
nozimes, lietojot irbesartana/hadrohlortiazida terapeitiskas devas cilvékam.

Nav novérota teratog'r@'ekme zurkam, lietojot irbesartana un hidrohlortiazida kombinaciju ar
devam, kas radija ietekmi uz matites organismu. Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas
ietekme uz auglunaWwferteta petijjumos ar dzivniekiem, jo nav noverota nevélama ietekme uz
auglibu dzivniekiey¥ai cilvekam, lietojot irbesartanu vai hidrohlortiazidu monoterapija. Tomer cits
angiotensina II antagonists, ko lietoja monoterapija p&tijumos ar dzivniekiem, ietekmgja auglibas
raksturlielumus. Sis atrades tika novérotas arl ar mazakam §a angiotensina II antagonista devam,
lietojot kopa ar hidrohlortiazidu.

Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijai nav pieradita mutageniska vai klastogéniska ietekme.
Irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas kancerogéniska ietekme nav verteta petijjumos ar
dzivniekiem.

Irbesartans: lietojot kliniski nozimigas devas, nekonstatgja patologisku sistémisku vai mérkorganu
toksicitati. Ne-kliniskos drosibas pétijumos lielas irbesartana devas (> 250 mg/kg diena zurkam un

> 100 mg/kg diena makaka sugas pertikiem) mazinaja sarkano asins$tnu raksturlielumus (eritrocttu
skaitu, hemoglobinu, hematokritu). Lietojot loti lielas devas (> 500 mg//kg diena), irbesartans zurkam
un makaka sugas pértikiem izraisija degenerativas parmainas nierés (piem&ram, intersticialu nefiitu,
tubularu distensiju, bazofiliskas kanalinu parmainas, palielinatu urinvielas un kreatinina koncentraciju
plazma), ko uzskata par zalu hipotensivas iedarbibas sekundaru ietekmi, kas mazina nieru perfuziju.
Turklat irbesartans izraisija jukstaglomerularo $tnu hiperplaziju/hipertrofiju (lietojot zurkam
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> 90 mg/kg preparata diena un makaka sugas pertikiem > 10 mg/kg diena). Uzskatija, ka visas §is
parmainas saistitas ar irbesartana farmakologisko darbibu. Lietojot terapeitiskas irbesartana devas
cilvékam, nieru jukstaglomerularo $tinu hiperplazijai/hipertrofijai nav nozimes.

Nekonstat€ja mutageniskas, klastogéniskas vai kancerogéniskas pasibas.

Ar irbesartanu veiktos dzivnieku pétijumos konstatgja Tslaicigu toksisku ietekmi (palielinats nieru
blodinas dobums, hidroureters vai zemadas tiiska) uz zurku augliem, kas izzuda péc dzimsSanas. Trusu
matitei, lietojot stipri toksiskas devas, kas izraisa pat navi, konstatgja abortus vai agrinu rezorbciju.
Zurkam un tru$iem nekonstatgja teratogénisku iedarbibu.

Hidrohlortiazids: lai gan dazos eksperimentalos modelos iegiiti nedrosi pieradijumi genotoksiskai vai
kancerogeniskai ietekmei, plasa hidrohlortiazida lietoSanas pieredze cilvekam neliecina par saistibu
starp ta lietoSanu un jaunveidojumu pastiprinatu rasanos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Tabletes kodols: @.
Laktozes monohidrats Y/ \
Mikrokristaliska celuloze

Kroskarmelozes natrija sals K
&
\S

Hipromeloze

Silicija dioksids J,
Magnija stearats g
Tabletes apvalks:

Laktozes monohidrats A
Hipromeloze @
Titana dioksids Q
Makrogols 3000

Dzelzs oksidi, sarkanais un dzeltenais‘ 6
Karnauba vasks K

6.2 Nesaderiba A Z

9
6.3 Uzglabasa @Q

3 gadi.

Nav piemérojama.

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira 1idz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Kastite ar 14 tabletem; 1 plaksnite ar 14 tabletem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 28 tabletém; 2 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisteri.

Kastite ar 56 tabletem; 4 plaksnites ar 14 tablettm PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 84 tabletem; 6 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 98 tabletem; 7 plaksnites ar 14 tabletem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 56 x 1 tabletes, 7 plaksnites ar 8 x 1 tabletem PVH/PVDH/aluminija perforéti blisteri ar
vienu devu kontiirligzda.

39



Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebtit pieejami.
6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvideSanai

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

8. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/011-016 6

. i, _ /
9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS @

Pirmoreiz registréts: 2007.gada 19.janvari

L g
P&dgja parregistracija: .)g\6

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS K

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiro@zﬁlu agenttiras (EMEA) majas lapa

http://www.emea.europa.eu./
. \('o
o
\

AN

/\/’Z}

40



1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra apvalkota tablete satur 300 mg irbesartana (irbesartan) un 12,5 mg hidrohlortiazida
(hydrochlorothiazide).

Paligviela:

Katra apvalkota tablete satur 89,5 mg laktozes (laktozes monohidrata veida).
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Apvalkotas tabletes.

Dzeltensarta, abpusgji izliekta, ovalas formas tablete ar sirdsveida iespiedumu @a us€ un
numuru 2876 otra puse. /20\'

4. KLINISKA INFORMACIJA . X

J \b
4.1 Terapeitiskas indikacijas @Q

Esencialas hipertensijas arstéSana.
St fiks€tas devas zalu kombinacija indic€ta pieaugusajigin pacientiem, kam asinsspiedienu nevar
pietickami kontrol&t ar irbesartana vai hidrohlortia%nonoterapiju (skatit apak$punktu 5.1).

4.2 Devas un lietoSanas veids Q

L ’ 4 Y oo .
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS &&0 vienu reizi diena &Sanas laika vai neatkarigi no
&dienreizeém. @.

Var ieteikt atseviskas zalu sa%dalas (t.1., irbesartana un hidrotiazida) devas titréSanu.

. Irbesartan

Kad kliniski nepiecie“a\) apsvert tiesu terapijas mainu no monoterapijas uz fiksétu kombinaciju:
nevar pietd maontrolét ar hidrohlortiazida vai 150 mg irbesartana monoterapiju;

rothiazide BMS 150 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu

. Irbesartan Hydfochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu

nevar pietickami kontrolet ar 300 mg irbesartana vai Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS 150/12,5 mg.

. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu

nevar pietickami kontrol&t ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg.

Lielakas par 300 mg irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas reizi diena nav ieteicams lietot.

Ja nepiecieSams, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot kopa ar citu antihipertensivu lidzekli

(skatit apak$punktu 4.5).

Pavajinata nieru darbiba: hidrohlortiazida sastavdalas dé| Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

neiesaka lietot pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc&jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min).
Sai pacientu grupai prieksroka dodama cilpas diurétiskiem lidzekliem nevis tiazidiem. Pacientiem ar

pavajinatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago (skatit
apakspunktu 4.3 un 4.4).
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Pavajinata aknu darbiba: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav indic&ts pacientiem ar smagiem
aknu darbibas traucgjumiem. Pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu tiazidi jalieto piesardzigi.
Pacientiem ar viegli vai vid&ji smagu pavajinatu aknu darbibu Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
deva nav japielago (skatit apaksSpunktu 4.3).

Gados vecakiem pacientiem: gados vecakiem pacientiem Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS deva
nav japielago.

Pediatriskie pacienti: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav ieteicams lietoSanai bérniem un
pusaudziem, jo nav pietiekamas informacijas par drosibu un efektivitati.

4.3 Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret aktivam vielam, kadu no preparata sastavdalam (skatit apakSpunktu 6.1)
vai citiem sulfonamidu atvasinajumiem (hidrohlortiazids ir sulfonamida atvasinajums).

. Otrais un tresais griitniecibas trimestris (skatit apak$punktu 4.4 un 4.6).

. Smaga nieru mazspgja (kreatinina klirenss < 30 ml/min).

. Refraktara hipokaliémija, hiperkalciémija. 6

. Smagi aknu darbibas traucgjumi, aknu ciroze un holestaze. @,
_ RN

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana @

gadTjumos izraisija simptomatisku hipotensiju pacientiem ar hig u bez citiem hipotensijas riska
faktoriem. Simptomatiska hipotensija var rasties pacientiem ma un/vai natrija deficitu, ko
izraisTjusi intensiva diurétisko lidzeklu terapija, samazinat sfuZflemsana ar uzturu, caureja vai
vemsana. Sie stavokli jakorigé pirms Irbesartan Hydro l&thiazide BMS terapijas sakSanas.

Hipotensija - Pacienti ar Skidruma deficttu: Irbesartan Hydrochlm@e BMS lietoSana retos

Nieru art@rijas stenoze - Renovaskulara hipertensii%nagas hipotensijas un nieru mazspgjas risks
palielinas, ja pacientus ar abpusgju nieru aﬁérij@ zi vai vienas funkciongjosas nieres arterijas
stenozi arst€ ar angiotensinu konvertgjosa enzimdinhibitoriem vai angiotensina II receptoru
antagonistiem. Kaut gan par to nav Zil’%Ot i€thjot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, tomeér
iespgjama lidziga ietekme.

Pavajinata nieru darbiba un nie glant{iciia: lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
pacientiem ar pavajinatu nieryedarbibu, ieteicams periodiski kontrolét kalija, kreatinina un urinskabes

koncentraciju seruma. Nay, zes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem,
kam nesen parstadita esartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot pacientiem ar
smagiem nieru dar c€jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min) (skatit apakSpunktu 4.3).

Pacientiem ar pa¥ajind nieru darbibu var rasties tiazidu grupas diurétiku izraisita azot€mija.
Pacientiem ar pavajigfatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago.
Tom@r pacientiem ar vieglas Iidz vid€ji smagas pakapes nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina
kltrenss > 30 ml/min, bet < 60 ml/min) §T fiks€tas devas kombinacija jalieto piesardzigi.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu vai progresg€josu aknu slimibu tiazidi
jalieto piesardzigi, jo nelielas Skidruma un elektrolitu Iidzsvara novirzes var izraisit aknu komu. Nav
kliniskas pieredzes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem ar pavajinatu aknu
darbibu.

Aortala un mitrala varstula stenoze, obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija: tapat ka citi
vazodilatatori, arT §is preparats uzmanigi jalieto pacientiem, kam ir aortala vai mitrala varstula stenoze
vai obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija.

Primars aldosteronisms: pacientiem ar primaru aldosteronismu parasti nebts atbildes reakcijas pret
antihipertensiviem lidzekliem, kas darbojas, nomacot renina-angiotensina sistému, tadel Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietoSana nav ieteicama.
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Ietekme uz vielmainu un endokrino sist€mu: tiazida terapija var ietekmét glikozes toleranci.
Pacientiem ar cukura diab&tu var biit nepieciesams pielagot insulna vai peroralo hipoglikémisko
lidzeklu devas. Tiazidu terapijas laika var manifesteties latents cukura diabgts.

Tiazidu grupas diur€tiku terapija izraisija holesterina un trigliceridu Iimena paaugstinasanos; tacu
12,5 mg devai, ko satur Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, novérota minimala ietekme vai tas
nebija vispar.

Atseviskiem pacientiem, kas sanem tiazidu terapiju, var rasties hiperurik€mija vai akiita podagra.

Elektrolitu lidzsvara trauc€jumi: tapat ka visiem pacientiem, kas sanem diurétisku terapiju, ik péc
noteikta laika javeic regulara seruma elektrolitu Itmena parbaude.

Tiazidi, arT hidrohlortiazids, var izraisit Skidruma vai elektrolitu [idzsvara traucgjumus (hipokali€miju,
hiponatriémiju un hipohlorémisku alkalozi). Skidruma vai elektrolitu lidzsvara traucgumu
bridindjuma pazimes ir sausa mute, slapes, nespeks, letargija, miegainiba, nemiers, sapes vai krampji
muskulos, muskulu vajums, hipotensija, oligtirija, tahikardija un kunga-zarnu trakta traucgumi,
piemé&ram, slikta diiSa vai vemS$ana.

Lai gan terapijas laika ar tiazidu grupas diurétiskiem Iidzekliem var attistities hipokali€mija, vienlaikus
terapija ar irbesartanu var mazinat diur€tiku raditu hipokalieémiju. Tas risks ir lielaks pacientiem ar
aknu cirozi, pastiprinatu diurézi, pacientiem, kas perorali nepietiekami lieto elektr s, un pacientiem
ar vienlaikus kortikosteroidu vai AKTH terapiju. No otras puses, Irbesartan orothiazide BMS
sastavdalas irbesartana d€] var rasties hiperkaliémija, Tpasi nieru darbibas jt, u un/vai sirds
mazspé€jas un cukura diab&ta gadijuma. Pacientiem ar risku ieteicams re 1fkontrolet kalija ltmeni

seruma. Kalijsaudzgjosas diuretikas, kalija Iidzekli vai kaliju saturosi 1zstaj€ji vienlaikus ar
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS jalieto piesardzigi (skatit apa u 4.5).
Nav noverots, ka irbesartans mazinatu vai noverstu diurétiku iz{ai iponatriemiju. Hlorida deficits

parasti ir vieglas pakapes un tam nav nepiecieSama arstéSana,

Tiazidi var mazinat kalcija izdaliSanos ar urinu un izraisit j it§josu un vieglu kalcija limena
paaugstinasanos seruma bez zinamiem kalcija metaboli m&caucéjumiem. Nozimiga hiperkalcieémija
var liecinat par sl€ptu hiperparatireozi. Pirms epitéli'ly&lenﬁu funkcionalo testu veikSanas tiazidu
lietoSana japartrauc. Q

Pieradits, ka tiazidi pastiprina magnija izdaﬁéa@ rmu, kas var izraistt hipomagni€miju.

Litijs: nav ieteicams lietot litiju kombi‘né ij@#d) Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS (skatit
apakSpunktu 4.5). \

Antidopinga tests: hidrohlortiazid@k ir $o zalu sastava, var radit pozitivu antidopinga testa
analitisko rezultatu. 6

Vispargji traucgjumi: &% m, kam asinsvadu tonuss un nieru darbiba ir galvenokart atkarigi no
renina-angiotenst -%‘ rona sistémas aktivitates (piemeéram, pacientiem ar smagu sastréguma sirds
mazspeju vai ni amdtslimibu, tostarp nieru arterijas stenozi), arst€Sana ar angiotensmu
konvertgjosa enzt hibitoriem vai angiotensina II receptoru antagonistiem, kas ietekme So sisteému,
var izraistt akiitu hipotensiju, azote€miju, oligiiriju, vai retos gadijumos - akiitu nieru mazspg&ju. Tapat
ka lietojot citus antihipertensivos lidzeklus, parmeriga asinsspiediena pazeminaSanas pacientiem ar
iSemisku kardiomiopatiju vai iseémisku kardiovaskularu slimibu var izraisit miokarda infarktu vai
insultu.

Paaugstinatas jutibas reakcijas pret hidrohlortiazidu pacientiem var rasties neatkarigi no ta, vai
anamnézg ir alergija vai bronhiala astma, bet vairak iesp&jamas tiem, kam ir $ada anamnéze.

Lietojot tiazidu diurétikas, nove€rota sist€miskas sarkanas vilkédes aktivizéSanas vai paasinajums.

Ir zinots par fotosensitivitates reakcijam saistiba ar tiazidu diurétikam (skatit apakSpunktu 4.8). Ja
terapijas laika paradas fotosensitivitates reakcijas, terapiju ieteicams patraukt. Ja arstesanu ar diurétiku
ir nepiecieSams atsakt, ieteicams aizsargat saulei vai maksligiem UV stariem paklautas kermena dalas.

Griitnieciba: griitniecibas laika nav ieteicams sakt angiotensina-II receptoru antagonistu (AIIRA)
lietosanu. Pacientém, kas plano griitniecibu, 11dz§ingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu
antihipertensivu terapiju ar visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien
turpmaka AIIRA lietoSana netiek uzskatita par biitisku. Tiklidz ir diagnosticéta griitnieciba, AIIRA
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lietoSana nekave€joties japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija (skatit apaksSpunktu 4.3
un 4.6).

Laktoze: §is mediciniskais produkts satur laktozi. Sis zales nevajadzétu lietot pacientiem ar retu
iedzimtu galaktozes nepanesibu, ar Lapp laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Citi antihipertensivie Iidzekli: vienlaikus lietoti citi antihipertensivie lidzekli var pastiprinat Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS antihipertensivo darbibu. Irbesartans un hidrohlortiazids (Iidz 300 mg
irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas) ir drosi lietots kopa ar citiem antihipertensiviem lidzekliem,
arT kalcija kanalu blokatoriem un b&ta adrenoblokatoriem. Ieprieksgja arstéSana ar lielam diur&tisko
lidzeklu devam var izraisit $kidruma defictu un radit hipotensijas risku, sakot arst€sanu ar irbesartanu
ar vai bez tiazida grupas diurétikam, ja vien $kidruma deficits nav ieprieks korigéts.

Litijs: lietojot vienlaikus litiju un angiotensinu konvertgjosa enzima inhibitorus, zinots par
atgriezenisku litija koncentracijas palielinasanos seruma un toksicitati. Lidziga iedarbiba, lietojot
irbesartanu, I1dz §im noverota loti reti. Papildus tam, tiazidi mazina litija nieru ki , tade]
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var&tu palielinat litija toksicitates riskuy. to litija un
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kombinaciju nav ieteicams lietot (s spunktu 4.4). Ja
sada kombinacija ir nepiecieSama, ieteicams riipigi kontrolgt litija [imenj a.

Zales, kas ietekmg kalija Itmeni: hidrohlortiazida kaliju izvado$ade xmazmas pateicoties

irbesartana kalijsaudzgjosai darbibai. Tomer gaidams, ka So h a21da ietekmi uz kalija limeni
seruma pastiprinas citas zales, kas izraisa kalija zudumu un gmiju (piemeram, citas
kalijuretiskas diurétikas, caurejas lidzekli, amfotericins, k ons, G penicilina natrija sals). No

otras puses, nemot vera pieredzi par citu renina-angiotens 81stemu ietekmgjosu zalu lietoSanu,
vienlaikus lietosana ar kaliju aizturoSiem diurétiskienﬂ&zekliem, kalija lidzekliem, kaliju saturoSiem
sals aizstaj€jiem vai citam zalém, kas var palielina jja [imeni seruma (piem&ram, heparina natrija
sali), var paaugstinat kalija [imeni seruma. Ris as pacientiem nepiecieSams atbilstoSi monitor&t
kalija limeni seruma (skatit apakSpunktu 4

Zales, ko ietekmé kalija ITmena parmm%emma lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kopa
ar zalém, ko ietekmé kalija Iime as seruma (piemé&ram, sirds glikozidiem, antiaritmiskiem
lidzekliem), ieteicams perlodlskl t kalija limeni seruma.

Nesteroidie pretiekaisuma@: ja angiotensina II antagonistus lieto vienlaikus ar nesteroidajiem

pretiekaisuma Iidzekli arp, selektiviem COX-2 inhibitoriem, acetilsalicilskabi (> 3 g/diena) un
neselektiviem NS azinaties antihipertensiva iedarbiba.
Lidzigi ka tas ir nhibitoriem, arT angiotensina II antagonistu lietoSana vienlaikus ar NSPL var

sekmét nieru mazspgfas risku, tostarp varbiit€ju akiitu nieru mazspgju un kalija [imena seruma
paaugstina$anos, seviski pacientiem ar jau iepriek$ pavajinatu nieru darbibu. Sadu kombinaciju jalieto
piesardzigi, seviski vecaka gadagajuma pacientiem. JanodroSina adekvata hidratacija un jadoma par
nieru funkcijas kontroli, terapiju uzsakot un tas laika.

Papildus informacija par irbesartana mijiedarbibu: kliniskos pétijumos irbesartana farmakoking&tiku
neietekméja hidrohlortiazids. Irbesartanu galvenokart metabolizé CYP2C9 un mazaka méra
glikuronizésanas cela. Nenoveéroja nozimigu farmakokin&tisku vai farmakodinamisku mijiedarbibu, ja
irbesartanu lietoja vienlaikus ar varfarinu, kuru metabolizé CYP2C9. CYP2C9 induktoru, piem&ram
rifampicina, ietekme uz irbesartana farmakokingtiku nav pétita. Digoksina farmakokingtika
nemainijas, ja to vienlaikus lietoja ar irbesartanu.

Papildus informacija par hidrohlortiazida mijiedarbibu: lietojot vienlaikus, ar tiazidu grupas
diurgtikam var mijiedarboties turpmak noraditas zales:

Alkohols: var pastiprinaties ortostatiska hipotensija.
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Pretdiabéta lidzek]i (peroralie lidzek]i un insulins): var biit japielago pretdiab&ta Iidzeklu devas (skatit
apakSpunktu 4.4).

Kolestiramins un kolestipola sveki. hidrohlortiazida uzsiikSanas var tikt kavéta anjonu apmainas sveku
klatbiitne.

Kortikosteroidi, AKTH: var pastiprinaties elektrolttu deficits, Tpasi hipokalieémija.

Sirds glikozidi: tiazidu izraisita hipokalémija vai hipomagni€mija veicina sirds glikozidu izraisitas
sirds aritmijas (skatit apakSpunktu 4.4).

Nesteroidie pretickaisuma lidzek]i: nesteroido pretickaisuma Iidzeklu lietoSana daziem pacientiem var
mazinat tiazidu grupas diur€tiku diurétisko, natrijurétisko un antihipertensivo iedarbibu.

Asinsspiedienu paaugstinosi amini (pieméram, noradrenalins): asinsspiedienu paaugstino$u aminu
ietekme var mazinaties, tacu ne tik liela mera, lai izsl€gtu to lietoSanu.

Nedepolarizéjosi skeleta muskulu relaksanti (piemeram, tubokurarins): hidrohlort{azsgs var pastiprinat
nedepolarizgjosu skeleta muskulattiras relaksantu darbibu.

Zales pret podagru: var bt japielago pretpodagras zalu devas, jo h1dro Tds var paaugstinat
urinskabes ITmeni seruma. Var biit nepiecieSama probenecida vai su Zona devas palielinasana.
Vienlaikus lietoSana ar tiazidu grupas diurétikam var pahehnat paa tas jutibas reakcijas biezumu

pret alopurinolu C

Kalcija sali: tiazidu grupas diurétikas var palielinat kalcu 1 eruma, mazinot ta izdaliSanos. Ja
nepiecieSams ordingt kalcija preparatus vai kalciju sau s zales (piemé&ram, D vitamina terapiju),
jakontrolg kalcija Itmenis seruma un atbilstosi japiela alcua deva.

Citas mijiedarbibas. tiazidi var pastiprinat b&t oru un diazoksida hiperglikeémisko iedarbibu.
Antiholinergiskie Iidzekli (pieméram, atropi eridéns) var palielinat tiazidu grupas diurétiku
biologisko pieejamibu, pazeminot kun %uu trakta motilitati un kunga iztukSosanas atrumu.
Tiazidi var palielinat amantadina 1zrals@ akusparadibu risku. Tiazidi var mazinat citotoksisko
lidzeklu (piem&ram, 01klofosfam reksata) izdaliSanos caur nierém un pastiprinat to nomacoso
ietekmi uz kaulu smadzeném.

4.6 Griitnieciba un ZIW

Griitnieciba: @\
b4

AIIRA nav Velamswot gritniecibas pirmaja trimestr1 (skatit apakSpunktu 4.4). AIIRA lietoSana ir
kontrindic@ta otraja un treSaja gritniecibas trimestrT (skatit apakSpunktu 4.3 un 4.4).

Nav parliecino$u epidemiologisku pieradijumu par angiotensina konvertéjosa enzima (AKE)
inhibitoru lietoSanas teratogéniskuma risku griitniecibas pirmaja trimestri, tomer nedaudz paaugstinatu
risku nevar izslégt. Lai gan par angiotensina Il receptoru antagonistu (AIIRA) teratogéniskuma risku
nav pieejami kontroléti epidemiologiski dati, $ai zalu grupai varétu bit Iidzigs risks. Pacientém, kas
plano gritniecibu, Iidzsingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu antihipertensivu terapiju ar
visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien turpmaka AIIRA lietoSana
netiek uzskatita par butisku. Tiklidz ir diagnosticeta griitnieciba, AIIRA lietoSana nekavgjoties
japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija.

Ir zinams, ka arstéSana ar AIIRA otra un tresa griitniecibas trimestra laika izraisa fetotoksiskumu
(pavajinatas nieru funkcijas, oligohidramniju, galvaskausa parkaulo$anas kavésanu) un neonatalu
toksiskumu (nieru mazspgju, hipotensiju, hiperkali€miju) (skatit apakSpunktu 5.3).

Ja, sakot ar otro griitniecibas trimestri, paciente lietojusi AIIRA, ieteicams veikt augla nieru funkciju
un galvaskausa ultraskanas izmeklgjumus.
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Zidaini, kuru mates ir lietojusas AIIRA, ripigi jauzrauga hipotensijas riska dé| (skatit apakspunktu 4.3
un 4.4).

Tiazidi Skérso placentaro barjeru un nokliist nabassaites asinis. Tie var izraisit samazinatu placentas
apasinosanu, elektrolttu Iidzsvara trauc€jumus auglim un, iesp&jams, citas reakcijas, kas radas
pieaugusajiem. P&c tiazidu terapijas matei zinots par jaundzimusa trombocitopenijas vai augla vai
jaundzimusa dzeltes gadijumiem. Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, to
neiesaka lietot pirma griitniecibas trimestra laika. Japariet uz piemé&rotu alternativu arst€Sanu pirms
planotas gritniecibas.

ZidiSana:

Ta ka informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanu zidiSanas laika nav pieejama,
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana $aja laika nav ieteicama. Pacient€m ir jaording
alternativa terapija ar labaku visparatzitu drosuma raksturojumu zidiSanas laika, Tpasi, barojot ar kruiti

jaundzimuso vai priekslaicigi dzimuSu zidaini.

4.7 letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus 6

Nav veikti p&ttjumi, lai novertétu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklu Ipot mehanismus.
Pamatojoties uz farmakodinamiskajam 1pasibam, Irbesartan Hydrochlor de BMS nav raksturiga
ietekme uz So sp&ju. Vadot transportlidzekli vai apkalpojot mehanismd§, ygnem vera, ka dazkart

hipertensijas arst€Sanas laika var rasties reibonis vai nogurums.
J
4.8 Nevelamas blakusparadibas g

Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacija: KQ

1. tabula uzskaititas novérotas blakusparadibas, kas f@as spontanos zinojumos un placebo
kontrol&tos p&tTjumos, kuros 898 pacienti ar hipe hju sanéma dazadas devas (robezas no
37,5 mg/6,25 mg lidz 300 mg/25 mg irbesarta i

Talak min&to blakusparadibu sastopan‘ﬁb@uma noteikSanai izmantotas $adas definicijas:
loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100 lidz ; retak (= 1/1000 lidz < 1/100); reti (> 1/10 000 lidz
< 1/1000); loti reti (< 1/10 000). K. opamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
sakartotas to nopietnibas samazingj seciba.

~
1. tabula: Blakusparﬁdiba%bo kontrol&tos p&tfjumos un spontanajos zinojumos*

Izmekléjumi: / Biezi: urinvielas slapekla pieaugums asinis, kreatinina
@ un kreatinina kinazes palielina$anas asinis
Retak: samazinas kalija un natrija Iimenis seruma
Sirds funkcijas traucéjumi: Retak: sinkope, hipotensija, tahikardija, tiska
Nervu sistemas traucejumi. Biezi: reibonis
Retak: ortostatiskais reibonis
Nav zinami: galvassapes
Ausu un labirinta bojajumi Nav zinami: tinnits
Elposanas sistémas traucejumi,  Nav zinami: klepus
krisu kurvja un videnes
slimibas:
Kunga-zarnu trakta traucéjumi:  Biezi: slikta dusa/vemSana
Retak: caureja
Nav zinami: dispepsija, disgeizija
Nieru un urinizvades sistemas Biezi urin€$anas traucgjumi
traucejumi: Nav zinami: nieru funkciju pasliktinasanas, ieskaitot izol&tus

nieru funkciju traucgjumu gadijumus riska
pacientiem (skatit apakSpunktu 4.4)
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Skeleta-muskuju un saistaudu Retak: pietiikusas ekstremitates

sistemas bojajumi Nav zinami: artralgija, mialgija

Vielmainas un uztures Nav zinami: Hiperkaliemija

traucejumi:

Asinsvadu sistémas traucejumi:  Retak: pietvikums

Vispareéji traucéjumi un Biezi: nespeks

reakcijas ievadisanas vieta.:

Imiinas sistémas traucéjumi: Nav zinami: paaugstinatas jutibas reakciju gadijumi ka
angioneirotiska tiska, izsitumi, natrene

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: hepatits, patologiska aknu darbiba

sistemas traucejumi.

Reproduktivas sistemas Retak: seksuala disfunkcija, libido izmainas

traucejumi un krits slimibas:

*Biezums nevélamam blakusparadibam, kas atklatas p&c spontanajiemzinojumiem, aprakstits ka ,,nav

zinami”.

radibam, kas

Papildus informacija par atseviskam zalu sastavdalam: papildus nevélamam blakus
uzskaititas iepriek§ kombin&tam preparatam, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS*
blakusparadibas, kas ieprieks noverotas atseviski kadai no aktivajam vielam!
blakusparadibas, kas zinotas par atseviskiem Irbesartan Hydrochlorothiaz

€jamas arl
. tabula izklasta
komponentiem.

&
2. tabula: Blakusparadibas, par kuram zinots, lietojot irbesartanu %}:apiji.

Vispareéji traucejumi un
reakcijas ievadisanas vietd:

Retak:

sapes krujis' \

C )
3. tabula: Blakusparadibas (nenemot vera saistibu ar medﬁgﬁo produktu), par kuram zinots, lietojot

hidrohlortiazidu monoterapija.

\

Izmeklejumi:

Nav zinami:

<9

@‘gl‘&trolﬁu lidzsvara trauc€jumi (ieskaitot

ipokali€miju un hiponatriémiju, skatit
apakspunktu 4.4), hiperurikémija, glikozirija,
hiperglik€mija, holesterina un trigliceridu
pieaugums

Sirds funkcijas traucejumi: pimi: sirds aritmijas

Asins un limfatiskas sistemas d mnami: aplastiska anémija, kaulu smadzenu nomakums,

traucejumi: neitropénija/agranulocitoze, hemolitiska
anémija, leikopé€nija, trombocitopénija

Nervu sistémas traucéj " Nav zinami: vertigo, parest€zija, neskaidra sajiita galva,

Y/ \ nemiers

Acu bojajumi.: A %’ Nav zinami: parejosa neskaidra redze, ksantopsija

Elposanas sistemad tghucejumi, ~ Nav zinami: respiratorais distress (ieskaitot pneimonitu un

krasu kurvja un vidénes plausu tusku)

slimibas:

Kunga-zarnu trakta traucéjumi: ~ Nav zinami: pankreatits, anoreksija, caureja, aizcietejums,
kunga kairinajums, sialadentts, apetites zudums

Nieru un urinizvades sistemas Nav zinami: intersticials nefrits, nieru disfunkcija

traucejumi:

Adas un zemadas audu Nav zinami: anafilaktiskas reakcijas, toksiska epidermala

bojajumi: nekrolize, nekrotiz&josais angits (vaskulits, adas
vaskulits), sarkanai vilkédei lidzigas reakcijas uz
adas, sarkanas vilkédes adas formas
paasinajums, fotosensitivitates reakcijas,
izsitumi, natrene

Skeleta-muskuu un saistaudu Nav zinami: vajums, muskulu spazmas

sistemas bojajumi:

Asinsvadu sistemas traucejumi: ~ Nav zinami: posturala hipotensija

Visparéji traucéjumi un Nav zinami: drudzis
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reakcijas ievadisanas vietd:

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: dzelte (intrahepatiska holestatiska dzelte)
sistemas traucejumi.
Psihiskie trauceéjumi: Nav zinami: depresija, miega traucg€jumi

Devas atkarigie hidrohlortiazida blakusefekti (1pasi elektrolitu Iidzsvara trauc€jumi) var pieaugt,
palielinot hidrohlortiazida devu.

4.9 Pardozésana

Nav pieejama specifiska informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pardozesanas arstésanu.
Pacients riipigi jauzrauga, arste$anai jabiit simptomatiskai un uzturo$ai. ArstéSanas metodes atkarigas
no laika kops zalu lieto$anas un simptomu smaguma pakapes. leteicamie pasakumi ir vem$anas
izraisiSana un/vai kunga skalosana. Pardoze$anas arstéSanai noderiga var bt aktiveta ogle. Biezi
jakontrolg elektrolitu un kreatintna koncentracija seruma. Ja rodas hipotensija, pacients janovieto gulus
stavokli, atri nodrosSinot salu un skidruma aizstajterapiju.

Raksturigakas irbesartana pardozesanas izpausmes ir hipotensija un tahikardija; V@ties ar1

bradikardija.
/ \

Hidrohlortiazida pardozes$ana saistita ar elektrolitu zudumu (hipokaliemjpusdiipohlorémiju un
hiponatri€miju) un dehidrataciju, ko izraisa parmeriga diuréze. Biezaks rdoz@Sanas pazimes un
simptomi ir slikta diisa un miegainiba. Hipokali€mija var izraisit Ju spazmas un/vai pastiprinat
sirds aritmijas, ko izraisa vienlaikus sirds glikozidu vai atsevisk iaritmisko lidzeklu lietoSana.

Irbesartanu nevar izvadit no organisma ar hemodializes p@u. av noskaidrots, cik liela mera ar

hemodializi tiek izvadits hidrohlortiazids. :

5 FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS E

5.1 Farmakodinamiskas Ipasibas K

Farmakoterapeitiska grupa: angi@l antagonisti, kombinacijas.

ATK kods: CO9DAOA4.

Irbesartan Hydrochlorothiasi MS ir angiotensina Il receptoru antagonista irbesartana un tiazidu
grupas diur€tikas hid; 1da kombingts preparats. So sastavdaJu kombinacijai piemit papildinosa
antihipertensiva d@ s mazina asinsspiedienu lielaka méra neka katra aktiva viela atseviski.

Irbesartans ir specigs’, perorali aktivs, selektivs angiotensina II receptoru (AT1 apakstipa) antagonists.
Domajams, ka tas bloke visas AT1 receptoru medi€tas angiotensina II ietekmes, neatkarigi no
angiotensina Il avota vai sint€zes veida. Selektivs antagonisms pret angiotensina II (AT1) receptoriem
paaugstina renina un angiotensina Il [imeni plazma un mazina aldosterona koncentraciju plazma.
Irbesartans monoterapija, lietojot ieteiktas devas pacientiem bez elektrolitu Iidzsvara trauc&jumu riska,
butiski neietekme kalija Itmeni seruma (skatit apakSpunktu 4.4 un 4.5). Irbesartans neinhibé AKE
(kininazi IT)-enzimu, kas sintez€ angiotensinu II, ka arT sadala bradikininu par neaktiviem
metabolitiem. Lai darbotos, irbesartanam nav nepiecieSama metaboliska aktivacija.

Hidrohlortiazids ir tiazidu grupas diur€tisks lidzeklis. Tiazidu antihipertensivas darbibas mehanisms
pilniba nav zinams. Tiazidi ietekmé€ elektrolitu atpakaluzsiik§anas mehanismus nieru kanalinos, tiesi
palielinot natrija un hloridu izdaliSanos aptuveni vienada daudzuma. Hidrohlortiazida diurgtiskas
darbibas ietekmeé mazinas plazmas tilpums, palielinas plazmas renina aktivitate, palielinas aldosterona
sekrécija, kas izraisa palielinatu kalija un bikarbonatu izdaliSanos urina un kalija koncentracijas
mazinasanos seruma. Jadoma, ka rentna-angiotensina-aldosterona sistémas blokades dé| lietoSana kopa
ar irbesartanu novers So diurétiku izraisito kalija zudumu. Lietojot hidrohlortiazidu, diuréze tick
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izraisita 2 stundu laika, maksimalais darbibas efekts rodas péc apméram 4 stundam un darbiba ilgst
aptuveni 6-12 stundas.

Hidrohlortiazida un irbesartana kombinacija, lietojot terapeitiskas devas robezas, rada no devas
atkarigu papildus asinsspiediena pazeminasanos. Pacientiem, kuru stavokli neizdodas pietiekami
uzlabot tikai ar 300 mg irbesartana, 12,5 mg hidrohlortiazida devas pievienoSana 300 mg irbesartanam
reizi diena izraisfja turpmaku, ar placebo salidzinatu diastoliska asinsspiediena pazeminasanos par

6,1 mmHg pie zalu minimalas koncentracijas asinis (24 stundas péc lietoSanas). 300 mg irbesartana un
12,5 mg hidrohlortiazida kombinacijas lietoSana izraisTja kopuma no placebo atskirigu
sistoliska/diastoliska spiediena pazeminasanos par maksimali 13,6/11,5 mmHg.

lerobezoti klmiskie dati (7 no 22 pacientiem) lieck domat, ka pacienti, kuriem 300 mg/12,5 mg
kombinacija nav pietickami efektiva, var iegiit labu efektu sanemot 300 mg/25 mg. Tadiem pacientiem
noveroja asinsspiediena pazeminosa efekta palielinajumu gan sistoliskajam asinsspiedienam (SBP),
gan diastoliskajam asinsspiedienam (DBP) (attiecigi 13,3 un 8,3 mmHg).

Pacientiem ar vieglas lidz vidgji smagas pakapes hipertensiju 150 mg irbesartana un 12,5 mg
hidrohlortiazida lietoSana reizi diena izraisija vid&ju, ar placebo kontrol&tu sistolis iastoliska
asinsspiediena pazeminasanos par 12,9/6,9 mmHg pie zalu minimalas konce t% asinis
(24 stundas péc lietoSanas). Maksimala iedarbiba tika sasniegta p&c 3-6 s ertgjot ar
ambulatoriskas asinsspiediena kontrol€Sanas metodi, 150 mg irbesartana ,5 mg hidrohlortiazida
lietosana reizi diena radija ilgstoSu asinsspiediena pazeminasanos 24 x&u aika ar vidgju, no placebo
atSkirigu (24 stundu laika) sisteémiska/diastoliska asinsspiediena paz€amnasanos par 15,8/10,0 mmHg.
an Hydrochlorothiazide
tracijai bija 100%. Arsta vizisu

Vertgjot ar ambulatoriskas asinsspiediena kontrolé$anas metodd),
BMS 150 mg/12,5 mg ietekme no minimalas [idz maksimalaj
laika ar manseti merita Irbesartan Hydrochlorothiazide B 2/12,5 mg un Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg ietekme no,mifygnalas [idz maksimalai bija attiecigi 68%
un 76%. Sai ietekmei 24 stundu laika netika novérot eriga asinsspiediena pazeminasana
maksimalas koncentracijas gadijuma un ta atbilst i un efektivai asinsspiediena pazeminasanai,

lietojot zales reizi diena. Q

Pacientiem, kam asinsspiedienu neizdev% @rolét ar tikai 25 mg hidrohlortiazida, irbesartana

pievienosana radija papildus, ar placeg troletu sistoliska/diastoliska asinsspiediena pazeminasanos
videji par 11,1/7,2 mmHg.

Irbesartana un hidrohlortiazi kﬁinécij as asinsspiedienu mazino$a ietekme paradas péc pirmas
devas un saglabajas 1-2 n aksimala iedarbiba rodas p&c 6-8 nedelam. Petijumos ar ilgstosu
noveérosanas periodu, X na/hidrohlortiazida iedarbiba saglabajas vienu gadu ilgi. Lai gan nav
veikti specifiski pg { 4 ¥ [rbesartan Hydrochlorothiazide BMS, atsitiena fenomens (saistiba ar
hipertensiju) navn@vetets nedz ar irbesartanu, nedz ar hidrohlortiazidu.

Nav pétita irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas ietekme uz saslimstibu un mirstibu.
Epidemiologiskos pétijumos pieradits, ka ilgstosa terapija ar hidrohlortiazidu mazina kardiovaskularas
saslimstibas un mirstibas risku.

Atbildes reakciju pret Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS neietekmé vecums vai dzimums. Tapat ka
lietojot citus rentna-angiotenzina sist€ému ietekmé&josus mediciniskos produktus, melnadainiem
hipertensijas pacientiem ir ievérojami vajaka atbildes reakcija pret irbesartana monoterapiju. Lietojot
irbesartanu vienlaikus ar mazu hidrohlortiazida devu (pieméram, 12,5 mg diena), antihipertensiva
atbildes reakcija melnadainiem pacientiem ir tada pati ka citu rasu pacientiem.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ka sakumterapijas efektivitate un drosiba smagas pakapes
hipertensijas gadijuma (p&c definicijas (DASS) diastoliskais asinsspiediens sédus stavokli

> 110 mmHg) tika noverteta daudzcentru, randomizgta, dubultakla, aktivas vielas-kontroleta, 8 ned€lu,
paral€laja pétijuma. Kopuma 697 pacienti tika randomizeti attieciba 2:1 vai nu ar
irbesartanu/hidrohlortiazidu 150 mg/12,5 mg, vai ar irbesartanu 150 mg, un sistematiski paatrinati
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titrgjot (pirms atbildes reakcijas noteikSanas uz zemakajam devam) péc vienas ned€las attiecigi uz
irbesartanu/hidrohlortiazidu 300 mg/25 mg vai irbesartanu 300 mg.

Petijuma piedalijas 58% virieSu. Pacientu vidgjais vecums bija 52,5 gadi, 13% bija > 65 gadus veci un
tikai 2% bija > 75 gadus veci. Divpadsmit procentiem (12%) pacientu bija diab&ts, 34% pacientu bija
hiperlipideémija un visbiezak sastopamais kardiovaskularais stavoklis bija stabila stenokardija, ko
noveroja 3,5% pacientu.

S pétijuma primarais mérkis bija salidzinat arsté$anas 5. nedéla to pacientu Ipatsvaru, kuru
diastoliskais asinsspiedients s€dus stavokli bija kontroléts (diastoliskais asinsspiediens sédus stavoklt
<90 mmHg). Cetrdesmit septiniem procentiem (47,2%) pacientu ar zalu kombinaciju panaca
diastoliska asinsspiediena s€dus stavokli pazeminasanos < 90 mmHg, salidzinajuma ar 33,2% pacientu
ar irbesartanu (p = 0,005). Vidgjais sakuma asinsspiediens bija aptuveni 172/113 mmHg katra
arst€Sanas grupa un sistoliska/diastoliska asinsspiediena seédus stavoklt pazeminasanas piecas nedglas
bija par 30,8/24,0 mmHg un 21,1/19,3 mmHg attiecigi irbesartana/hidrohlortiazida un irbesartana
grupas (p < 0,0001).

Blakusparadibu veids un biezums pacientiem, kurus arst€ja ar zalu kombinaciju bi%izigs ka
blakusparadibu profils pacientiem ar monoterapiju. 8 nedelu arstésanas laika n nots par sinkopes
gadijumiem viena vai otra arst€Sanas grupa. Tika zinots par tadiem nevelami tikumiem ka
hipotensija 0,6% un 0% pacientu un reibonis 2,8% un 3,1% pacientu, att'{ i)kombiné&to zalu un

monoterapijas grupas.
‘ 6\
S

5.2 Farmakokingétiskas ipasibas J%
a

Vienlaikus hidrohlortiazida un irbesartana lietoSana neiete{ So zalu farmakokingtiku.
Irbesartans un hidrohlortiazids ir perorali aktivi Hdzeld&n to darbibai nav nepiecieSama biologiska
parveidoSana. P&c peroralas Irbesartan Hydrochloiazide BMS lietoSanas irbesartana un
hidrohlortiazida absolita biologiska pieejamib cigi aptuveni 60-80% un 50-80%. Uzturs
neietekme Irbesartan Hydrochlorothiazide S®iologisko pieejamibu. Maksimala koncentracija
plazma irbesartanam rodas 1,5-2 stunclaS{ toSanas un hidrohlortiazidam p&c 1-2,5 stundam.

Ar plazmas olbaltumvielam saistas @ni 96% irbesartana, nieciga dala saistas ar asins Sinam.
Irbesartana izkliedes tilpums ir 5&&) ri. Ar plazmas olbaltumvielam saistas 68% hidrohlortiazida,
un ta Skietamais izkliedes til@s ir 0,83-1,14 l/kg.

Lietojot 10-600 mg d sartanam piemit lineara un devai proporcionala farmakokingétika.
Lietojot par 600 i devu, noveéro mazak neka proporcionalu peroralas uzsiik§anas
palielinasanos; S8 8traes mehanisms nav zinams. Kopgjais organisma un nieru klirenss ir attiecigi
157-176 un 3-3,5 in. Irbesartana terminalais eliminacijas pusperiods ir 11-15 stundas. Lidzsvara
koncentracija plazma tiek sasniegta 3 dienu laika p&c preparata lietoSanas sakSanas reizi diena. Pec
atkartotas preparata lietoSanas reizi diena noverota neliela irbesartana uzkrasanas plazma (< 20%).
P&tijuma nedaudz augstaku irbesartana koncentraciju plazma konstatgja sievietém ar hipertensiju,
tomer irbesartana eliminacijas pusperioda un uzkrasanas atskiribas nekonstatgja. Sievieteém deva na
japielago. Irbesartana AUC un C,,, bija nedaudz lielaki arT gados veciem cilvékiem (> 65 g.v.)
salidzinajuma ar jauniem cilvékiem (18-40 g.v.). Tomer terminalais pusperiods butiski nemainijas.
Gados vecakiem cilvékiem deva nav japielago. Hidrohlortiazidam novérotais vidgjais eliminacijas
pusperiods bija 5-15 stundu robeZzas.

Péc perorilas vai intravenozas '*C irbesartana ievades 80-85% no plazma cirkulgjo$as radioaktivas
vielas saistita ar nemainttu irbesartanu. Irbesartans metaboliz€jas aknas konjugacijas ar glikuronidu un
oksid&sanas cela. Galvenais cirkuljosais metabolits ir irbesartana glikuronids (aptuveni 6%). In vitro
pettjumi liecina, ka irbesartanu galvenokart oksidé citohroma P450 enzims CYP2C9; izoenzimam
CYP3A4 ir nieciga nozime. Irbesartans un ta metaboliti tiek izvaditi gan ar zulti, gan caur nierém. P&c
perorilas vai intravenozas '*C irbesartana lieto§anas aptuveni 20% radioaktivas vielas konstatéta urina
un atlikusT dala - izkarnTjumos. Mazak neka 2% devas izdalas ar urinu nemainita irbesartana veida.
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Hidrohlortiazids nemetaboliz€jas, bet strauji tiek izvadits caur nierém. 24 stundu laika nemainita veida
izdalas vismaz 61% no perorali lietotas devas. Hidrohlortiazids $kérso placentaro barjeru, bet ne
hematoencefalisko barjeru, tas izdalas mates piena.

Pavajinata nieru darbiba: pacientiem ar pavajinatu nieru darbibu vai pacientiem, kam tiek veikta
hemodialize, irbesartana farmakokinétiskie raksturlielumi butiski nemainas. Irbesartanu nevar izvadit
no organisma ar hemodializes palidzibu. Pacientiem ar kreatinina klirensu < 20 ml/min noverota
hidrohlortiazida eliminacijas pusperioda palielinasanas Iidz 21 stundai.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar vieglu vai vidgji smagu aknu cirozi irbesartana
farmakokinétiskie raksturlielumi biitiski nemainas. Pacientiem ar smagiem aknu darbibas
trauc€jumiem pétijumi nav veikti.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Irbesartans/hidrohlortiazids: irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas iesp&jama toksiska ietekme péc
peroralas lietosanas tika verteta zurkam un makaka sugas pertikiem lidz 6 meénesus ilgos petijumos.
Lietojot devas, kas atbilst terapeitiskam devam cilvékam, toksiskas izpausmes netf
Zurkam un makaka sugas pértikiem, kas sanéma irbesartana/hidrohlortiazidg k
90/90 mg/kg devu diena, tika noverotas turpmak noraditas parmainas, ko
no zalém un/vai kas radas sekundari péc asinsspiediena pazeminasanas
toksiska mijiedarbiba):

arT atseviski kadai
noverota nozimiga

" parmainas nieres, kam raksturiga neliela urinvielas un kreati ena paaugstinasanas seruma
un jukstaglomerulara aparata hiperplazija/hipertrofija, ka$ag Wigias sekas irbesartana
mijiedarbibai ar rentna-angiotensina sist€ému;

] neliela eritrocttu raksturlielumu (eritrocitu skaita, h@ a un hematokrita) mazinasanas;

hidrohlortiazida diena un 10/10 mg/kg irbesartaga’hidrohlortiazida diena, dazam zurkam
novéroja kunga glotadas krasas mainu, ¢ila okalu nekrozi. Sie bojajumi netika novéroti
makaka sugas pertikiem; &

. hidrohlortiazida izraisita kalija Itmeng paz&minasanas seruma, kas dal&ji tika noversta, lietojot
hidrohlortiazidu kopa ar irbesartz;&%

. 6 ménesus ilga toksicitates petijuma, lietojot 9& irbesartana diena, 90 mg/kg

Lielaka dala iepriekS mingto blakuspaf rodas irbesartana farmakologiskas darbibas d&]
(angiotensina II inducétas kavetas zdaliSanas blok&Sana un reninu producgjoso Stinu
stimulacija) un tas novero ar1 ang% nu konvertgjo$a enzima inhibitoriem. STm atradém nav lielas
nozimes, lietojot irbesartana/hadrohlortiazida terapeitiskas devas cilvékam.

Nav novérota teratog'r@'ekme zurkam, lietojot irbesartana un hidrohlortiazida kombinaciju ar
devam, kas radija ietekmi uz matites organismu. Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas
ietekme uz auglunaWwferteta petijjumos ar dzivniekiem, jo nav noverota nevélama ietekme uz
auglibu dzivniekiey¥ai cilvekam, lietojot irbesartanu vai hidrohlortiazidu monoterapija. Tomer cits
angiotensina II antagonists, ko lietoja monoterapija p&tijumos ar dzivniekiem, ietekmgja auglibas
raksturlielumus. Sis atrades tika novérotas arl ar mazakam §a angiotensina II antagonista devam,
lietojot kopa ar hidrohlortiazidu.

Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijai nav pieradita mutageniska vai klastogéniska ietekme.
Irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas kancerogéniska ietekme nav verteta petijjumos ar
dzivniekiem.

Irbesartans: lietojot kliniski nozimigas devas, nekonstatgja patologisku sistémisku vai mérkorganu
toksicitati. Ne-kliniskos drosibas pétijumos lielas irbesartana devas (> 250 mg/kg diena zurkam un

> 100 mg/kg diena makaka sugas pertikiem) mazinaja sarkano asins$tnu raksturlielumus (eritrocttu
skaitu, hemoglobinu, hematokritu). Lietojot loti lielas devas (> 500 mg//kg diena), irbesartans zurkam
un makaka sugas pértikiem izraisija degenerativas parmainas nierés (piem&ram, intersticialu nefiitu,
tubularu distensiju, bazofiliskas kanalinu parmainas, palielinatu urinvielas un kreatinina koncentraciju
plazma), ko uzskata par zalu hipotensivas iedarbibas sekundaru ietekmi, kas mazina nieru perfuziju.
Turklat irbesartans izraisija jukstaglomerularo $tnu hiperplaziju/hipertrofiju (lietojot zurkam
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> 90 mg/kg preparata diena un makaka sugas pertikiem > 10 mg/kg diena). Uzskatija, ka visas §is
parmainas saistitas ar irbesartana farmakologisko darbibu. Lietojot terapeitiskas irbesartana devas
cilvékam, nieru jukstaglomerularo $tinu hiperplazijai/hipertrofijai nav nozimes.

Nekonstat€ja mutageniskas, klastogéniskas vai kancerogéniskas pasibas.

Ar irbesartanu veiktos dzivnieku pétijumos konstatgja Tslaicigu toksisku ietekmi (palielinats nieru
blodinas dobums, hidroureters vai zemadas tiiska) uz zurku augliem, kas izzuda péc dzimsSanas. Trusu
matitei, lietojot stipri toksiskas devas, kas izraisa pat navi, konstatgja abortus vai agrinu rezorbciju.
Zurkam un tru$iem nekonstatgja teratogénisku iedarbibu.

Hidrohlortiazids: lai gan dazos eksperimentalos modelos iegiiti nedrosi pieradijumi genotoksiskai vai
kancerogeniskai ietekmei, plasa hidrohlortiazida lietoSanas pieredze cilvekam neliecina par saistibu
starp ta lietoSanu un jaunveidojumu pastiprinatu rasanos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Tabletes kodols: @.
Laktozes monohidrats Y/ \
Mikrokristaliska celuloze

Kroskarmelozes natrija sals K
&
\S

Hipromeloze

Silicija dioksids J,
Magnija stearats g
Tabletes apvalks:

Laktozes monohidrats A
Hipromeloze @
Titana dioksids Q
Makrogols 3000

Dzelzs oksidi, sarkanais un dzeltenais‘ 6
Karnauba vasks K

6.2 Nesaderiba A Z

9
6.3 Uzglabasa @Q

3 gadi.

Nav piemérojama.

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira 1idz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Kastite ar 14 tabletem; 1 plaksnite ar 14 tabletem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 28 tabletém; 2 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisteri.

Kastite ar 56 tabletem; 4 plaksnites ar 14 tablettm PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 84 tabletem; 6 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 98 tabletem; 7 plaksnites ar 14 tabletem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 56 x 1 tabletes, 7 plaksnites ar 8 x 1 tabletem PVH/PVDH/aluminija perforéti blisteri ar
vienu devu kontiirligzda.
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Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebtit pieejami.
6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvideSanai

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

8. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/017-022 6

. i, _ /
9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS @

Pirmoreiz registréts: 2007.gada 19.janvari

L g
P&dgja parregistracija: .)g\6

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS K

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiro@zﬁlu agenttiras (EMEA) majas lapa

http://www.emea.europa.eu./
. \('o
o
\

AN

/\/’Z}
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1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg apvalkotas tabletes.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra apvalkota tablete satur 300 mg irbesartana (irbesartan) un 25 mg hidrohlortiazida
(hydrochlorothiazide).

Paligviela:

Katra apvalkota tablete satur 53,3 mg laktozes (laktozes monohidrata veida).
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Apvalkotas tabletes.
Roza, abpusgji izliekta, ovalas formas tablete ar sirdsveida iespiedumu vieng numuru 2788
otra puse. y/ 3&

4. KLINISKA INFORMACIJA . é\'
J \
4.1 Terapeitiskas indikacijas Q

Esencialas hipertensijas arstéSana.
St fiks€tas devas zalu kombinacija indic€ta pieaugusajigin pacientiem, kam asinsspiedienu nevar
pietickami kontrol&t ar irbesartana vai hidrohlortia%nonoterapiju (skatit apak$punktu 5.1).
4.2 Devas un lietoSanas veids Q

L ’ 4 Y oo .
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS &&0 vienu reizi diena &Sanas laika vai neatkarigi no
&dienreizeém. @.

Var ieteikt atseviskas zalu sa%dalas (t.1., irbesartana un hidrotiazida) devas titréSanu.

Kad kliniski nepiecie“a\) apsvert tiesu terapijas mainu no monoterapijas uz fiksétu kombinaciju:

. Irbesartan @ rothiazide BMS 150 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu
nevar pietdKamiKontrol&t ar hidrohlortiazida vai 150 mg irbesartana monoterapiju;

. Irbesartan Hydfochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu

nevar pietickami kontrolet ar 300 mg irbesartana vai Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS 150/12,5 mg.

. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg var lietot pacientiem, kam asinsspiedienu
nevar pietickami kontrol&t ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg.

Lielakas par 300 mg irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas reizi diena nav ieteicams lietot.
Ja nepiecieSams, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot kopa ar citu antihipertensivu lidzekli
(skatit apak$punktu 4.5).

Pavajinata nieru darbiba: hidrohlortiazida sastavdalas dé| Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
neiesaka lietot pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc&jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min).
Sai pacientu grupai priek$roka dodama cilpas diurétiskiem lidzekliem nevis tiazidiem. Pacientiem ar
pavajinatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago (skatit
apakspunktu 4.3 un 4.4).

54



Pavajinata aknu darbiba: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav indic&ts pacientiem ar smagiem
aknu darbibas traucgjumiem. Pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu tiazidi jalieto piesardzigi.
Pacientiem ar viegli vai vid&ji smagu pavajinatu aknu darbibu Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
deva nav japielago (skatit apaksSpunktu 4.3).

Gados vecakiem pacientiem: gados vecakiem pacientiem Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS deva
nav japielago.

Pediatriskie pacienti: Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav ieteicams lietoSanai bérniem un
pusaudziem, jo nav pietiekamas informacijas par drosibu un efektivitati.

4.3 Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret aktivam vielam, kadu no preparata sastavdalam (skatit apakSpunktu 6.1)
vai citiem sulfonamidu atvasinajumiem (hidrohlortiazids ir sulfonamida atvasinajums).

. Otrais un tresais griitniecibas trimestris (skatit apak$punktu 4.4 un 4.6).

. Smaga nieru mazspgja (kreatinina klirenss < 30 ml/min).

. Refraktara hipokaliémija, hiperkalciémija. 6

. Smagi aknu darbibas traucgjumi, aknu ciroze un holestaze. @,
_ RN

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana @

gadTjumos izraisija simptomatisku hipotensiju pacientiem ar hig u bez citiem hipotensijas riska
faktoriem. Simptomatiska hipotensija var rasties pacientiem ma un/vai natrija deficitu, ko
izraisTjusi intensiva diurétisko lidzeklu terapija, samazinat sfuZflemsana ar uzturu, caureja vai
vemsana. Sie stavokli jakorigé pirms Irbesartan Hydro l&thiazide BMS terapijas sakSanas.

Hipotensija - Pacienti ar Skidruma deficttu: Irbesartan Hydrochlm@e BMS lietoSana retos

Nieru art@rijas stenoze - Renovaskulara hipertensii%nagas hipotensijas un nieru mazspgjas risks
palielinas, ja pacientus ar abpusgju nieru aﬁérij@ zi vai vienas funkciongjosas nieres arterijas
stenozi arst€ ar angiotensinu konvertgjosa enzimdinhibitoriem vai angiotensina II receptoru
antagonistiem. Kaut gan par to nav Zil’%Ot i€thjot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, tomeér
iespgjama lidziga ietekme.

Pavajinata nieru darbiba un nie glant{iciia: lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
pacientiem ar pavajinatu nieryedarbibu, ieteicams periodiski kontrolét kalija, kreatinina un urinskabes

koncentraciju seruma. Nay, zes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem,
kam nesen parstadita esartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot pacientiem ar
smagiem nieru dar c€jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min) (skatit apakSpunktu 4.3).

Pacientiem ar pa¥ajind nieru darbibu var rasties tiazidu grupas diurétiku izraisita azot€mija.
Pacientiem ar pavajigfatu nieru darbibu, kam kreatinina klirenss ir > 30 ml/min, deva nav japielago.
Tom@r pacientiem ar vieglas Iidz vid€ji smagas pakapes nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina
kltrenss > 30 ml/min, bet < 60 ml/min) §T fiks€tas devas kombinacija jalieto piesardzigi.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar pavajinatu aknu darbibu vai progresg€josu aknu slimibu tiazidi
jalieto piesardzigi, jo nelielas Skidruma un elektrolitu Iidzsvara novirzes var izraisit aknu komu. Nav
kliniskas pieredzes par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pacientiem ar pavajinatu aknu
darbibu.

Aortala un mitrala varstula stenoze, obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija: tapat ka citi
vazodilatatori, arT §is preparats uzmanigi jalieto pacientiem, kam ir aortala vai mitrala varstula stenoze
vai obstruktiva hipertrofiska kardiomiopatija.

Primars aldosteronisms: pacientiem ar primaru aldosteronismu parasti nebts atbildes reakcijas pret
antihipertensiviem lidzekliem, kas darbojas, nomacot renina-angiotensina sistému, tadel Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietoSana nav ieteicama.
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Ietekme uz vielmainu un endokrino sist€mu: tiazida terapija var ietekmét glikozes toleranci.
Pacientiem ar cukura diab&tu var biit nepieciesams pielagot insulna vai peroralo hipoglikémisko
lidzeklu devas. Tiazidu terapijas laika var manifesteties latents cukura diabgts.

Tiazidu grupas diur€tiku terapija izraisija holesterina un trigliceridu Iimena paaugstinasanos; tacu
12,5 mg devai, ko satur Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, novérota minimala ietekme vai tas
nebija vispar.

Atseviskiem pacientiem, kas sanem tiazidu terapiju, var rasties hiperurik€mija vai akiita podagra.

Elektrolitu lidzsvara trauc€jumi: tapat ka visiem pacientiem, kas sanem diurétisku terapiju, ik péc
noteikta laika javeic regulara seruma elektrolitu Itmena parbaude.

Tiazidi, arT hidrohlortiazids, var izraisit Skidruma vai elektrolitu [idzsvara traucgjumus (hipokali€miju,
hiponatriémiju un hipohlorémisku alkalozi). Skidruma vai elektrolitu lidzsvara traucgumu
bridindjuma pazimes ir sausa mute, slapes, nespeks, letargija, miegainiba, nemiers, sapes vai krampji
muskulos, muskulu vajums, hipotensija, oligtirija, tahikardija un kunga-zarnu trakta traucgumi,
piemé&ram, slikta diiSa vai vemS$ana.

Lai gan terapijas laika ar tiazidu grupas diurétiskiem Iidzekliem var attistities hipokali€mija, vienlaikus
terapija ar irbesartanu var mazinat diur€tiku raditu hipokalieémiju. Tas risks ir lielaks pacientiem ar
aknu cirozi, pastiprinatu diurézi, pacientiem, kas perorali nepietiekami lieto elektr s, un pacientiem
ar vienlaikus kortikosteroidu vai AKTH terapiju. No otras puses, Irbesartan orothiazide BMS
sastavdalas irbesartana d€] var rasties hiperkaliémija, Tpasi nieru darbibas jt, u un/vai sirds
mazspé€jas un cukura diab&ta gadijuma. Pacientiem ar risku ieteicams re 1fkontrolet kalija ltmeni

seruma. Kalijsaudzgjosas diuretikas, kalija Iidzekli vai kaliju saturosi 1zstaj€ji vienlaikus ar
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS jalieto piesardzigi (skatit apa u 4.5).
Nav noverots, ka irbesartans mazinatu vai noverstu diurétiku iz{ai iponatriemiju. Hlorida deficits

parasti ir vieglas pakapes un tam nav nepiecieSama arstéSana,

Tiazidi var mazinat kalcija izdaliSanos ar urinu un izraisit j it§josu un vieglu kalcija limena
paaugstinasanos seruma bez zinamiem kalcija metaboli m&caucéjumiem. Nozimiga hiperkalcieémija
var liecinat par sl€ptu hiperparatireozi. Pirms epitéli'ly&lenﬁu funkcionalo testu veikSanas tiazidu
lietoSana japartrauc. Q

Pieradits, ka tiazidi pastiprina magnija izdaﬁéa@ rmu, kas var izraistt hipomagni€miju.

Litijs: nav ieteicams lietot litiju kombi‘né ij@#d) Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS (skatit
apakSpunktu 4.5). \

Antidopinga tests: hidrohlortiazid@k ir $o zalu sastava, var radit pozitivu antidopinga testa
analitisko rezultatu. 6

Vispargji traucgjumi: &% m, kam asinsvadu tonuss un nieru darbiba ir galvenokart atkarigi no
renina-angiotenst -%‘ rona sistémas aktivitates (piemeéram, pacientiem ar smagu sastréguma sirds
mazspeju vai ni amdtslimibu, tostarp nieru arterijas stenozi), arst€Sana ar angiotensmu
konvertgjosa enzt hibitoriem vai angiotensina II receptoru antagonistiem, kas ietekme So sisteému,
var izraistt akiitu hipotensiju, azote€miju, oligiiriju, vai retos gadijumos - akiitu nieru mazspg&ju. Tapat
ka lietojot citus antihipertensivos lidzeklus, parmeriga asinsspiediena pazeminaSanas pacientiem ar
iSemisku kardiomiopatiju vai iseémisku kardiovaskularu slimibu var izraisit miokarda infarktu vai
insultu.

Paaugstinatas jutibas reakcijas pret hidrohlortiazidu pacientiem var rasties neatkarigi no ta, vai
anamnézg ir alergija vai bronhiala astma, bet vairak iesp&jamas tiem, kam ir $ada anamnéze.

Lietojot tiazidu diurétikas, nove€rota sist€miskas sarkanas vilkédes aktivizéSanas vai paasinajums.

Ir zinots par fotosensitivitates reakcijam saistiba ar tiazidu diurétikam (skatit apakSpunktu 4.8). Ja
terapijas laika paradas fotosensitivitates reakcijas, terapiju ieteicams patraukt. Ja arstesanu ar diurétiku
ir nepiecieSams atsakt, ieteicams aizsargat saulei vai maksligiem UV stariem paklautas kermena dalas.

Griitnieciba: griitniecibas laika nav ieteicams sakt angiotensina-II receptoru antagonistu (AIIRA)
lietosanu. Pacientém, kas plano griitniecibu, 11dz§ingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu
antihipertensivu terapiju ar visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien
turpmaka AIIRA lietoSana netiek uzskatita par biitisku. Tiklidz ir diagnosticéta griitnieciba, AIIRA
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lietoSana nekave€joties japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija (skatit apaksSpunktu 4.3
un 4.6).

Laktoze: §is mediciniskais produkts satur laktozi. Sis zales nevajadzétu lietot pacientiem ar retu
iedzimtu galaktozes nepanesibu, ar Lapp laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Citi antihipertensivie Iidzekli: vienlaikus lietoti citi antihipertensivie lidzekli var pastiprinat Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS antihipertensivo darbibu. Irbesartans un hidrohlortiazids (Iidz 300 mg
irbesartana/25 mg hidrohlortiazida devas) ir drosi lietots kopa ar citiem antihipertensiviem lidzekliem,
arT kalcija kanalu blokatoriem un b&ta adrenoblokatoriem. Ieprieksgja arstéSana ar lielam diur&tisko
lidzeklu devam var izraisit $kidruma defictu un radit hipotensijas risku, sakot arst€sanu ar irbesartanu
ar vai bez tiazida grupas diurétikam, ja vien $kidruma deficits nav ieprieks korigéts.

Litijs: lietojot vienlaikus litiju un angiotensinu konvertgjosa enzima inhibitorus, zinots par
atgriezenisku litija koncentracijas palielinasanos seruma un toksicitati. Lidziga iedarbiba, lietojot
irbesartanu, I1dz §im noverota loti reti. Papildus tam, tiazidi mazina litija nieru ki , tade]
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var&tu palielinat litija toksicitates riskuy. to litija un
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kombinaciju nav ieteicams lietot (s spunktu 4.4). Ja
sada kombinacija ir nepiecieSama, ieteicams riipigi kontrolgt litija [imenj a.

Zales, kas ietekmg kalija Itmeni: hidrohlortiazida kaliju izvado$ade xmazmas pateicoties

irbesartana kalijsaudzgjosai darbibai. Tomer gaidams, ka So h a21da ietekmi uz kalija limeni
seruma pastiprinas citas zales, kas izraisa kalija zudumu un gmiju (piemeram, citas
kalijuretiskas diurétikas, caurejas lidzekli, amfotericins, k ons, G penicilina natrija sals). No

otras puses, nemot vera pieredzi par citu renina-angiotens 81stemu ietekmgjosu zalu lietoSanu,
vienlaikus lietosana ar kaliju aizturoSiem diurétiskienﬂ&zekliem, kalija lidzekliem, kaliju saturoSiem
sals aizstaj€jiem vai citam zalém, kas var palielina jja [imeni seruma (piem&ram, heparina natrija
sali), var paaugstinat kalija [imeni seruma. Ris as pacientiem nepiecieSams atbilstoSi monitor&t
kalija limeni seruma (skatit apakSpunktu 4

Zales, ko ietekmé kalija ITmena parmm%emma lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS kopa
ar zalém, ko ietekmé kalija Iime as seruma (piemé&ram, sirds glikozidiem, antiaritmiskiem
lidzekliem), ieteicams perlodlskl t kalija limeni seruma.

Nesteroidie pretiekaisuma@: ja angiotensina II antagonistus lieto vienlaikus ar nesteroidajiem

pretiekaisuma Iidzekli arp, selektiviem COX-2 inhibitoriem, acetilsalicilskabi (> 3 g/diena) un
neselektiviem NS azinaties antihipertensiva iedarbiba.
Lidzigi ka tas ir nhibitoriem, arT angiotensina II antagonistu lietoSana vienlaikus ar NSPL var

sekmét nieru mazspgfas risku, tostarp varbiit€ju akiitu nieru mazspgju un kalija [imena seruma
paaugstina$anos, seviski pacientiem ar jau iepriek$ pavajinatu nieru darbibu. Sadu kombinaciju jalieto
piesardzigi, seviski vecaka gadagajuma pacientiem. JanodroSina adekvata hidratacija un jadoma par
nieru funkcijas kontroli, terapiju uzsakot un tas laika.

Papildus informacija par irbesartana mijiedarbibu: kliniskos pétijumos irbesartana farmakoking&tiku
neietekméja hidrohlortiazids. Irbesartanu galvenokart metabolizé CYP2C9 un mazaka méra
glikuronizésanas cela. Nenoveéroja nozimigu farmakokin&tisku vai farmakodinamisku mijiedarbibu, ja
irbesartanu lietoja vienlaikus ar varfarinu, kuru metabolizé CYP2C9. CYP2C9 induktoru, piem&ram
rifampicina, ietekme uz irbesartana farmakokingtiku nav pétita. Digoksina farmakokingtika
nemainijas, ja to vienlaikus lietoja ar irbesartanu.

Papildus informacija par hidrohlortiazida mijiedarbibu: lietojot vienlaikus, ar tiazidu grupas
diurgtikam var mijiedarboties turpmak noraditas zales:

Alkohols: var pastiprinaties ortostatiska hipotensija.
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Pretdiabéta lidzek]i (peroralie lidzek]i un insulins): var biit japielago pretdiab&ta Iidzeklu devas (skatit
apakSpunktu 4.4).

Kolestiramins un kolestipola sveki. hidrohlortiazida uzsiikSanas var tikt kavéta anjonu apmainas sveku
klatbiitne.

Kortikosteroidi, AKTH: var pastiprinaties elektrolttu deficits, Tpasi hipokalieémija.

Sirds glikozidi: tiazidu izraisita hipokalémija vai hipomagni€mija veicina sirds glikozidu izraisitas
sirds aritmijas (skatit apakSpunktu 4.4).

Nesteroidie pretickaisuma lidzek]i: nesteroido pretickaisuma Iidzeklu lietoSana daziem pacientiem var
mazinat tiazidu grupas diur€tiku diurétisko, natrijurétisko un antihipertensivo iedarbibu.

Asinsspiedienu paaugstinosi amini (pieméram, noradrenalins): asinsspiedienu paaugstino$u aminu
ietekme var mazinaties, tacu ne tik liela mera, lai izsl€gtu to lietoSanu.

Nedepolarizéjosi skeleta muskulu relaksanti (piemeram, tubokurarins): hidrohlort{azsgs var pastiprinat
nedepolarizgjosu skeleta muskulattiras relaksantu darbibu.

Zales pret podagru: var bt japielago pretpodagras zalu devas, jo h1dro Tds var paaugstinat
urinskabes ITmeni seruma. Var biit nepiecieSama probenecida vai su Zona devas palielinasana.
Vienlaikus lietoSana ar tiazidu grupas diurétikam var pahehnat paa tas jutibas reakcijas biezumu

pret alopurinolu C

Kalcija sali: tiazidu grupas diurétikas var palielinat kalcu 1 eruma, mazinot ta izdaliSanos. Ja
nepiecieSams ordingt kalcija preparatus vai kalciju sau s zales (piemé&ram, D vitamina terapiju),
jakontrolg kalcija Itmenis seruma un atbilstosi japiela alcua deva.

Citas mijiedarbibas. tiazidi var pastiprinat b&t oru un diazoksida hiperglikeémisko iedarbibu.
Antiholinergiskie Iidzekli (pieméram, atropi eridéns) var palielinat tiazidu grupas diurétiku
biologisko pieejamibu, pazeminot kun %uu trakta motilitati un kunga iztukSosanas atrumu.
Tiazidi var palielinat amantadina 1zrals@ akusparadibu risku. Tiazidi var mazinat citotoksisko
lidzeklu (piem&ram, 01klofosfam reksata) izdaliSanos caur nierém un pastiprinat to nomacoso
ietekmi uz kaulu smadzeném.

4.6 Griitnieciba un ZIW

Griitnieciba: @\
b4

AIIRA nav Velamswot gritniecibas pirmaja trimestr1 (skatit apakSpunktu 4.4). AIIRA lietoSana ir
kontrindic@ta otraja un treSaja gritniecibas trimestrT (skatit apakSpunktu 4.3 un 4.4).

Nav parliecino$u epidemiologisku pieradijumu par angiotensina konvertéjosa enzima (AKE)
inhibitoru lietoSanas teratogéniskuma risku griitniecibas pirmaja trimestri, tomer nedaudz paaugstinatu
risku nevar izslégt. Lai gan par angiotensina Il receptoru antagonistu (AIIRA) teratogéniskuma risku
nav pieejami kontroléti epidemiologiski dati, $ai zalu grupai varétu bit Iidzigs risks. Pacientém, kas
plano gritniecibu, Iidzsingja AIIRA terapija jamaina pret alternativu antihipertensivu terapiju ar
visparatzitu droSuma raksturojumu lietoSanai griitniecibas laika, ja vien turpmaka AIIRA lietoSana
netiek uzskatita par butisku. Tiklidz ir diagnosticeta griitnieciba, AIIRA lietoSana nekavgjoties
japartrauc un, ja nepiecieSams, jasak alternativa terapija.

Ir zinams, ka arstéSana ar AIIRA otra un tresa griitniecibas trimestra laika izraisa fetotoksiskumu
(pavajinatas nieru funkcijas, oligohidramniju, galvaskausa parkaulo$anas kavésanu) un neonatalu
toksiskumu (nieru mazspgju, hipotensiju, hiperkali€miju) (skatit apakSpunktu 5.3).

Ja, sakot ar otro griitniecibas trimestri, paciente lietojusi AIIRA, ieteicams veikt augla nieru funkciju
un galvaskausa ultraskanas izmeklgjumus.
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Zidaini, kuru mates ir lietojusas AIIRA, ripigi jauzrauga hipotensijas riska dé| (skatit apakspunktu 4.3
un 4.4).

Tiazidi Skérso placentaro barjeru un nokliist nabassaites asinis. Tie var izraisit samazinatu placentas
apasinosanu, elektrolttu Iidzsvara trauc€jumus auglim un, iesp&jams, citas reakcijas, kas radas
pieaugusajiem. P&c tiazidu terapijas matei zinots par jaundzimusa trombocitopenijas vai augla vai
jaundzimusa dzeltes gadijumiem. Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, to
neiesaka lietot pirma griitniecibas trimestra laika. Japariet uz piemé&rotu alternativu arst€Sanu pirms
planotas gritniecibas.

ZidiSana:

Ta ka informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanu zidiSanas laika nav pieejama,
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana $aja laika nav ieteicama. Pacient€m ir jaording
alternativa terapija ar labaku visparatzitu drosuma raksturojumu zidiSanas laika, Tpasi, barojot ar kruiti

jaundzimuso vai priekslaicigi dzimuSu zidaini.

4.7 letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus 6

Nav veikti p&ttjumi, lai novertétu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklu Ipot mehanismus.
Pamatojoties uz farmakodinamiskajam 1pasibam, Irbesartan Hydrochlor de BMS nav raksturiga
ietekme uz So sp&ju. Vadot transportlidzekli vai apkalpojot mehanismd§, ygnem vera, ka dazkart

hipertensijas arst€Sanas laika var rasties reibonis vai nogurums.
J
4.8 Nevelamas blakusparadibas g

Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacija: KQ

1. tabula uzskaititas novérotas blakusparadibas, kas f@as spontanos zinojumos un placebo
kontrol&tos p&tTjumos, kuros 898 pacienti ar hipe hju sanéma dazadas devas (robezas no
37,5 mg/6,25 mg lidz 300 mg/25 mg irbesarta i

Talak min&to blakusparadibu sastopan‘ﬁb@uma noteikSanai izmantotas $adas definicijas:
loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100 lidz ; retak (= 1/1000 lidz < 1/100); reti (> 1/10 000 lidz
< 1/1000); loti reti (< 1/10 000). K. opamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
sakartotas to nopietnibas samazingj seciba.

~
1. tabula: Blakusparﬁdiba%bo kontrol&tos p&tfjumos un spontanajos zinojumos*

Izmekléjumi: / Biezi: urinvielas slapekla pieaugums asinis, kreatinina
@ un kreatinina kinazes palielina$anas asinis
Retak: samazinas kalija un natrija Iimenis seruma
Sirds funkcijas traucéjumi: Retak: sinkope, hipotensija, tahikardija, tiska
Nervu sistemas traucejumi. Biezi: reibonis
Retak: ortostatiskais reibonis
Nav zinami: galvassapes
Ausu un labirinta bojajumi Nav zinami: tinnits
Elposanas sistémas traucejumi,  Nav zinami: klepus
krisu kurvja un videnes
slimibas:
Kunga-zarnu trakta traucéjumi:  Biezi: slikta dusa/vemSana
Retak: caureja
Nav zinami: dispepsija, disgeizija
Nieru un urinizvades sistemas Biezi urin€$anas traucgjumi
traucejumi: Nav zinami: nieru funkciju pasliktinasanas, ieskaitot izol&tus

nieru funkciju traucgjumu gadijumus riska
pacientiem (skatit apakSpunktu 4.4)
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Skeleta-muskuju un saistaudu Retak: pietiikusas ekstremitates

sistemas bojajumi Nav zinami: artralgija, mialgija

Vielmainas un uztures Nav zinami: Hiperkaliemija

traucejumi:

Asinsvadu sistémas traucejumi:  Retak: pietvikums

Vispareéji traucéjumi un Biezi: nespeks

reakcijas ievadisanas vieta.:

Imiinas sistémas traucéjumi: Nav zinami: paaugstinatas jutibas reakciju gadijumi ka
angioneirotiska tiska, izsitumi, natrene

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: hepatits, patologiska aknu darbiba

sistemas traucejumi.

Reproduktivas sistemas Retak: seksuala disfunkcija, libido izmainas

traucejumi un krits slimibas:

*Biezums nevélamam blakusparadibam, kas atklatas p&c spontanajiemzinojumiem, aprakstits ka ,,nav

zinami”.

radibam, kas

Papildus informacija par atseviskam zalu sastavdalam: papildus nevélamam blakus
uzskaititas iepriek§ kombin&tam preparatam, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS*
blakusparadibas, kas ieprieks noverotas atseviski kadai no aktivajam vielam!
blakusparadibas, kas zinotas par atseviskiem Irbesartan Hydrochlorothiaz

€jamas arl
. tabula izklasta
komponentiem.

&
2. tabula: Blakusparadibas, par kuram zinots, lietojot irbesartanu %}:apiji.

Vispareéji traucejumi un
reakcijas ievadisanas vietd:

Retak:

sapes krujis' \

C )
3. tabula: Blakusparadibas (nenemot vera saistibu ar medﬁgﬁo produktu), par kuram zinots, lietojot

hidrohlortiazidu monoterapija.

\

Izmeklejumi:

Nav zinami:

<9

@‘gl‘&trolﬁu lidzsvara trauc€jumi (ieskaitot

ipokali€miju un hiponatriémiju, skatit
apakspunktu 4.4), hiperurikémija, glikozirija,
hiperglik€mija, holesterina un trigliceridu
pieaugums

Sirds funkcijas traucejumi: pimi: sirds aritmijas

Asins un limfatiskas sistemas d mnami: aplastiska anémija, kaulu smadzenu nomakums,

traucejumi: neitropénija/agranulocitoze, hemolitiska
anémija, leikopé€nija, trombocitopénija

Nervu sistémas traucéj " Nav zinami: vertigo, parest€zija, neskaidra sajiita galva,

Y/ \ nemiers

Acu bojajumi.: A %’ Nav zinami: parejosa neskaidra redze, ksantopsija

Elposanas sistemad tghucejumi, ~ Nav zinami: respiratorais distress (ieskaitot pneimonitu un

krasu kurvja un vidénes plausu tusku)

slimibas:

Kunga-zarnu trakta traucéjumi: ~ Nav zinami: pankreatits, anoreksija, caureja, aizcietejums,
kunga kairinajums, sialadentts, apetites zudums

Nieru un urinizvades sistemas Nav zinami: intersticials nefrits, nieru disfunkcija

traucejumi:

Adas un zemadas audu Nav zinami: anafilaktiskas reakcijas, toksiska epidermala

bojajumi: nekrolize, nekrotiz&josais angits (vaskulits, adas
vaskulits), sarkanai vilkédei lidzigas reakcijas uz
adas, sarkanas vilkédes adas formas
paasinajums, fotosensitivitates reakcijas,
izsitumi, natrene

Skeleta-muskuu un saistaudu Nav zinami: vajums, muskulu spazmas

sistemas bojajumi:

Asinsvadu sistemas traucejumi: ~ Nav zinami: posturala hipotensija

Visparéji traucéjumi un Nav zinami: drudzis
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reakcijas ievadisanas vietd:

Aknu un/vai Zults izvades Nav zinami: dzelte (intrahepatiska holestatiska dzelte)
sistemas traucejumi.
Psihiskie trauceéjumi: Nav zinami: depresija, miega traucg€jumi

Devas atkarigie hidrohlortiazida blakusefekti (1pasi elektrolitu Iidzsvara trauc€jumi) var pieaugt,
palielinot hidrohlortiazida devu.

4.9 Pardozésana

Nav pieejama specifiska informacija par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pardozesanas arstésanu.
Pacients riipigi jauzrauga, arste$anai jabiit simptomatiskai un uzturo$ai. ArstéSanas metodes atkarigas
no laika kops zalu lieto$anas un simptomu smaguma pakapes. leteicamie pasakumi ir vem$anas
izraisiSana un/vai kunga skalosana. Pardoze$anas arstéSanai noderiga var bt aktiveta ogle. Biezi
jakontrolg elektrolitu un kreatintna koncentracija seruma. Ja rodas hipotensija, pacients janovieto gulus
stavokli, atri nodrosSinot salu un skidruma aizstajterapiju.

Raksturigakas irbesartana pardozesanas izpausmes ir hipotensija un tahikardija; V@ties ar1

bradikardija.
/ \

Hidrohlortiazida pardozes$ana saistita ar elektrolitu zudumu (hipokaliemjpusdiipohlorémiju un
hiponatri€miju) un dehidrataciju, ko izraisa parmeriga diuréze. Biezaks rdoz@Sanas pazimes un
simptomi ir slikta diisa un miegainiba. Hipokali€mija var izraisit Ju spazmas un/vai pastiprinat
sirds aritmijas, ko izraisa vienlaikus sirds glikozidu vai atsevisk iaritmisko lidzeklu lietoSana.

Irbesartanu nevar izvadit no organisma ar hemodializes p@u. av noskaidrots, cik liela mera ar

hemodializi tiek izvadits hidrohlortiazids. :

5 FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS E

5.1 Farmakodinamiskas Ipasibas K

Farmakoterapeitiska grupa: angi@l antagonisti, kombinacijas.

ATK kods: CO9DAOA4.

Irbesartan Hydrochlorothiasi MS ir angiotensina Il receptoru antagonista irbesartana un tiazidu
grupas diur€tikas hid; 1da kombingts preparats. So sastavdaJu kombinacijai piemit papildinosa
antihipertensiva d@ s mazina asinsspiedienu lielaka méra neka katra aktiva viela atseviski.

Irbesartans ir specigs’, perorali aktivs, selektivs angiotensina II receptoru (AT1 apakstipa) antagonists.
Domajams, ka tas bloke visas AT1 receptoru medi€tas angiotensina II ietekmes, neatkarigi no
angiotensina Il avota vai sint€zes veida. Selektivs antagonisms pret angiotensina II (AT1) receptoriem
paaugstina renina un angiotensina Il [imeni plazma un mazina aldosterona koncentraciju plazma.
Irbesartans monoterapija, lietojot ieteiktas devas pacientiem bez elektrolitu Iidzsvara trauc&jumu riska,
butiski neietekme kalija Itmeni seruma (skatit apakSpunktu 4.4 un 4.5). Irbesartans neinhibé AKE
(kininazi IT)-enzimu, kas sintez€ angiotensinu II, ka arT sadala bradikininu par neaktiviem
metabolitiem. Lai darbotos, irbesartanam nav nepiecieSama metaboliska aktivacija.

Hidrohlortiazids ir tiazidu grupas diur€tisks lidzeklis. Tiazidu antihipertensivas darbibas mehanisms
pilniba nav zinams. Tiazidi ietekmé€ elektrolitu atpakaluzsiik§anas mehanismus nieru kanalinos, tiesi
palielinot natrija un hloridu izdaliSanos aptuveni vienada daudzuma. Hidrohlortiazida diurgtiskas
darbibas ietekmeé mazinas plazmas tilpums, palielinas plazmas renina aktivitate, palielinas aldosterona
sekrécija, kas izraisa palielinatu kalija un bikarbonatu izdaliSanos urina un kalija koncentracijas
mazinasanos seruma. Jadoma, ka rentna-angiotensina-aldosterona sistémas blokades dé| lietoSana kopa
ar irbesartanu novers So diurétiku izraisito kalija zudumu. Lietojot hidrohlortiazidu, diuréze tick
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izraisita 2 stundu laika, maksimalais darbibas efekts rodas péc apméram 4 stundam un darbiba ilgst
aptuveni 6-12 stundas.

Hidrohlortiazida un irbesartana kombinacija, lietojot terapeitiskas devas robezas, rada no devas
atkarigu papildus asinsspiediena pazeminasanos. Pacientiem, kuru stavokli neizdodas pietiekami
uzlabot tikai ar 300 mg irbesartana, 12,5 mg hidrohlortiazida devas pievienoSana 300 mg irbesartanam
reizi diena izraisfja turpmaku, ar placebo salidzinatu diastoliska asinsspiediena pazeminasanos par

6,1 mmHg pie zalu minimalas koncentracijas asinis (24 stundas péc lietoSanas). 300 mg irbesartana un
12,5 mg hidrohlortiazida kombinacijas lietoSana izraisTja kopuma no placebo atskirigu
sistoliska/diastoliska spiediena pazeminasanos par maksimali 13,6/11,5 mmHg.

lerobezoti klmiskie dati (7 no 22 pacientiem) lieck domat, ka pacienti, kuriem 300 mg/12,5 mg
kombinacija nav pietickami efektiva, var iegiit labu efektu sanemot 300 mg/25 mg. Tadiem pacientiem
noveroja asinsspiediena pazeminosa efekta palielinajumu gan sistoliskajam asinsspiedienam (SBP),
gan diastoliskajam asinsspiedienam (DBP) (attiecigi 13,3 un 8,3 mmHg).

Pacientiem ar vieglas lidz vidgji smagas pakapes hipertensiju 150 mg irbesartana un 12,5 mg
hidrohlortiazida lietoSana reizi diena izraisija vid&ju, ar placebo kontrol&tu sistolis iastoliska
asinsspiediena pazeminasanos par 12,9/6,9 mmHg pie zalu minimalas konce t% asinis
(24 stundas péc lietoSanas). Maksimala iedarbiba tika sasniegta p&c 3-6 s ertgjot ar
ambulatoriskas asinsspiediena kontrol€Sanas metodi, 150 mg irbesartana ,5 mg hidrohlortiazida
lietosana reizi diena radija ilgstoSu asinsspiediena pazeminasanos 24 x&u aika ar vidgju, no placebo
atSkirigu (24 stundu laika) sisteémiska/diastoliska asinsspiediena paz€amnasanos par 15,8/10,0 mmHg.
an Hydrochlorothiazide
tracijai bija 100%. Arsta vizisu

Vertgjot ar ambulatoriskas asinsspiediena kontrolé$anas metodd),
BMS 150 mg/12,5 mg ietekme no minimalas [idz maksimalaj
laika ar manseti merita Irbesartan Hydrochlorothiazide B 2/12,5 mg un Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg ietekme no,mifygnalas [idz maksimalai bija attiecigi 68%
un 76%. Sai ietekmei 24 stundu laika netika novérot eriga asinsspiediena pazeminasana
maksimalas koncentracijas gadijuma un ta atbilst i un efektivai asinsspiediena pazeminasanai,

lietojot zales reizi diena. Q

Pacientiem, kam asinsspiedienu neizdev% @rolét ar tikai 25 mg hidrohlortiazida, irbesartana

pievienosana radija papildus, ar placeg troletu sistoliska/diastoliska asinsspiediena pazeminasanos
videji par 11,1/7,2 mmHg.

Irbesartana un hidrohlortiazi kﬁinécij as asinsspiedienu mazino$a ietekme paradas péc pirmas
devas un saglabajas 1-2 n aksimala iedarbiba rodas p&c 6-8 nedelam. Petijumos ar ilgstosu
noveérosanas periodu, X na/hidrohlortiazida iedarbiba saglabajas vienu gadu ilgi. Lai gan nav
veikti specifiski pg { 4 ¥ [rbesartan Hydrochlorothiazide BMS, atsitiena fenomens (saistiba ar
hipertensiju) navn@vetets nedz ar irbesartanu, nedz ar hidrohlortiazidu.

Nav pétita irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas ietekme uz saslimstibu un mirstibu.
Epidemiologiskos pétijumos pieradits, ka ilgstosa terapija ar hidrohlortiazidu mazina kardiovaskularas
saslimstibas un mirstibas risku.

Atbildes reakciju pret Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS neietekmé vecums vai dzimums. Tapat ka
lietojot citus rentna-angiotenzina sist€ému ietekmé&josus mediciniskos produktus, melnadainiem
hipertensijas pacientiem ir ievérojami vajaka atbildes reakcija pret irbesartana monoterapiju. Lietojot
irbesartanu vienlaikus ar mazu hidrohlortiazida devu (pieméram, 12,5 mg diena), antihipertensiva
atbildes reakcija melnadainiem pacientiem ir tada pati ka citu rasu pacientiem.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ka sakumterapijas efektivitate un drosiba smagas pakapes
hipertensijas gadijuma (p&c definicijas (DASS) diastoliskais asinsspiediens sédus stavokli

> 110 mmHg) tika noverteta daudzcentru, randomizgta, dubultakla, aktivas vielas-kontroleta, 8 ned€lu,
paral€laja pétijuma. Kopuma 697 pacienti tika randomizeti attieciba 2:1 vai nu ar
irbesartanu/hidrohlortiazidu 150 mg/12,5 mg, vai ar irbesartanu 150 mg, un sistematiski paatrinati

62



titrgjot (pirms atbildes reakcijas noteikSanas uz zemakajam devam) péc vienas ned€las attiecigi uz
irbesartanu/hidrohlortiazidu 300 mg/25 mg vai irbesartanu 300 mg.

Petijuma piedalijas 58% virieSu. Pacientu vidgjais vecums bija 52,5 gadi, 13% bija > 65 gadus veci un
tikai 2% bija > 75 gadus veci. Divpadsmit procentiem (12%) pacientu bija diab&ts, 34% pacientu bija
hiperlipideémija un visbiezak sastopamais kardiovaskularais stavoklis bija stabila stenokardija, ko
noveroja 3,5% pacientu.

S pétijuma primarais mérkis bija salidzinat arsté$anas 5. nedéla to pacientu Ipatsvaru, kuru
diastoliskais asinsspiedients s€dus stavokli bija kontroléts (diastoliskais asinsspiediens sédus stavoklt
<90 mmHg). Cetrdesmit septiniem procentiem (47,2%) pacientu ar zalu kombinaciju panaca
diastoliska asinsspiediena s€dus stavokli pazeminasanos < 90 mmHg, salidzinajuma ar 33,2% pacientu
ar irbesartanu (p = 0,005). Vidgjais sakuma asinsspiediens bija aptuveni 172/113 mmHg katra
arst€Sanas grupa un sistoliska/diastoliska asinsspiediena seédus stavoklt pazeminasanas piecas nedglas
bija par 30,8/24,0 mmHg un 21,1/19,3 mmHg attiecigi irbesartana/hidrohlortiazida un irbesartana
grupas (p < 0,0001).

Blakusparadibu veids un biezums pacientiem, kurus arst€ja ar zalu kombinaciju bi%izigs ka
blakusparadibu profils pacientiem ar monoterapiju. 8 nedelu arstésanas laika n nots par sinkopes
gadijumiem viena vai otra arst€Sanas grupa. Tika zinots par tadiem nevelami tikumiem ka
hipotensija 0,6% un 0% pacientu un reibonis 2,8% un 3,1% pacientu, att'{ i)kombiné&to zalu un

monoterapijas grupas.
‘ 6\
S

5.2 Farmakokingétiskas ipasibas J%
a

Vienlaikus hidrohlortiazida un irbesartana lietoSana neiete{ So zalu farmakokingtiku.
Irbesartans un hidrohlortiazids ir perorali aktivi Hdzeld&n to darbibai nav nepiecieSama biologiska
parveidoSana. P&c peroralas Irbesartan Hydrochloiazide BMS lietoSanas irbesartana un
hidrohlortiazida absolita biologiska pieejamib cigi aptuveni 60-80% un 50-80%. Uzturs
neietekme Irbesartan Hydrochlorothiazide S®iologisko pieejamibu. Maksimala koncentracija
plazma irbesartanam rodas 1,5-2 stunclaS{ toSanas un hidrohlortiazidam p&c 1-2,5 stundam.

Ar plazmas olbaltumvielam saistas @ni 96% irbesartana, nieciga dala saistas ar asins Sinam.
Irbesartana izkliedes tilpums ir 5&&) ri. Ar plazmas olbaltumvielam saistas 68% hidrohlortiazida,
un ta Skietamais izkliedes til@s ir 0,83-1,14 l/kg.

Lietojot 10-600 mg d sartanam piemit lineara un devai proporcionala farmakokingétika.
Lietojot par 600 i devu, noveéro mazak neka proporcionalu peroralas uzsiik§anas
palielinasanos; S8 8traes mehanisms nav zinams. Kopgjais organisma un nieru klirenss ir attiecigi
157-176 un 3-3,5 in. Irbesartana terminalais eliminacijas pusperiods ir 11-15 stundas. Lidzsvara
koncentracija plazma tiek sasniegta 3 dienu laika p&c preparata lietoSanas sakSanas reizi diena. Pec
atkartotas preparata lietoSanas reizi diena noverota neliela irbesartana uzkrasanas plazma (< 20%).
P&tijuma nedaudz augstaku irbesartana koncentraciju plazma konstatgja sievietém ar hipertensiju,
tomer irbesartana eliminacijas pusperioda un uzkrasanas atskiribas nekonstatgja. Sievieteém deva na
japielago. Irbesartana AUC un C,,, bija nedaudz lielaki arT gados veciem cilvékiem (> 65 g.v.)
salidzinajuma ar jauniem cilvékiem (18-40 g.v.). Tomer terminalais pusperiods butiski nemainijas.
Gados vecakiem cilvékiem deva nav japielago. Hidrohlortiazidam novérotais vidgjais eliminacijas
pusperiods bija 5-15 stundu robeZzas.

Péc perorilas vai intravenozas '*C irbesartana ievades 80-85% no plazma cirkulgjo$as radioaktivas
vielas saistita ar nemainttu irbesartanu. Irbesartans metaboliz€jas aknas konjugacijas ar glikuronidu un
oksid&sanas cela. Galvenais cirkuljosais metabolits ir irbesartana glikuronids (aptuveni 6%). In vitro
pettjumi liecina, ka irbesartanu galvenokart oksidé citohroma P450 enzims CYP2C9; izoenzimam
CYP3A4 ir nieciga nozime. Irbesartans un ta metaboliti tiek izvaditi gan ar zulti, gan caur nierém. P&c
perorilas vai intravenozas '*C irbesartana lieto§anas aptuveni 20% radioaktivas vielas konstatéta urina
un atlikusT dala - izkarnTjumos. Mazak neka 2% devas izdalas ar urinu nemainita irbesartana veida.
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Hidrohlortiazids nemetaboliz€jas, bet strauji tiek izvadits caur nierém. 24 stundu laika nemainita veida
izdalas vismaz 61% no perorali lietotas devas. Hidrohlortiazids $kérso placentaro barjeru, bet ne
hematoencefalisko barjeru, tas izdalas mates piena.

Pavajinata nieru darbiba: pacientiem ar pavajinatu nieru darbibu vai pacientiem, kam tiek veikta
hemodialize, irbesartana farmakokinétiskie raksturlielumi butiski nemainas. Irbesartanu nevar izvadit
no organisma ar hemodializes palidzibu. Pacientiem ar kreatinina klirensu < 20 ml/min noverota
hidrohlortiazida eliminacijas pusperioda palielinasanas Iidz 21 stundai.

Pavajinata aknu darbiba: pacientiem ar vieglu vai vidgji smagu aknu cirozi irbesartana
farmakokinétiskie raksturlielumi biitiski nemainas. Pacientiem ar smagiem aknu darbibas
trauc€jumiem pétijumi nav veikti.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Irbesartans/hidrohlortiazids: irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas iesp&jama toksiska ietekme péc
peroralas lietosanas tika verteta zurkam un makaka sugas pertikiem lidz 6 meénesus ilgos petijumos.
Lietojot devas, kas atbilst terapeitiskam devam cilvékam, toksiskas izpausmes netf
Zurkam un makaka sugas pértikiem, kas sanéma irbesartana/hidrohlortiazidg k
90/90 mg/kg devu diena, tika noverotas turpmak noraditas parmainas, ko
no zalém un/vai kas radas sekundari péc asinsspiediena pazeminasanas
toksiska mijiedarbiba):

arT atseviski kadai
noverota nozimiga

" parmainas nieres, kam raksturiga neliela urinvielas un kreati ena paaugstinasanas seruma
un jukstaglomerulara aparata hiperplazija/hipertrofija, ka$ag Wigias sekas irbesartana
mijiedarbibai ar rentna-angiotensina sist€ému;

] neliela eritrocttu raksturlielumu (eritrocitu skaita, h@ a un hematokrita) mazinasanas;

hidrohlortiazida diena un 10/10 mg/kg irbesartaga’hidrohlortiazida diena, dazam zurkam
novéroja kunga glotadas krasas mainu, ¢ila okalu nekrozi. Sie bojajumi netika novéroti
makaka sugas pertikiem; &

. hidrohlortiazida izraisita kalija Itmeng paz&minasanas seruma, kas dal&ji tika noversta, lietojot
hidrohlortiazidu kopa ar irbesartz;&%

. 6 ménesus ilga toksicitates petijuma, lietojot 9& irbesartana diena, 90 mg/kg

Lielaka dala iepriekS mingto blakuspaf rodas irbesartana farmakologiskas darbibas d&]
(angiotensina II inducétas kavetas zdaliSanas blok&Sana un reninu producgjoso Stinu
stimulacija) un tas novero ar1 ang% nu konvertgjo$a enzima inhibitoriem. STm atradém nav lielas
nozimes, lietojot irbesartana/hadrohlortiazida terapeitiskas devas cilvékam.

Nav novérota teratog'r@'ekme zurkam, lietojot irbesartana un hidrohlortiazida kombinaciju ar
devam, kas radija ietekmi uz matites organismu. Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijas
ietekme uz auglunaWwferteta petijjumos ar dzivniekiem, jo nav noverota nevélama ietekme uz
auglibu dzivniekiey¥ai cilvekam, lietojot irbesartanu vai hidrohlortiazidu monoterapija. Tomer cits
angiotensina II antagonists, ko lietoja monoterapija p&tijumos ar dzivniekiem, ietekmgja auglibas
raksturlielumus. Sis atrades tika novérotas arl ar mazakam §a angiotensina II antagonista devam,
lietojot kopa ar hidrohlortiazidu.

Irbesartana/hidrohlortiazida kombinacijai nav pieradita mutageniska vai klastogéniska ietekme.
Irbesartana un hidrohlortiazida kombinacijas kancerogéniska ietekme nav verteta petijjumos ar
dzivniekiem.

Irbesartans: lietojot kliniski nozimigas devas, nekonstatgja patologisku sistémisku vai mérkorganu
toksicitati. Ne-kliniskos drosibas pétijumos lielas irbesartana devas (> 250 mg/kg diena zurkam un

> 100 mg/kg diena makaka sugas pertikiem) mazinaja sarkano asins$tnu raksturlielumus (eritrocttu
skaitu, hemoglobinu, hematokritu). Lietojot loti lielas devas (> 500 mg//kg diena), irbesartans zurkam
un makaka sugas pértikiem izraisija degenerativas parmainas nierés (piem&ram, intersticialu nefiitu,
tubularu distensiju, bazofiliskas kanalinu parmainas, palielinatu urinvielas un kreatinina koncentraciju
plazma), ko uzskata par zalu hipotensivas iedarbibas sekundaru ietekmi, kas mazina nieru perfuziju.
Turklat irbesartans izraisija jukstaglomerularo $tnu hiperplaziju/hipertrofiju (lietojot zurkam
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> 90 mg/kg preparata diena un makaka sugas pertikiem > 10 mg/kg diena). Uzskatija, ka visas §is
parmainas saistitas ar irbesartana farmakologisko darbibu. Lietojot terapeitiskas irbesartana devas
cilvékam, nieru jukstaglomerularo $tinu hiperplazijai/hipertrofijai nav nozimes.

Nekonstat€ja mutageniskas, klastogéniskas vai kancerogéniskas pasibas.

Ar irbesartanu veiktos dzivnieku pétijumos konstatgja Tslaicigu toksisku ietekmi (palielinats nieru
blodinas dobums, hidroureters vai zemadas tiiska) uz zurku augliem, kas izzuda péc dzimsSanas. Trusu
matitei, lietojot stipri toksiskas devas, kas izraisa pat navi, konstatgja abortus vai agrinu rezorbciju.
Zurkam un tru$iem nekonstatgja teratogénisku iedarbibu.

Hidrohlortiazids: lai gan dazos eksperimentalos modelos iegiiti nedrosi pieradijumi genotoksiskai vai
kancerogeniskai ietekmei, plasa hidrohlortiazida lietoSanas pieredze cilvekam neliecina par saistibu
starp ta lietoSanu un jaunveidojumu pastiprinatu rasanos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Tabletes kodols: @,6
Laktozes monohidrats Y/ \
Mikrokristaliska celuloze

Kroskarmelozes natrija sals K
&
\S

Prezelatinizéta ciete

Silicija dioksids J,
Magnija stearats g
Dzelzs oksidi, sarkanais un dzeltenais KQ

Tabletes apvalks: A

Laktozes monohidrats @.
Hipromeloze Q
Titana dioksids

Makrogols 3350
akrogols ’\K%

Dzelzs oksidi, sarkanais un melnais

Karnauba vasks @.

6.2 Nesaderiba %
Nav piemérojama. /\®

6.3 Uzglab?ﬁl@%

3 gadi.
6.4 Ipa3i uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Kastite ar 14 tabletém; 1 plaksnite ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 28 tabletem; 2 plaksnites ar 14 tablettm PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 56 tabletem; 4 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 84 tabletem; 6 plaksnites ar 14 tabletéem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 98 tabletem; 7 plaksnites ar 14 tabletem PVH/PVDH/aluminija blisterT.

Kastite ar 56 x 1 tabletes, 7 plaksnites ar 8 x 1 tabletém PVH/PVDH/aluminija perforé&ti blisteri ar
vienu devu kontiirligzda.
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Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.
6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UBS8 1DH - Lielbritanija

8. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/023-028 (0,6
@

9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS \&

L g
Pirmoreiz registréts: 2007.gada 19.janvari J, \
P&dgja parregistracija: @Q
10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zaleém ir pieejama @&ﬁlu agentliras (EMEA) majas lapa

http://www.emea.europa.eu./ 6
>

AN

/\/’Z}
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RAZOSANAS LICENCES TIPASNI S ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

REGISTRACIJAS APLIECT% OSACIJUMI
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A. RAZOSANAS LICENCES IPASNIEKS, KURS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Sanofi Winthrop Industrie

1 rue de la Vierge

Ambares & Lagrave

F-33565 Carbon Blanc Cedex
Francija

Sanofi-Synthelabo Limited
Edgefield Avenue,
Fawdon

Newcastle Upon Tyne,
Tyne & Wear NE3 3TT
Lielbritanija

Chinoin Private Co. Ltd. 6
Lévai u.5. @.
2112 Veresegyhaz Y/ \
Ungarija

Sanofi Winthrop Industrie .
30-36, avenue Gustave Eiffel J
37100 Tours g

Francija KQ

Zalu lietoSanas instrukcija jauzrada razotaja, kas atbild.&r attiecigas sérijas izlaidi, nosaukums un

adrese.

B. REGISTRACIJAS APLIECi]}A@SACTJ UMI

. NOSACIJUMI UN IERO MI ATTIECIBA UZ PIEGADI UN LIETOSANU,
KAS UZLIKTI REGIST. AS APLIECIBAS TPASNIEKAM

Recepsu zales. Q%

. NOSACIJ IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU SO
ZALU LKETO U

Nav piemérojama.
. CITI NOSACIJUMI

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS PSUR cikls ir saskanots ar krusteniskas atsauces produktu
KARVEZIDE, ja nav noradits citadi.

Farmakovigilances sistéma

Pirms produkta noklusanas tirgli un tik ilgi, kamér produkts tiek tirgots, registracijas apliecibas
ipasnickam janodrosina farmakovigilances sistéma un tas darbiba, ka tas aprakstits registracijas
apliecibas pieteikuma 3.0 versijas 1.8.1. modult.
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©
o
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A. MARKEJUMA TEKQ@Q\9
@



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. AKTIVO VIELU NOSAUKUMI UN DAUDZUMI

Katra tablete satur 150 mg irbesartana un 12,5 mg hidrohlortiazida

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: satur arT laktozes monohidratu. /®
_ x

4. ZALU FORMA UN SATURS . CaY

JANY

14 tabletes q

28 tabletes &

56 tabletes

56 x 1 tabletes A

08 tabletes @.

7~
5. LIETOSANAS METODE UN IEVABISANAS VEIDS

N
Iekskigai lietoSanai. :
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanaSwistrukciju.

9

6. TPASIBRID 1 PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMANRETA

Uzglabat bérniem Meej ama un neredzama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. I1dz

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma.
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10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/001 - 14 tabletes 6
EU/1/06/369/002 - 28 tabletes
EU/1/06/369/003 - 56 tabletes / \'@'

EU/1/06/369/004 - 56 x 1 tabletes

EU/1/06/369/005 - 98 tabletes \&
©

13. SERIJAS NUMURS

Serija &

14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA (\(b

,
Recepsu zales. . K%
ON

| 15. NORADIJUMI PAR LIFEQSANU

9

|« 4
| 16. INFORMAC}%&ILA RAKSTA
‘

16
Irbesartan Hydroc thiazide BMS 150 mg/12,5 mg
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| MINIMALA INFORMACIJA, IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz 6

4. SERIJAS NUMURS

Ser. .
€r J \
o)
5. CITA Y

P

' . \@Q
n @

Sv

N
14-28-56-98 tabletes: &

56 x 1 tabletes:
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. AKTIVO VIELU NOSAUKUMI UN DAUDZUMI

Katra tablete satur 300 mg irbesartana un 12,5 mg hidrohlortiazida

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: satur arT laktozes monohidratu. /®
_ x

4. ZALU FORMA UN SATURS . CaY

JANY

14 tabletes q

28 tabletes &

56 tabletes

56 x 1 tabletes A

08 tabletes @.

7~
5. LIETOSANAS METODE UN IEVABISANAS VEIDS

N
Iekskigai lietoSanai. :
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanaSwistrukciju.

9

6. TPASIBRID 1 PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMANRETA

Uzglabat bérniem Meej ama un neredzama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. I1dz

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma.
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10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/006 - 14 tabletes

EU/1/06/369/007 - 28 tabletes @6

EU/1/06/369/008 - 56 tabletes P
EU/1/06/369/009 - 56 x 1 tabletes @
EU/1/06/369/010 - 98 tabletes 56
)
I\

13. SERIJAS NUMURS

Serija &

14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA (\(b

,
Recepsu zales. . K%
ON

| 15. NORADIJUMI PAR LIFEQSANU

9

|« 4
| 16. INFORMAC}%&ILA RAKSTA
‘

16
Irbesartan Hydroc thiazide BMS 300 mg/12,5 mg
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| MINIMALA INFORMACIJA, IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz 6

4. SERIJAS NUMURS

Ser. .
€r J \
o)
5. CITA Y

P

' . \@Q
n @

Sv

N
14-28-56-98 tabletes: &

56 x 1 tabletes:
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. AKTIVO VIELU NOSAUKUMI UN DAUDZUMI

Katra tablete satur 150 mg irbesartana un 12,5 mg hidrohlortiazida

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: satur arT laktozes monohidratu. /®
_ x

4. ZALU FORMA UN SATURS . CaY

JANY

14 tabletes g

28 tabletes @

56 tabletes

56 x 1 tabletes A

84 tabletes @o
98 tabletes Q

5. LIETOSANAS METODE U% ADISANAS VEIDS

Iekskigai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet 11et(%s instrukciju.

AN~

NERED IETA

6. IPASI Bm UMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
A

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma.

7



10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/011 - 14 tabletes 6
EU/1/06/369/012 - 28 tabletes / @
EU/1/06/369/013 - 56 tabletes @
EU/1/06/369/014 - 56 x 1 tabletes ,\&

EU/1/06/369/015 - 84 tabletes 6
*

EU/1/06/369/016 - 98 tabletes P
- 2
13.  SERIJAS NUMURS '\

Sérija A
R

14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA @

Recepsu zales. : @b

| 15. NORADIJUMI P‘%ﬁZTOSANU

| 16. INFORNrA §BRAILA RAKSTA

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg
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| MINIMALA INFORMACIJA, IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz 6

4. SERIJAS NUMURS

Ser. .
€r J \
o)
5. CITA Y

P

' . \@Q
n @

Sv

N
14-28-56-84-98 tabletes: &

56 x 1 tabletes:
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. AKTIVO VIELU NOSAUKUMI UN DAUDZUMI

Katra tablete satur 300 mg irbesartana un 12,5 mg hidrohlortiazida

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: satur arT laktozes monohidratu. /®
_ x

4. ZALU FORMA UN SATURS . CaY

JANY

14 tabletes g

28 tabletes @

56 tabletes

56 x 1 tabletes A

84 tabletes @o
98 tabletes Q

5. LIETOSANAS METODE U% ADISANAS VEIDS

Iekskigai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet 11et(%s instrukciju.

AN~

NERED IETA

6. IPASI Bm UMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
A

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma.
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/017 - 14 tabletes \'@.6

EU/1/06/369/018 - 28 tabletes P

EU/1/06/369/019 - 56 tabletes @

EU/1/06/369/020 - 56 x 1 tabletes 56

EU/1/06/369/021 - 84 tabletes . 6

EU/1/06/369/022 - 98 tabletes J \
O

13.  SERIJAS NUMURS '\

Sérija A
R

14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA @

Recepsu zales. : @b

| 15. NORADIJUMI P‘%ﬁZTOSANU

| 16. INFORNrA §BRAILA RAKSTA

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg
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| MINIMALA INFORMACIJA, IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz 6

4. SERIJAS NUMURS

Ser. .
€r J \
o)
5. CITA Y

P

' . \@Q
n @

Sv

N
14-28-56-84-98 tabletes: &

56 x 1 tabletes:
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg apvalkotas tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. AKTIVO VIELU NOSAUKUMI UN DAUDZUMI

Katra tablete satur 300 mg irbesartana un 25 mg hidrohlortiazida

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: satur arT laktozes monohidratu. /®
_ x

4. ZALU FORMA UN SATURS . CaY

JANY

14 tabletes g

28 tabletes @

56 tabletes

56 x 1 tabletes A

84 tabletes @o
98 tabletes Q

5. LIETOSANAS METODE U% ADISANAS VEIDS

Iekskigai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet 11et(%s instrukciju.

AN~

NERED IETA

6. IPASI Bm UMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
A

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma.
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURI

EU/1/06/369/023 - 14 tabletes \'@.6

EU/1/06/369/024 - 28 tabletes p

EU/1/06/369/025 - 56 tabletes @

EU/1/06/369/026 - 56 x 1 tabletes 56

EU/1/06/369/027 - 84 tabletes . 6

EU/1/06/369/028 - 98 tabletes 2.\
O

13.  SERIJAS NUMURS '\

Sérija A
R

14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA @

Recepsu zales. : @b

| 15. NORADIJUMI P‘%ﬁZTOSANU

| 16. INFORNrA §BRAILA RAKSTA

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg
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| MINIMALA INFORMACIJA, IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg tabletes
Irbesartan/hydrochlorothiazide

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz 6

4. SERIJAS NUMURS

Ser. .
€r J \
o)
5. CITA Y

P

' . \@Q
n @

Sv

N
14-28-56-84-98 tabletes: &

56 x 1 tabletes:
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg tabletes
irbesartan/hydrochlorothiazide

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

= Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

. Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

. Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigi simptomi.

. Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja instrukcija nav mingtas vai kada no

mingtajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu izstastiet to savam arstam.

aja instrukcija varat uzzinat:
Kas ir Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un kadam nolukam to lieto
Pirms Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanas
Ka lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Sikaka informacija

N U W

,\’0

1. KAS IR IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BN&&'I KADAM NOLUKAM
TO LIETO

I\
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ir divu aktivo vielu - ir a un hidrohlortiazida -
kombinacija.
Irbesartans pieder pie zalu grupas, kas pazistama ka an io&sina—ll receptoru antagonisti.
Angiotensins-II ir organisma radusies viela, kas saistag & asinsvados esoSiem receptoriem, izraisot
asinsvadu sasaurinasanos. Ta rezultata paaugstina sspiediens. Irbesartans novers angiotensta-II
saistiSanos ar Siem receptoriem, laujot asinsva@ labt, un pazemina asinsspiedienu.
Hidrohlortiazids pieder pie zalém (ta saucarpajamvtiazidu grupas diurétikam), kas izraisa urina
daudzuma palielinasanos un tadgjadi pazermefiy asinsspiedienu.
Abas Irbesartan Hydrochloroth1a21de aktivas vielas kopa pazemina asinsspiedienu vairak neka
katra atseviski.

Irbesartan Hydrochlorothi S lleto, lai arstétu paaugstinatu asinsspiedienu, kad arstésana
ar irbesartanu vai h1dr0hlc@1 vienu pasu nevar pietiekami kontrol&t Jusu asinsspiedienu.

2. PIRMS I TAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS LIETOSANAS

Nelietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS $ados gadijumos:

. ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret irbesartanu vai kadu citu Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS sastavdalu,

ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret hidrohlortiazidu vai zalém, kas satur sulfonamidus.

. ja esat griitniece vairak neka 3 méneSus. (Labak izvairities no Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietosanas arT gritniecibas sakuma — skatit sadalu par griitniecibu),

. ja Jums ir smagi aknu vai nieru darbibas traucéjumi,

. ja Jums ir apgriitinata uriné$ana,

= ja arsts ir noteicis, ka Jums ir nemainigi augsts kalcija vai zems kalija limenis asinis.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot bérni un pusaudzi (jaunaki par 18 g.v.).

Ipasa piesardziba, lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, nepiecieSsama $ados gadijumos:
Zinojiet arstam, ja kaut kas no zemak minéta attiecas uz Jums:

. ja Jums paradas stipra vemsana vai caureja,

n ja Jums ir nieru slimiba vai ir parstadita niere,
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. ja Jums ir sirds slimiba,

= ja Jums ir aknu slimiba,

n ja Jums ir cukura diabéts,

. ja Jums ir sarkana vilkede (lupus erythematosus jeb SLE).

" ja Jums ir primarais aldosteronisms (stavoklis, saistits ar paaugstinatu hormona aldosterona

veidoSanos, kas izraisa natrija aizturi, ka rezultata paaugstinas asinsspiediens).

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lieto$ana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot p&c 3. griitniecibas menesa, jo to lietoSana Saja
laika var nodarit butisku kait€jumu Jisu bérnam (skatit sadalu par griitniecibu).

Japasaka arstam:

. jaieverojat diétu ar zemu sals saturu,

. ja Jums ir tadas pazimes ka neparasti stipras slapes, sausa mute, visparéjs nespéks,
miegainiba, muskulu sapes vai krampji, slikta diisa, vem$ana vai patologiski atra
sirdsdarbiba, kas var liecinat par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sastava esosa
hidrohlortiazida parmérigu iedarbibu,

. ja Jums ir paaugstinata adas jutiba pret sauli un apdeguma simptomi icMeram, apsartums,
nieze, pietikums, ¢ulgas) paradas atrak neka parasti, Y/
. ja Jums veiks operaciju vai dos anestezijas lidzeklus. @

So zalu sastava esoais hidrohlortiazids var dot pozitivu ant1d0pm® rezultatu.

Citu zalu lietoSana 9
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras Jj 1 pedeja laika esat lietojis, ieskaitot
zales, ko var iegadaties bez receptes.

S sastava esoSais hidrohlortiazids, var
zraudziba, litiju saturoSus preparatus nedrikst

Diurgtiskie Iidzekli, ka Irbesartan Hydrochlorothi
ietekmg@t citas zales. Ja Jus neatrodaties stingra
lietot kopa ar Irbesartan Hydrochlorothiazidg B

Iespéjams, ka Jums biis javeic asins aébzes, ja Jus lietojat:

. kalija uztura bagatinatajus,

] kaliju saturoSus sals alzstagq¥,

. kaliju saudzgjosas zalegavai citus diurgtikus (urindzenosus Iidzeklus),
. dazus caurejas Iidze

. podagras arstes eklus,

. arstniecisky Tna uztura bagatinatajus,

. zales, kasdeguldsirdsdarbibas ritmu,

] pretdiabeta ikamentus (iekskigi lietojamos vai insulinu).

Svarigi ar, lai Jus arstam pateiktu, vai lietojat citus medikamentus, kas pazemina asinsspiedienu,
steroidus, zales véza arstéSanai, pretsapju Iidzeklus vai zales artrita arst€Sanai.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana kopa ar partiku un dzérieniem
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot neatkarigi no &dienreizém.

Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, lietojot alkoholu, kad arstgjaties ar
§1m zaleém, Jums var bt palielinata reibuma sajiita pieceloties, 1pasi, kad piecelaties kajas no sedus
stavokla.

Griitnieciba un zidiSanas periods

Griitniectba

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Parasti arsts Jums ieteiks partraukt Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pirms
gritniecibas iestasanas vai tiklidz Jis uzzinat, ka Jums ir iestajusies griitnieciba, ka arT ieteiks
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Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vieta lietot kadas citas zales. Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietoSana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet tas nedrikst lietot péc 3. griitniecibas ménesa,
jo Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana p&c griitniecibas 3. ménesa var nodarit biitisku
kaitejumu Jiisu beérnam.

Zidisana

Pastastiet savam arstam, ja barojat b&rnu ar kriiti vai gatavojaties to darit. Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietosana nav ieteicama matém, kas baro bérnu ar kriti. Ja velaties barot
b&rnu ar kriiti, arsts var Jums ordingt citas zales, Tpasi, ja Jusu b&rns ir tikko piedzimis (jaundzimusais)
vai dzimis priekslaicigi.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Nav veikti petijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav raksturiga ietekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus vai
apkalpot mehanismus. Tom&r paaugstinata asinsspiediena arst€$anas laika dazkart iespgjams reibonis
vai nogurums. Ja Jums rodas $adi simptomi, pirms transportlidzeklu vadiSanas vai mehanismu
apkalposanas, konsultgjieties ar arstu.

Svariga informacija par kadu no Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sa lam
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur laktozi. Ja arsts ir teicis, kg, kada cukura
nepanesiba (piem. laktozes), pirms lietojat §1s zales, konsultgjieties ar ér{

.
3. KA LIETOT IRBESARTAN HYDROCHLOROTH %BMS

Vienmer lietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS tie§ @ﬁ Tsts Jums stastijis. Neskaidribu
gadijuma vaicajiet arstam vai farmaceitam. : {
Devas

Ieteicama Irbesartan Hydrochlorothiazide BM r viena vai divas tabletes diena. Arsts parasti
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS paraksgta ta®, ja lidzSingja paaugstinata asinsspiediena arstéSana
nav pietiekami pazeminajusi asinsspie'di sts Jums dos noradijumus, ka pariet no ieprieksgjam
zaleém uz Irbesartan Hydrochlorothiazu\ S.

Lietosanas veids
Irbesartan Hydrochlorothiazi
pietiekamu daudzumu ski

Bﬁ ir paredz&tas iekskigai lietoSanai. Tabletes janorij, uzdzerot

piemeram, vienu glazi Gdens). Jiis varat lietot Irbesartan
Hydrochlorothiazide}& nas laika vai neatkarigi no &dienreizém. M&giniet lietot dienas devu
aptuveni viena un @ aika katru dienu. Ir svarigi, lai Jus turpinatu Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietosanu, eréafsts nav devis citus noradijumus.

Maksimala asinsspiedienu pazeminosa darbiba biitu jasasniedz 6-8 nedglas pec arstésanas saksanas.

Ja esat lietojis Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vairak neka noteikts
Ja nejausi ienemat parak daudz tablesu, nekavgjoties sazinieties ar arstu.

Bérniem nevajadzetu lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nevajadz&tu dot be€rniem, jaunakiem par 18 gadiem. Ja b&rns
norij dazas tabletes, nekavégjoties sazinieties ar arstu.

Ja esat aizmirsis lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Ja nejausi izlaista dienas deva, vienkarsi lietojiet nakamo devu ka parasti. Nelietojiet dubultu devu, lai

aizvietotu aizmirsto devu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §1 produkta lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.
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4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne
visiem tas izpauzas.
Dazas blakusparadibas var biit nopietnas un to d€l var biit nepiecieSama mediciniska arstéSana.

Retos gadijumos pacientiem, kuri lietoja irbesartanu, novéroja adas alergiskas reakcijas (izsitumus,
natreni), ka arT norobezotu sejas, liipu un/vai méles pietikumu.

Ja Jums paradas kadi no iepriekSminétajiem simptomiem vai ari sak triikt elpa, partrauciet lietot
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un nekavgjoties sazinieties ar savu arstu.

Klmiskos petijumos, kuros pacienti tika arsteti ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, zinoja par
$adam blakusparadibam:

BieZas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotajus no 100)
. slikta diiSa/vemsana,
. urin€$anas traucgjumi,

- nogurums, 6
- . . — . [ -

reibonis (arT celoties no gulus vai s€dus stavokla),

. asins analizes var uzradit palielinatu [imeni enzZzimam, kas norada uzsgsi muskulu funkcijam
(kreatininkinaze), vai ari palielinatu to vielu daudzumu, kas nora ieru funkcijam
(urinvielas slapeklis, kreatinins). &

Ja kada no $§im blakusparadibam Jums trauce, parrunajiet to ar stu.

Retakas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotdjus no 1

= caureja

. pazeminats asinsspiediens, K
. gibonis, A

. paatrinata sirdsdarbiba, @,

. pietvikums, Q

. pietikums,

. dzimumspgjas traucgjumi . ?

= asins analizes var uzradit samazi & alija un natrija Itmeni asins.

Ja kada no $im blakusparadiba @traucé, parrunajiet to ar savu arstu.

Blakusparadibas, kuras noyérotas péc Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS registracijas

So blakusparadibu blezu inams. Sis blakusparadibas ir: galvassapes, zvani$ana ausis, klepus,
garsas sajiitas traucgj oSanas traucgjumi, sapes locitavas un muskulos, aknu darbibas
trauc€jumi un pavaji teru darbiba, palielinats kalija limenis asinis un tadas alergiskas reakcijas ka
izsitumi, natrenef sgjaselipu, mutes, méles vai rikles pietikums.

Tapat ka lietojot citas divu aktivo vielu kombinacijas, nevar izsl€gt katras atseviskas sastavdalas
izraisitu blakusparadibu rasanos.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar irbesartanu

Bez iepriek§ minétajam blakusparadibam ir noverotas ari sapes Kritis.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar hidrohlortiazidu

Apetites zudums; kunga kairinajums; kunga krampyji; aizcietéjums; dzelte (dzeltena adas un acu abolu
krasa); aizkunga dziedzera iekaisums, ko novéro ka stipras sapes veédera augsdala biezi kopa ar sliktu
dasu vai vemsanu; miega traucgjumi; depresija; neskaidra redze; balto asins$tinu skaita samazinasanas,
kas var izpausties ka biezas infekcijas, drudzis; samazinats trombocTtu skaits (asins recei
nepiecieSamas §linas), samazinats sarkano asinssiinu skaits (anémija), kam raksturigs nogurums,
galvassapes, elpas tritkums fiziskas slodzes laika, reiboni un balums; nieru slimibas; plausu problémas,
ieskaitot pneimoniju un skidruma uzkrasanos plausas; pastiprinata adas jutiba pret sauli; asinsvadu
iekaisums; adas slimiba, kas raksturojas ar adas lobiSanos no visa kermena; adas sarkana vilkéde, kurai
raksturigi izsitumi, kas var paradities uz sejas, kakla un skalpa; alergiskas reakcijas; nespéks un
muskulu spazmas; izmainits sirds ritms; asinsspiediena samazinasanas péc kermena stavokla mainas;
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siekalu dziedzeru pietikums; palielinats cukura ltmenis asinis; cukura paradiSanas urina; palielinata
kada no lipidu frakcijam asinis; augsts urinskabes Iimenis asinis, kas var izraisit podagru.

Zinams, ka blakusefekti, kas saistiti ar hidrohlortiazidu, var pastiprinaties lietojot augstakas
hidrohlortiazida devas.

Ja noveérojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav min&tas vai kada no minétajam
blakusparadibam Jums izpauZas smagi, lidzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT <IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS>

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Nelietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pé&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites
vai blistera p&c Der. [idz. Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa pe&dgjo dienu.

Uzglabat temperattra lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma. Y/ \'@.
Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanahzacﬂ&&awapet farmaceitam par

nevajadzigo zalu likvidésanu. Sie pasakumi palidzés aizsargat apka

6. SIKAKA INFORMACIJA q
@}

Ko Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur

. Aktivas vielas ir irbesartans un hidrohlortia
150 mg/12,5 mg tablete satur 150 mg ir a un 12,5 mg hidrohlortiazida.

. Pargjas sastavdalas ir mikrokristaliskg celtMoze, kroskarmelozes natrija sals, laktozes
monohidrats, magnija stearats, lio}@ hidratets silicija dioksids, prezelatinizéta kukuriizas

atra Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

ciete, dzelzs oksidi, sarkanais un tenais (E172).

Irbesartan Hydrochlorothiazi arejais izskats un iepakojums:
Irbesartan Hydrochlorothiazige BMS 150 mg/12,5 mg tabletes ir dzeltensartas, abpusgji izliektas,
ovalas formas, ar sirdsvei edumu viena pus€ un numuru 2775 otra puse.

Irbesartan Hydroc I@Zide BMS 150 mg/12,5 mg tabletes ir iepakotas blisteru plaksnites pa 14,
28, 56 vai 98 tablfefem©Piegadei slimnicam ir pieejami ar1 vienas devas iepakojumi plaksnites pa
56 x 1 tabletem.

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipas$nieks
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

RazZotajs

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

1, rue de la Vierge

Ambares & Lagrave

F-33565 Carbon Blanc Cedex - Francija
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SANOFI SYNTHELABO LIMITED
Edgefield Avenue - Fawdon
Newecastle Upon Tyne, Tyne & Wear NE3 3TT - Lielbritanija

CHINOIN PRIVATE CO. LTD.
Lévai u.5.
2112 Veresegyhaz - Ungarija

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

30-36 Avenue Gustave Eiffel
37100 Tours - Francija
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Lai iegfitu papildus informaciju par §im zalém, lidzam kontakteties ar Registracijas apliecibas

Tpasnieka vietgjo parstavniecibu:

Belgique/Belgié/Belgien
BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.
Tél/Tel: + 32235276 11

Bbarapus

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: + 420221 016 111

Danmark
BRISTOL-MYERS SQUIBB
TIf: + 45 45 93 05 06

Deutschland
BRISTOL-MYERS SQUIBB GMBH & C0O. KGAA
Tel: +49 89 121 42-0

Eesti

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.

Tel: + 372 6827 400

E\\ada
BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.

Tr: + 30 210 6074300 K@
Espaiia @\
BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.

Tel: +34 91 456 53 00%

France
BRISTOL-MYER SARL
TélL: +33 ( 410 500

Ireland

o

Luxembourg/Luxemburg
BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.
Tél/Tel: + 32235276 11

Magyarorszag
BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.

Tel.: +36 1 301 9700

Malta
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Nederland
BRISTOL-MYERS SQUIBB BV

Tel: + 31 34 857 4@

Norge

BRISTOL-MYERS &{QB NORWAY LTD
TIf: + 47 66 350
FI\X

SQUIBB GESMBH
:+43160 1430

Polska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel.: + 48 22 5796666

Portugal
BRISTOL-MYERS SQUIBB FARMACEUTICA
PORTUGUESA, S.A.

Tel: + 351 21 440 70 00

Romania
BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.

Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.

Tel: + 353 (1 800) 749 749

Island
VISTOR HF
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Tel: +386 1236 47 00

Slovenska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
OY BRISTOL-MYERS SQUIBB (FINLAND) AB
Puh/Tel: +358 9 251 21 230
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Kvnpog

AKHE [TANATIQTOY & Y10z E.ILE.

TnA: + 35722 677038

Latvija
BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: + 371 67 50 21 85

Lietuva
BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: + 370 5 2790 762

Siinstrukcija akceptéta:

Sverige
BRISTOL-MYERS SQUIBB AB
Tel: +46 8 704 71 00

United Kingdom
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD
Tel: + 44 (0800) 731 1736

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras (EME &pﬁ
http://www.emea.europa.cu/ y,
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg tabletes
irbesartan/hydrochlorothiazide

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

= Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

. Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

. Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigi simptomi.

. Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja instrukcija nav mingtas vai kada no

mingtajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu izstastiet to savam arstam.

aja instrukcija varat uzzinat:
Kas ir Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un kadam nolukam to lieto
Pirms Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanas
Ka lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Sikaka informacija

N U W

,\’0

1. KAS IR IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BN&&'I KADAM NOLUKAM
TO LIETO

I\
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ir divu aktivo vielu - ir a un hidrohlortiazida -
kombinacija.
Irbesartans pieder pie zalu grupas, kas pazistama ka an io&sina—ll receptoru antagonisti.
Angiotensins-II ir organisma radusies viela, kas saistag & asinsvados esoSiem receptoriem, izraisot
asinsvadu sasaurinasanos. Ta rezultata paaugstina sspiediens. Irbesartans novers angiotensta-II
saistiSanos ar Siem receptoriem, laujot asinsva@ labt, un pazemina asinsspiedienu.
Hidrohlortiazids pieder pie zalém (ta saucarpajamvtiazidu grupas diurétikam), kas izraisa urina
daudzuma palielinasanos un tadgjadi pazermefiy asinsspiedienu.
Abas Irbesartan Hydrochloroth1a21de aktivas vielas kopa pazemina asinsspiedienu vairak neka
katra atseviski.

Irbesartan Hydrochlorothi S lleto, lai arstétu paaugstinatu asinsspiedienu, kad arstésana
ar irbesartanu vai h1dr0hlc@1 vienu pasu nevar pietiekami kontrol&t Jusu asinsspiedienu.

2. PIRMS I TAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS LIETOSANAS

Nelietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS $ados gadijumos:

. ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret irbesartanu vai kadu citu Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS sastavdalu,

ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret hidrohlortiazidu vai zalém, kas satur sulfonamidus.

. ja esat griitniece vairak neka 3 méneSus. (Labak izvairities no Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietosanas arT gritniecibas sakuma — skatit sadalu par griitniecibu),

. ja Jums ir smagi aknu vai nieru darbibas traucéjumi,

. ja Jums ir apgriitinata uriné$ana,

= ja arsts ir noteicis, ka Jums ir nemainigi augsts kalcija vai zems kalija limenis asinis.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot bérni un pusaudzi (jaunaki par 18 g.v.).

Ipasa piesardziba, lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, nepiecieSsama $ados gadijumos:
Zinojiet arstam, ja kaut kas no zemak minéta attiecas uz Jums:

. ja Jums paradas stipra vemsana vai caureja,

n ja Jums ir nieru slimiba vai ir parstadita niere,
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. ja Jums ir sirds slimiba,

= ja Jums ir aknu slimiba,

n ja Jums ir cukura diabéts,

. ja Jums ir sarkana vilkede (lupus erythematosus jeb SLE).

" ja Jums ir primarais aldosteronisms (stavoklis, saistits ar paaugstinatu hormona aldosterona

veidoSanos, kas izraisa natrija aizturi, ka rezultata paaugstinas asinsspiediens).

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lieto$ana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot p&c 3. griitniecibas menesa, jo to lietoSana Saja
laika var nodarit butisku kait€jumu Jisu bérnam (skatit sadalu par griitniecibu).

Japasaka arstam:

. jaieverojat diétu ar zemu sals saturu,

. ja Jums ir tadas pazimes ka neparasti stipras slapes, sausa mute, visparéjs nespéks,
miegainiba, muskulu sapes vai krampji, slikta diisa, vem$ana vai patologiski atra
sirdsdarbiba, kas var liecinat par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sastava esosa
hidrohlortiazida parmérigu iedarbibu,

. ja Jums ir paaugstinata adas jutiba pret sauli un apdeguma simptomi icMeram, apsartums,
nieze, pietikums, ¢ulgas) paradas atrak neka parasti, Y/
. ja Jums veiks operaciju vai dos anestezijas lidzeklus. @

So zalu sastava esoais hidrohlortiazids var dot pozitivu ant1d0pm® rezultatu.

Citu zalu lietoSana 9
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras Jj 1 pedeja laika esat lietojis, ieskaitot
zales, ko var iegadaties bez receptes.

S sastava esoSais hidrohlortiazids, var
zraudziba, litiju saturoSus preparatus nedrikst

Diurgtiskie Iidzekli, ka Irbesartan Hydrochlorothi
ietekmg@t citas zales. Ja Jus neatrodaties stingra
lietot kopa ar Irbesartan Hydrochlorothiazidg B

Iespéjams, ka Jums biis javeic asins aébzes, ja Jus lietojat:

. kalija uztura bagatinatajus,

] kaliju saturoSus sals alzstagq¥,

. kaliju saudzgjosas zalegavai citus diurgtikus (urindzenosus Iidzeklus),
. dazus caurejas Iidze

. podagras arstes eklus,

. arstniecisky Tna uztura bagatinatajus,

. zales, kasdeguldsirdsdarbibas ritmu,

] pretdiabeta ikamentus (iekskigi lietojamos vai insulinu).

Svarigi ar, lai Jus arstam pateiktu, vai lietojat citus medikamentus, kas pazemina asinsspiedienu,
steroidus, zales véza arstéSanai, pretsapju Iidzeklus vai zales artrita arst€Sanai.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana kopa ar partiku un dzérieniem
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot neatkarigi no &dienreizém.

Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, lietojot alkoholu, kad arstgjaties ar
§1m zaleém, Jums var bt palielinata reibuma sajiita pieceloties, 1pasi, kad piecelaties kajas no sedus
stavokla.

Griitnieciba un zidiSanas periods

Griitniectba

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Parasti arsts Jums ieteiks partraukt Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pirms
gritniecibas iestasanas vai tiklidz Jis uzzinat, ka Jums ir iestajusies griitnieciba, ka arT ieteiks
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Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vieta lietot kadas citas zales. Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietoSana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet tas nedrikst lietot péc 3. griitniecibas ménesa,
jo Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana p&c griitniecibas 3. ménesa var nodarit biitisku
kaitejumu Jiisu beérnam.

Zidisana

Pastastiet savam arstam, ja barojat b&rnu ar kriiti vai gatavojaties to darit. Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietosana nav ieteicama matém, kas baro bérnu ar kriti. Ja velaties barot
b&rnu ar kriiti, arsts var Jums ordingt citas zales, Tpasi, ja Jusu b&rns ir tikko piedzimis (jaundzimusais)
vai dzimis priekslaicigi.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Nav veikti petijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav raksturiga ietekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus vai
apkalpot mehanismus. Tom&r paaugstinata asinsspiediena arst€$anas laika dazkart iespgjams reibonis
vai nogurums. Ja Jums rodas $adi simptomi, pirms transportlidzeklu vadiSanas vai mehanismu
apkalposanas, konsultgjieties ar arstu.

Svariga informacija par kadu no Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sa lam
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur laktozi. Ja arsts ir teicis, kg, kada cukura
nepanesiba (piem. laktozes), pirms lietojat §1s zales, konsultgjieties ar ér{

.
3. KA LIETOT IRBESARTAN HYDROCHLOROTH %BMS

Vienmer lietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS tie§ @ﬁ Tsts Jums stastijis. Neskaidribu
gadijuma vaicajiet arstam vai farmaceitam. {

Devas

Ieteicama Irbesartan Hydrochlorothiazide BM r viena tablete diena. Arsts parasti Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS paraksta tad, ja paaugstinata asinsspiediena arstéSana nav
pietieckami pazeminajusi asmsspledlenu %’ums dos noradijumus, ka pariet no ieprieksg€jam zalem
uz Irbesartan Hydrochlorothiazide B

Lietosanas veids %

Irbesartan Hydrochlorothiazige BMS ir paredzétas iek§kigai lietoSanai. Tabletes janorij, uzdzerot
pietiekamu daudzumu ski piemeram, vienu glazi idens). Jiis varat lietot Irbesartan
Hydrochloroth1a21de nas laika vai neatkarigi no &dienreizém. Méginiet lietot dienas devu
aptuveni viena un % aika katru dienu. Ir svarigi, lai Jus turpinatu Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietosanu, % ts nav devis citus noradijumus.

Maksimala asinsspiedienu pazemino$a darbiba biitu jasasniedz 6-8 nedglas pec arstésanas saksanas.

Ja esat lietojis Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vairak neka noteikts
Ja nejausi ienemat parak daudz tablesu, nekavgjoties sazinieties ar arstu.

Bérniem nevajadzetu lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nevajadz&tu dot bérniem, jaunakiem par 18 gadiem. Ja b&rns
norij dazas tabletes, nekavégjoties sazinieties ar arstu.

Ja esat aizmirsis lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Ja nejausi izlaista dienas deva, vienkarsi lietojiet nakamo devu ka parasti. Nelietojiet dubultu devu, lai

aizvietotu aizmirsto devu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par 1 produkta lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.
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4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne
visiem tas izpauzas.
Dazas blakusparadibas var biit nopietnas un to d€l var biit nepiecieSama mediciniska arstéSana.

Retos gadijumos pacientiem, kuri lietoja irbesartanu, novéroja adas alergiskas reakcijas (izsitumus,
natreni), ka arT norobezotu sejas, liipu un/vai méles pietikumu.

Ja Jums paradas kadi no iepriekSminétajiem simptomiem vai ari sak triikt elpa, partrauciet lietot
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un nekavgjoties sazinieties ar savu arstu.

Klmiskos petijumos, kuros pacienti tika arsteti ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, zinoja par
$adam blakusparadibam:

BieZas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotajus no 100)
. slikta diiSa/vemsana,
. urin€$anas traucgjumi,

- nogurums, 6
- . . — . [ -

reibonis (arT celoties no gulus vai s€dus stavokla),

. asins analizes var uzradit palielinatu [imeni enzZzimam, kas norada uzsgsi muskulu funkcijam
(kreatininkinaze), vai ari palielinatu to vielu daudzumu, kas nora ieru funkcijam
(urinvielas slapeklis, kreatinins). &

Ja kada no $§im blakusparadibam Jums trauce, parrunajiet to ar stu.

Retakas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotdjus no 1

= caureja

. pazeminats asinsspiediens, K
. gibonis, A

. paatrinata sirdsdarbiba, @,

. pietvikums, Q

. pietikums,

. dzimumspgjas traucgjumi . ?

= asins analizes var uzradit samazi & alija un natrija Itmeni asins.

Ja kada no $im blakusparadiba @traucé, parrunajiet to ar savu arstu.

Blakusparadibas, kuras noyérotas péc Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS registracijas

So blakusparadibu blezu inams. Sis blakusparadibas ir: galvassapes, zvani$ana ausis, klepus,
garsas sajiitas traucgj oSanas traucgjumi, sapes locitavas un muskulos, aknu darbibas
trauc€jumi un pavaji teru darbiba, palielinats kalija limenis asinis un tadas alergiskas reakcijas ka
izsitumi, natrenef sgjaselipu, mutes, méles vai rikles pietikums.

Tapat ka lietojot citas divu aktivo vielu kombinacijas, nevar izsl€gt katras atseviskas sastavdalas
izraisitu blakusparadibu rasanos.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar irbesartanu

Bez iepriek§ minétajam blakusparadibam ir noverotas ari sapes Kritis.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar hidrohlortiazidu

Apetites zudums; kunga kairinajums; kunga krampyji; aizcietéjums; dzelte (dzeltena adas un acu abolu
krasa); aizkunga dziedzera iekaisums, ko novéro ka stipras sapes veédera augsdala biezi kopa ar sliktu
dasu vai vemsanu; miega traucgjumi; depresija; neskaidra redze; balto asins$tinu skaita samazinasanas,
kas var izpausties ka biezas infekcijas, drudzis; samazinats trombocTtu skaits (asins recei
nepiecieSamas §linas), samazinats sarkano asinss$iinu skaits (anémija), kam raksturigs nogurums,
galvassapes, elpas tritkums fiziskas slodzes laika, reiboni un balums; nieru slimibas; plausu problémas,
ieskaitot pneimoniju un skidruma uzkrasanos plausas; pastiprinata adas jutiba pret sauli; asinsvadu
iekaisums; adas slimiba, kas raksturojas ar adas lobiSanos no visa kermena; adas sarkana vilkéde, kurai
raksturigi izsitumi, kas var paradities uz sejas, kakla un skalpa; alergiskas reakcijas; nespéks un
muskulu spazmas; izmainits sirds ritms; asinsspiediena samazinasanas péc kermena stavokla mainas;

98



siekalu dziedzeru pietikums; palielinats cukura ltmenis asinis; cukura paradiSanas urina; palielinata
kada no lipidu frakcijam asinis; augsts urinskabes Iimenis asinis, kas var izraisit podagru.

Zinams, ka blakusefekti, kas saistiti ar hidrohlortiazidu, var pastiprinaties lietojot augstakas
hidrohlortiazida devas.

Ja noveérojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav min&tas vai kada no minétajam
blakusparadibam Jums izpauZas smagi, lidzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT <IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS>

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Nelietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pé&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites
vai blistera p&c Der. [idz. Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa pe&dgjo dienu.

Uzglabat temperattra lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma. Y/ \'@.
Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanahzacﬂ&&awapet farmaceitam par

nevajadzigo zalu likvidésanu. Sie pasakumi palidzés aizsargat apka

6. SIKAKA INFORMACIJA q
@}

Ko Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur

. Aktivas vielas ir irbesartans un hidrohlortia
300 mg/12,5 mg tablete satur 300 mg ir a un 12,5 mg hidrohlortiazida.

. Pargjas sastavdalas ir mikrokristaliskg celtMoze, kroskarmelozes natrija sals, laktozes
monohidrats, magnija stearats, lio}@ hidratets silicija dioksids, prezelatinizéta kukuriizas

atra Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

ciete, dzelzs oksidi, sarkanais un tenais (E172).

Irbesartan Hydrochlorothiazi arejais izskats un iepakojums:
Irbesartan Hydrochlorothiazige BMS 300 mg/12,5 mg tabletes ir dzeltensartas, abpusgji izliektas,
ovalas formas, ar sirdsvei edumu viena pus€ un numuru 2776 otra puse.

Irbesartan Hydroc I@Zide BMS 300 mg/12,5 mg tabletes ir iepakotas blisteru plaksnites pa 14,
28, 56 vai 98 tablfefem©Piegadei slimnicam ir pieejami ar1 vienas devas iepakojumi plaksnites pa
56 x 1 tabletem.

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipas$nieks
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

RazZotajs

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

1, rue de la Vierge

Ambares & Lagrave

F-33565 Carbon Blanc Cedex - Francija
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SANOFI SYNTHELABO LIMITED
Edgefield Avenue - Fawdon
Newecastle Upon Tyne, Tyne & Wear NE3 3TT - Lielbritanija

CHINOIN PRIVATE CO. LTD.
Lévai u.5.
2112 Veresegyhaz - Ungarija

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

30-36 Avenue Gustave Eiffel
37100 Tours - Francija
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Lai iegfitu papildus informaciju par §im zalém, lidzam kontakteties ar Registracijas apliecibas

Tpasnieka vietgjo parstavniecibu:

Belgique/Belgié/Belgien
BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.
Tél/Tel: + 32235276 11

Bbarapus

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: + 420221 016 111

Danmark
BRISTOL-MYERS SQUIBB
TIf: + 45 45 93 05 06

Deutschland
BRISTOL-MYERS SQUIBB GMBH & C0O. KGAA
Tel: +49 89 121 42-0

Eesti

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.

Tel: + 372 6827 400

E\\ada
BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.

Tr: + 30 210 6074300 K@
Espaiia @\
BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.

Tel: +34 91 456 53 00%

France
BRISTOL-MYER SARL
TélL: +33 ( 410 500

Ireland

Luxembourg/Luxemburg
BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.
Tél/Tel: + 32235276 11

Magyarorszag
BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.

Tel.: +36 1 301 9700

Malta
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Nederland
BRISTOL-MYERS SQUIBB BV

Tel: + 31 34 857 4@

Norge

BRISTOL-MYERS &{QB NORWAY LTD
TIf: + 47 66 350
FI\X

SQUIBB GESMBH
:+43160 1430

@ Polska

BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel.: + 48 22 5796666

Portugal
BRISTOL-MYERS SQUIBB FARMACEUTICA
PORTUGUESA, S.A.

Tel: + 351 21 440 70 00

Romania
BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.

Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.

Tel: + 353 (1 800) 749 749

Island
VISTOR HF
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Tel: +386 1236 47 00

Slovenska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
OY BRISTOL-MYERS SQUIBB (FINLAND) AB
Puh/Tel: +358 9 251 21 230
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Kvnpog

AKHE [TANATIQTOY & Y10z E.ILE.

TnA: + 35722 677038

Latvija
BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: + 371 67 50 21 85

Lietuva
BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: + 370 5 2790 762

Siinstrukcija akceptéta:

Sverige
BRISTOL-MYERS SQUIBB AB
Tel: +46 8 704 71 00

United Kingdom
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD
Tel: + 44 (0800) 731 1736

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras (EME &pﬁ
http://www.emea.europa.cu/ y,
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 150 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
irbesartan/hydrochlorothiazide

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

= Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

. Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

. Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigi simptomi.

. Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja instrukcija nav mingtas vai kada no

mingtajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu izstastiet to savam arstam.

aja instrukcija varat uzzinat:
Kas ir Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un kadam noltikam to lieto
Pirms Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanas
Ka lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Sikaka informacija

O W U

,\’0

1. KAS IR IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BN&&'I KADAM NOLUKAM
TO LIETO

I\
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ir divu aktivo vielu - ir a un hidrohlortiazida -
kombinacija.
Irbesartans pieder pie zalu grupas, kas pazistama ka an io&sina—ll receptoru antagonisti.
Angiotensins-II ir organisma radusies viela, kas saistag & asinsvados esoSiem receptoriem, izraisot
asinsvadu sasaurinasanos. Ta rezultata paaugstina sspiediens. Irbesartans novers angiotensta-II
saistiSanos ar Siem receptoriem, laujot asinsva@ labt, un pazemina asinsspiedienu.
Hidrohlortiazids pieder pie zalém (ta saucampajamtiazidu grupas diurétikam), kas izraisa urina
daudzuma palielinasanos un tadgjadi pazermefiy asinsspiedienu.
Abas Irbesartan Hydrochloroth1a21de aktivas vielas kopa pazemina asinsspiedienu vairak neka
katra atseviski.

Irbesartan Hydrochlorothi S lleto, lai arstétu paaugstinatu asinsspiedienu, kad arst€sana

ar irbesartanu vai hldrohl@ vienu pasu nevar pietiekami kontrol&t Jusu asinsspiedienu.

2. PIRMS I TAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS LIETOSANAS

Nelietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS §ados gadijumos:

. ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret irbesartanu vai kadu citu Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS sastavdalu,

= ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret hidrohlortiazidu vai zalém, kas satur sulfonamidus,

. ja esat griitniece vairak neka 3 méneSus. (Labak izvairities no Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietosanas arT griitniecibas sakuma — skatit sadalu par griitniecibu),

. ja Jums ir smagi aknu vai nieru darbibas traucéjumi,

. ja Jums ir apgriitinata uriné$ana,

= ja arsts ir noteicis, ka Jums ir nemainigi augsts kalcija vai zems kalija limenis asinis.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot bérni un pusaudzi (jaunaki par 18 g.v.).

Ipasa piesardziba, lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, nepiecieSama $ados gadijumos:
Zinojiet arstam, ja kaut kas no zemak minéta attiecas uz Jums:

. ja Jums paradas stipra vemsana vai caureja,

n ja Jums ir nieru slimiba vai ir parstadita niere,
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. ja Jums ir sirds slimiba,

. ja Jums ir aknu slimibas,

n ja Jums ir cukura diabéts,

. ja Jums ir sarkana vilkede (/upus erythematosus jeb SLE),

" ja Jums ir primarais aldosteronisms (stavoklis, saistits ar paaugstinatu hormona aldosterona

veidoSanos, kas izraisa natrija aizturi, ka rezultata palielinas asinsspiediens).

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lieto$ana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot p&c 3. griitniecibas menesa, jo to lietoSana Saja
laika var nodarit butisku kait€jumu Jisu bérnam (skatit sadalu par griitniecibu).

Japasaka arstam:

. jaieverojat diétu ar zemu sals saturu,

. ja Jums ir tadas pazimes ka neparasti stipras slapes, sausa mute, visparéjs nespéks,
miegainiba, muskulu sapes vai krampyji, slikta diisa, vemSana vai patologiski atra
sirdsdarbiba, kas var liecinat par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sastava esosa
hidrohlortiazida parmé&rigu iedarbibu,

. ja Jums ir paaugstinata adas jutiba pret sauli un apdeguma simptomi icMeram, apsartums,
nieze, pietikums, ¢ulgas) paradas atrak neka parasti, Y/
. ja Jums veiks operaciju vai dos anestezijas lidzeklus. @

So zalu sastava esosais hidrohlortiazids var dot pozitivu antldOle@t rezultatu.

Citu zalu lietoSana 9
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras Jj 1 pedgja laika esat lietojis, ieskaitot
zales, ko var iegadaties bez receptes.

S sastava esoSais hidrohlortiazids, var
zraudziba, litiju saturoSus preparatus nedrikst

Diurgtiskie Iidzekli, ka Irbesartan Hydrochlorothi
ietekmg@t citas zales. Ja Jus neatrodaties stingra
lietot kopa ar Irbesartan Hydrochlorothiazidg B

Iespéjams, ka Jums biis javeic asins aébzes, ja Jus lietojat:

. kalija uztura bagatinatajus,

] kaliju saturoSus sals alzstagq¥,

. kaliju saudzgjosas zalegavai citus diurgtikus (urindzenosus Iidzeklus),
. dazus caurejas Iidze

. podagras arstes eklus,

. arstniecisky Tna uztura bagatinatajus,

. zales, kasdeguldsirdsdarbibas ritmu,

. pretdiabeta ikamentus (iekskigi lietojamos vai insulinu).

Svarigi ar, lai Jus arstam pateiktu, vai lietojat citus medikamentus, kas pazemina asinsspiedienu,
steroidus, zales véza arstéSanai, pretsapju Iidzeklus vai zales artrita arst€Sanai.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana kopa ar partiku un dzerieniem
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot neatkarigi no &dienreizém.

Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, lietojot alkoholu, kad arstgjaties ar
§tm zaleém, Jums var bt palielinata reibuma sajiita pieceloties, Tpasi tad, kad piecelaties kajas no sédus
stavokla.

Griitnieciba un zidiSanas periods

Griitniectba

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Parasti arsts Jums ieteiks partraukt Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pirms
gritniecibas iestasanas vai tiklidz Jis uzzinat, ka Jums ir iestajusies griitnieciba, ka arT ieteiks
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Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vieta lietot kadas citas zales. Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietoSana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet tas nedrikst lietot péc 3. griitniecibas ménesa,
jo Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana p&c griitniecibas 3. ménesa var nodarit biitisku
kaitejumu Jiisu beérnam.

Zidisana

Pastastiet savam arstam, ja barojat b&rnu ar kriiti vai gatavojaties to darit. Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietosana nav ieteicama matém, kas baro bérnu ar kriti. Ja velaties barot
b&rnu ar kriiti, arsts var Jums ordingt citas zales, Tpasi, ja Jusu b&rns ir tikko piedzimis (jaundzimusais)
vai dzimis priekslaicigi.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Nav veikti petijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav raksturiga ietekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus vai
apkalpot mehanismus. Tom&r paaugstinata asinsspiediena arst€$anas laika dazkart iespgjams reibonis
vai nogurums. Ja Jums rodas $adi simptomi, pirms transportlidzeklu vadiSanas vai mehanismu
apkalposanas, konsultgjieties ar arstu.

Svariga informacija par kadu no Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sa lam
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur laktozi. Ja arsts ir teicis, kg, kada cukura
nepanesiba (piem. laktozes), pirms lietojat §1s zales, konsultgjieties ar ér{

.
3. KA LIETOT IRBESARTAN HYDROCHLOROTH %BMS

Vienmer lietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS tie§ @ﬁ Tsts Jums stastijis. Neskaidribu
gadijuma vaicajiet arstam vai farmaceitam. : {
Devas

Ieteicama Irbesartan Hydrochlorothiazide BM r viena vai divas tabletes diena. Arsts parasti
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS paraksgta ta®, ja lidzSingja paaugstinata asinsspiediena arstéSana
nav pietiekami pazeminajusi asinsspie'di sts Jums dos noradijumus, ka pariet no ieprieksgjam
zaleém uz Irbesartan Hydrochlorothiazu\ S.

Lietosanas veids
Irbesartan Hydrochlorothiazi
pietiekamu daudzumu ski

Bﬁ ir paredz&tas iekskigai lietoSanai. Tabletes janorij, uzdzerot

piemeram, vienu glazi Gdens). Jiis varat lietot Irbesartan
Hydrochlorothiazide nas laika vai neatkarigi no &dienreizém. M&giniet lietot dienas devu
aptuveni viena un A laika katru dienu. Ir svarigi, lai Jis turpinatu Irbesartan
Hydrochlorothiafi S lietoSanu, kamer arsts nav devis citus noradijumus.

Maksimala asinsspiedienu pazemino$a darbiba biitu jasasniedz 6—8 ned€las pec arsté$anas sakSanas.

Ja esat lietojis Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vairak neka noteikts
Ja nejausi ienemat parak daudz tablesu, nekavgjoties sazinieties ar arstu.

Beérniem nevajadzetu lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nevajadz&tu dot bérniem, jaunakiem par 18 gadiem. Ja b&rns
norij dazas tabletes, nekavégjoties sazinieties ar arstu.

Ja esat aizmirsis lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Ja nejausi izlaista dienas deva, vienkarsi lietojiet nakamo devu ka parasti. Nelietojiet dubultu devu, lai

aizvietotu aizmirsto devu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §1 produkta lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.
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4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne
visiem tas izpauzas.
Dazas blakusparadibas var biit nopietnas un to d€l var biit nepiecieSama mediciniska arstéSana.

Retos gadijumos pacientiem, kuri lietoja irbesartanu, novéroja adas alergiskas reakcijas (izsitumus,
natreni), ka arT norobezotu sejas, liipu un/vai méles pietikumu.

Ja Jums paradas kadi no iepriekSminétajiem simptomiem vai ari sak triikt elpa, partrauciet lietot
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un nekavgjoties sazinieties ar savu arstu.

Klmiskos petijumos, kuros pacienti tika arsteti ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, zinoja par
$adam blakusparadibam:

BieZas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotajus no 100)
. slikta diiSa/vemsana,
. urin€$anas traucgjumi,

- nogurums, 6
- . . — . [ -

reibonis (arT celoties no gulus vai s€dus stavokla),

. asins analizes var uzradit palielinatu [imeni enzZzimam, kas norada uzsgsi muskulu funkcijam
(kreatininkinaze), vai ari palielinatu to vielu daudzumu, kas nora ieru funkcijam
(urinvielas slapeklis, kreatinins). &

Ja kada no $§im blakusparadibam Jums trauce, parrunajiet to ar stu.

Retakas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotdjus no 1

= caureja

. pazeminats asinsspiediens, K
. gibonis, A

. paatrinata sirdsdarbiba, @,

. pietvikums, Q

. pietikums,

. dzimumspgjas traucgjumi . ?
= asins analizes var uzradit samazi & alija un natrija Itmeni asins.
Ja kada no $im blakusparadiba traucé, parrunajiet to ar savu arstu.

otas péc Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS registracijas

inams. Sis blakusparadibas ir: galvassapes, zvani$ana ausis, klepus,
oSanas traucgjumi, sapes locitavas un muskulos, aknu darbibas

teru darbiba, palielinats kalija ITmenis asinis un tadas alergiskas reakcijas ka
pu, mutes, meles vai rikles pietukums.

Blakusparadibas, kuras no
So blakusparadibu blezu
garsas sajiitas traucgj
trauc€jumi un pavaji
izsitumi, natrenef sgja

Tapat ka lietojot citas divu aktivo vielu kombinacijas, nevar izsl€gt katras atseviskas sastavdalas
izraisitu blakusparadibu rasanos.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar irbesartanu

Bez iepriek§ minétajam blakusparadibam ir noverotas art sapes kriitis.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar hidrohlortiazidu

Apetites zudums; kunga kairinajums; kunga krampyji; aizcietéjums; dzelte (dzeltena adas un acu abolu
krasa); aizkunga dziedzera iekaisums, ko novéro ka stipras sapes veédera augsdala biezi kopa ar sliktu
dasu vai vemsSanu; miega traucgjumi; depresija; neskaidra redze; balto asins$tinu skaita samazinasanas,
kas var izpausties ka biezas infekcijas, drudzis; samazinats trombocTtu skaits (asins recei
nepiecieSamas §linas), samazinats sarkano asinssiinu skaits (anémija), kam raksturigs nogurums,
galvassapes, elpas tritkums fiziskas slodzes laika, reiboni un balums; nieru slimibas; plausu problémas,
ieskaitot pneimoniju un skidruma uzkrasanos plausas; pastiprinata adas jutiba pret sauli; asinsvadu
iekaisums; adas slimiba, kas raksturojas ar adas lobiSanos no visa kermena; adas sarkana vilkéde, kurai
raksturigi izsitumi, kas var paradities uz sejas, kakla un skalpa; alergiskas reakcijas; nespéks un
muskulu spazmas; izmainits sirds ritms; asinsspiediena samazinasanas péc kermena stavokla mainas;
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siekalu dziedzeru pietikums; palielinats cukura ltmenis asinis; cukura paradiSanas urina; palielinata
kada no lipidu frakcijam asinis; augsts urinskabes Iimenis asinis, kas var izraisit podagru.

Zinams, ka blakusefekti, kas saistiti ar hidrohlortiazidu, var pastiprinaties lietojot augstakas
hidrohlortiazida devas.

Ja noveérojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav min&tas vai kada no minétajam
blakusparadibam Jums izpauZas smagi, lidzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Nelietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pé&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites
vai blistera p&c Der. [idz. Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa pe&dgjo dienu.

Uzglabat temperattra lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma. Y/ \'@.
Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanahzacﬂ&&awapet farmaceitam par

nevajadzigo zalu likvidésanu. Sie pasakumi palidzés aizsargat apka

6. SIKAKA INFORMACIJA q
@}

Ko Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur
. Aktivas vielas ir irbesartans un hidrohlortia
150 mg/12,5 mg apvalkota tablete satur

atra Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
irbesartana un 12,5 mg hidrohlortiazida.

. Pargjas sastavdalas ir laktozes monohidraf$ mikrokristaliska celuloze, kroskarmelozes natrija
sals, hipromeloze, silicija dioksids ija stearats, titana dioksids, makrogols 3000, dzelzs
oksidi, sarkanais un dzeltenais, uba vasks.

Irbesartan Hydrochlorothiazi arejais izskats un iepakojums:

Irbesartan Hydrochlorothiazige BMS 150 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes ir dzeltensarts, abpusgji
izliektas, ovalas formas, a eida iespiedumu viena pusé un numuru 2875 otra puse.

Irbesartan Hydroc l@zide BMS 150 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes ir iepakotas blisteru
plaksnites pa 1 56¢84 vai 98 apvalkotam tabletem. Piegadei slimnicam ir pieejami ari vienas
devas iepakojumi snites pa 56 x 1 apvalkotam tableteém.

b

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas Tpas$nieks
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

Razotajs

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

1, rue de la Vierge

Ambares & Lagrave

F-33565 Carbon Blanc Cedex - Francija
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SANOFI SYNTHELABO LIMITED
Edgefield Avenue - Fawdon
Newecastle Upon Tyne, Tyne & Wear NE3 3TT - Lielbritanija

CHINOIN PRIVATE CO. LTD.
Lévai u.5.
2112 Veresegyhaz - Ungarija

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

30-36 Avenue Gustave Eiffel
37100 Tours - Francija
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Lai iegfitu papildus informaciju par §im zalém, lidzam kontakteties ar Registracijas apliecibas

Tpasnieka vietgjo parstavniecibu:

Belgique/Belgié/Belgien

BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.

Tél/Tel: +32235276 11

Bbbarapus

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: +420 221 016 111

Danmark
BRISTOL-MYERS SQUIBB
TIf: +45 4593 05 06

Deutschland

BRISTOL-MYERS SQUIBB GMBH & C0O. KGAA

Tel: +49 89 121 42-0

Eesti

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: + 372 6827 400

E)\ado

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: +30 210 6074300
Espaiia @\
BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.

Tel: + 34 91 456 53 00 %

France

BRISTOL-MYER SARL
Tél: + 33 (0)810 4 OO
Ireland

Luxembourg/Luxemburg
BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.
Tél/Tel: +322 35276 11

Magyarorszag

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel.: +36 1301 9700

Malta
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Nederland
BRISTOL-MYERS SQUIBB BV
Tel: + 31 34 857 42 22 (b,

Norge

BRISTOL-MYERS ;&B NORWAY LTD

TIf: + 47 67 35

Osterrei %
BRIST SQUIBB GESMBH
16

Tel, + 014 30

)

< galska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.

&

Tel.: +48 22 5796666

Portugal

BRISTOL-MYERS SQUIBB FARMACEUTICA
PORTUGUESA, S.A.

Tel: +351 21 440 70 00

Romania

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: +40 (0)21 272 16 00

Slovenija

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.

Tel: + 353 (1 800) 749 749

Island
VISTOR HF
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Tel: +386 1 236 47 00

Slovenska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: +421 2 59298411

Suomi/Finland
OY BRISTOL-MYERS SQUIBB (FINLAND) AB
Puh/Tel: +358 9 251 21 230
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Kvnpog Sverige

AKHE [TANATIQTOY & Y10% E.ILE. BRISTOL-MYERS SQUIBB AB

TnA: + 357 22 677038 Tel: +46 8 704 71 00

Latvija United Kingdom

BRISTOL-MYERS SQUIBB BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT. Tel: + 44 (0800) 731 1736

Tel: +371 67 50 21 85
Lietuva
BRISTOL-MYERS SQUIBB

GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: +370 52790 762

Si instrukcija akceptéta

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras (EME @pﬁ
http://www.emea.europa.cu/ y,
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
irbesartan/hydrochlorothiazide

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

= Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

. Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

. Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigi simptomi.

. Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja instrukcija nav mingtas vai kada no

mingtajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu izstastiet to savam arstam.

aja instrukcija varat uzzinat:
Kas ir Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un kadam noltikam to lieto
Pirms Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanas
Ka lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Sikaka informacija

O W U

,\’0

1. KAS IR IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BN&&'I KADAM NOLUKAM
TO LIETO

I\
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ir divu aktivo vielu - ir a un hidrohlortiazida -
kombinacija.
Irbesartans pieder pie zalu grupas, kas pazistama ka an io&sina—ll receptoru antagonisti.
Angiotensins-II ir organisma radusies viela, kas saistag & asinsvados esoSiem receptoriem, izraisot
asinsvadu sasaurinasanos. Ta rezultata paaugstina sspiediens. Irbesartans novers angiotensta-II
saistiSanos ar Siem receptoriem, laujot asinsva@ labt, un pazemina asinsspiedienu.
Hidrohlortiazids pieder pie zalém (ta saucampajamtiazidu grupas diurétikam), kas izraisa urina
daudzuma palielinasanos un tadgjadi pazermefiy asinsspiedienu.
Abas Irbesartan Hydrochloroth1a21de aktivas vielas kopa pazemina asinsspiedienu vairak neka
katra atseviski.

Irbesartan Hydrochlorothi S lleto, lai arstétu paaugstinatu asinsspiedienu, kad arst€sana

ar irbesartanu vai hldrohl@ vienu pasu nevar pietiekami kontrol&t Jusu asinsspiedienu.

2. PIRMS I TAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS LIETOSANAS

Nelietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS §ados gadijumos:

. ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret irbesartanu vai kadu citu Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS sastavdalu,

= ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret hidrohlortiazidu vai zalém, kas satur sulfonamidus,

. ja esat griitniece vairak neka 3 méneSus. (Labak izvairities no Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietosanas arT griitniecibas sakuma — skatit sadalu par griitniecibu),

. ja Jums ir smagi aknu vai nieru darbibas traucéjumi,

. ja Jums ir apgriitinata uriné$ana,

= ja arsts ir noteicis, ka Jums ir nemainigi augsts kalcija vai zems kalija limenis asinis.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot bérni un pusaudzi (jaunaki par 18 g.v.).

Ipasa piesardziba, lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, nepiecieSama $ados gadijumos:
Zinojiet arstam, ja kaut kas no zemak minéta attiecas uz Jums:

. ja Jums paradas stipra vemsana vai caureja,

n ja Jums ir nieru slimiba vai ir parstadita niere,
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. ja Jums ir sirds slimiba,

. ja Jums ir aknu slimibas,

n ja Jums ir cukura diabéts,

. ja Jums ir sarkana vilkede (/upus erythematosus jeb SLE),

" ja Jums ir primarais aldosteronisms (stavoklis, saistits ar paaugstinatu hormona aldosterona

veidoSanos, kas izraisa natrija aizturi, ka rezultata palielinas asinsspiediens).

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lieto$ana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot p&c 3. griitniecibas menesa, jo to lietoSana Saja
laika var nodarit butisku kait€jumu Jisu bérnam (skatit sadalu par griitniecibu).

Japasaka arstam:

. jaieverojat diétu ar zemu sals saturu,

. ja Jums ir tadas pazimes ka neparasti stipras slapes, sausa mute, visparéjs nespéks,
miegainiba, muskulu sapes vai krampyji, slikta diisa, vemSana vai patologiski atra
sirdsdarbiba, kas var liecinat par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sastava esosa
hidrohlortiazida parmé&rigu iedarbibu,

. ja Jums ir paaugstinata adas jutiba pret sauli un apdeguma simptomi icMeram, apsartums,
nieze, pietikums, ¢ulgas) paradas atrak neka parasti, Y/
. ja Jums veiks operaciju vai dos anestezijas lidzeklus. @

So zalu sastava esosais hidrohlortiazids var dot pozitivu antldOle@t rezultatu.

Citu zalu lietoSana 9
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras Jj 1 pedgja laika esat lietojis, ieskaitot
zales, ko var iegadaties bez receptes.

S sastava esoSais hidrohlortiazids, var
zraudziba, litiju saturoSus preparatus nedrikst

Diurgtiskie Iidzekli, ka Irbesartan Hydrochlorothi
ietekmg@t citas zales. Ja Jus neatrodaties stingra
lietot kopa ar Irbesartan Hydrochlorothiazidg B

Iespéjams, ka Jums biis javeic asins aébzes, ja Jus lietojat:

. kalija uztura bagatinatajus,

] kaliju saturoSus sals alzstagq¥,

. kaliju saudzgjosas zalegavai citus diurgtikus (urindzenosus Iidzeklus),
. dazus caurejas Iidze

. podagras arstes eklus,

. arstniecisky Tna uztura bagatinatajus,

. zales, kasdeguldsirdsdarbibas ritmu,

. pretdiabeta ikamentus (iekskigi lietojamos vai insulinu).

Svarigi ar, lai Jus arstam pateiktu, vai lietojat citus medikamentus, kas pazemina asinsspiedienu,
steroidus, zales véza arstéSanai, pretsapju Iidzeklus vai zales artrita arst€Sanai.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana kopa ar partiku un dzerieniem
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot neatkarigi no &dienreizém.

Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, lietojot alkoholu, kad arstgjaties ar
§tm zaleém, Jums var bt palielinata reibuma sajiita pieceloties, Tpasi tad, kad piecelaties kajas no sédus
stavokla.

Griitnieciba un zidiSanas periods

Griitniectba

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Parasti arsts Jums ieteiks partraukt Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pirms
gritniecibas iestasanas vai tiklidz Jis uzzinat, ka Jums ir iestajusies griitnieciba, ka arT ieteiks
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Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vieta lietot kadas citas zales. Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietoSana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet tas nedrikst lietot péc 3. griitniecibas ménesa,
jo Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana p&c griitniecibas 3. ménesa var nodarit biitisku
kaitejumu Jiisu beérnam.

Zidisana

Pastastiet savam arstam, ja barojat b&rnu ar kriiti vai gatavojaties to darit. Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietosana nav ieteicama matém, kas baro bérnu ar kriti. Ja velaties barot
b&rnu ar kriiti, arsts var Jums ordingt citas zales, Tpasi, ja Jusu b&rns ir tikko piedzimis (jaundzimusais)
vai dzimis priekslaicigi.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Nav veikti petijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav raksturiga ietekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus vai
apkalpot mehanismus. Tom&r paaugstinata asinsspiediena arst€$anas laika dazkart iespgjams reibonis
vai nogurums. Ja Jums rodas $adi simptomi, pirms transportlidzeklu vadiSanas vai mehanismu
apkalposanas, konsultgjieties ar arstu.

Svariga informacija par kadu no Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sa lam
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur laktozi. Ja arsts ir teicis, kg, kada cukura
nepanesiba (piem. laktozes), pirms lietojat §1s zales, konsultgjieties ar ér{

.
3. KA LIETOT IRBESARTAN HYDROCHLOROTH %BMS

Vienmer lietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS tie§ @ﬁ Tsts Jums stastijis. Neskaidribu
gadijuma vaicajiet arstam vai farmaceitam. {

Devas

Ieteicama Irbesartan Hydrochlorothiazide BM r viena tablete diena. Arsts parasti Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS paraksta tad, ja ja paaugstinata asinsspiediena arst€Sana nav
pietieckami pazeminajusi asmsspledlenu %’ums dos noradijumus, ka pariet no ieprieksg€jam zalem
uz Irbesartan Hydrochlorothiazide B

LietoSanas veids %
Irbesartan Hydrochlorothiazige BMS ir paredzétas iek§kigai lietoSanai. Tabletes janorij, uzdzerot

pietiekamu daudzumu ski piemeram, vienu glazi idens). Jiis varat lietot Irbesartan
Hydrochloroth1a21de nas laika vai neatkarigi no &dienreizém. Méginiet lietot dienas devu
aptuveni viena u 1a1ka katru dienu. Ir svarigi, lai Jus turpinatu Irbesartan
Hydrochlorothi S lietoSanu, kamer arsts nav devis citus noradijumus.

Maksimala asinsspiedienu pazemino$a darbiba biitu jasasniedz 6—8 ned€las pec arsté$anas sakSanas.

Ja esat lietojis Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vairak neka noteikts
Ja nejausi ienemat parak daudz tablesu, nekavgjoties sazinieties ar arstu.

Bérniem nevajadzetu lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nevajadz&tu dot be€rniem, jaunakiem par 18 gadiem. Ja b&rns
norij dazas tabletes, nekavégjoties sazinieties ar arstu.

Ja esat aizmirsis lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Ja nejausi izlaista dienas deva, vienkarsi lietojiet nakamo devu ka parasti. Nelietojiet dubultu devu, lai

aizvietotu aizmirsto devu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §1 produkta lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.
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4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne
visiem tas izpauzas.
Dazas blakusparadibas var biit nopietnas un to d€l var biit nepiecieSama mediciniska arstéSana.

Retos gadijumos pacientiem, kuri lietoja irbesartanu, novéroja adas alergiskas reakcijas (izsitumus,
natreni), ka arT norobezotu sejas, liipu un/vai méles pietikumu.

Ja Jums paradas kadi no iepriekSminétajiem simptomiem vai ari sak triikt elpa, partrauciet lietot
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un nekavgjoties sazinieties ar savu arstu.

Klmiskos petijumos, kuros pacienti tika arsteti ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, zinoja par
$adam blakusparadibam:

BieZas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotajus no 100)
. slikta diiSa/vemsana,
. urin€$anas traucgjumi,

- nogurums, 6
- . . — . [ -

reibonis (arT celoties no gulus vai s€dus stavokla),

. asins analizes var uzradit palielinatu [imeni enzZzimam, kas norada uzsgsi muskulu funkcijam
(kreatininkinaze), vai ari palielinatu to vielu daudzumu, kas nora ieru funkcijam
(urinvielas slapeklis, kreatinins). &

Ja kada no $§im blakusparadibam Jums trauce, parrunajiet to ar stu.

Retakas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotdjus no 1

= caureja

. pazeminats asinsspiediens, K
. gibonis, A

. paatrinata sirdsdarbiba, @,

. pietvikums, Q

. pietikums,

. dzimumspgjas traucgjumi . ?
= asins analizes var uzradit samazi & alija un natrija Itmeni asins.
Ja kada no $im blakusparadiba traucé, parrunajiet to ar savu arstu.

otas péc Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS registracijas

inams. Sis blakusparadibas ir: galvassapes, zvani$ana ausis, klepus,
oSanas traucgjumi, sapes locitavas un muskulos, aknu darbibas

teru darbiba, palielinats kalija ITmenis asinis un tadas alergiskas reakcijas ka
pu, mutes, meles vai rikles pietukums.

Blakusparadibas, kuras no
So blakusparadibu blezu
garsas sajiitas traucgj
trauc€jumi un pavaji
izsitumi, natrenef sgja

Tapat ka lietojot citas divu aktivo vielu kombinacijas, nevar izsl€gt katras atseviskas sastavdalas
izraisitu blakusparadibu rasanos.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar irbesartanu

Bez iepriek§ mingétajam blakusparadibam ir noverotas arT sapes kriitis.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar hidrohlortiazidu

Apetites zudums; kunga kairinajums; kunga krampyji; aizcietéjums; dzelte (dzeltena adas un acu abolu
krasa); aizkunga dziedzera iekaisums, ko novéro ka stipras sapes veédera augsdala biezi kopa ar sliktu
dasu vai vemsSanu; miega traucgjumi; depresija; neskaidra redze; balto asins$tinu skaita samazinasanas,
kas var izpausties ka biezas infekcijas, drudzis; samazinats trombocTtu skaits (asins recei
nepiecieSamas §linas), samazinats sarkano asinssiinu skaits (anémija), kam raksturigs nogurums,
galvassapes, elpas tritkums fiziskas slodzes laika, reiboni un balums; nieru slimibas; plausu problémas,
ieskaitot pneimoniju un skidruma uzkrasanos plausas; pastiprinata adas jutiba pret sauli; asinsvadu
iekaisums; adas slimiba, kas raksturojas ar adas lobiSanos no visa kermena; adas sarkana vilkéde, kurai
raksturigi izsitumi, kas var paradities uz sejas, kakla un skalpa; alergiskas reakcijas; nespéks un
muskulu spazmas; izmainits sirds ritms; asinsspiediena samazinasanas péc kermena stavokla mainas;
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siekalu dziedzeru pietikums; palielinats cukura ltmenis asinis; cukura paradiSanas urina; palielinata
kada no lipidu frakcijam asinis; augsts urinskabes Iimenis asinis, kas var izraisit podagru.

Zinams, ka blakusefekti, kas saistiti ar hidrohlortiazidu, var pastiprinaties lietojot augstakas
hidrohlortiazida devas.

Ja noveérojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav min&tas vai kada no minétajam
blakusparadibam Jums izpauZas smagi, lidzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Nelietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pé&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites
vai blistera p&c Der. [idz. Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa pe&dgjo dienu.

Uzglabat temperattra lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma. Y/ \'@.
Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanahzacﬂ&&awapet farmaceitam par

nevajadzigo zalu likvidésanu. Sie pasakumi palidzés aizsargat apka

6. SIKAKA INFORMACIJA q
@}

Ko Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur
. Aktivas vielas ir irbesartans un hidrohlortia
300 mg/12,5 mg apvalkota tablete satur

atra Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
irbesartana un 12,5 mg hidrohlortiazida.

. Pargjas sastavdalas ir laktozes monohidraf$ mikrokristaliska celuloze, kroskarmelozes natrija
sals, hipromeloze, silicija dioksids ija stearats, titana dioksids, makrogols 3000, dzelzs
oksidi, sarkanais un dzeltenais, uba vasks.

Irbesartan Hydrochlorothiazi arejais izskats un iepakojums:

Irbesartan Hydrochlorothiazige BMS 300 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes ir dzeltensarts, abpusgji
izliektas, ovalas formas, a eida iespiedumu viena pusé un numuru 2876 otra puse.

Irbesartan Hydroc l@zide BMS 300 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes ir iepakotas blisteru
plaksnites pa 1 56¢84 vai 98 apvalkotam tabletem. Piegadei slimnicam ir pieejami ari vienas
devas iepakojumi snites pa 56 x 1 apvalkotam tableteém.

b

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas Tpas$nieks
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

Razotajs

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

1, rue de la Vierge

Ambares & Lagrave

F-33565 Carbon Blanc Cedex - Francija
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SANOFI SYNTHELABO LIMITED
Edgefield Avenue - Fawdon
Newecastle Upon Tyne, Tyne & Wear NE3 3TT - Lielbritanija

CHINOIN PRIVATE CO. LTD.
Lévai u.5.
2112 Veresegyhaz - Ungarija

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

30-36 Avenue Gustave Eiffel
37100 Tours - Francija

116



Lai iegfitu papildus informaciju par §im zalém, lidzam kontakteties ar Registracijas apliecibas

Tpasnieka vietgjo parstavniecibu:

Belgique/Belgié/Belgien

BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.

Tél/Tel: +32235276 11

Bbbarapus

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: +420 221 016 111

Danmark
BRISTOL-MYERS SQUIBB
TIf: +45 4593 05 06

Deutschland

BRISTOL-MYERS SQUIBB GMBH & C0O. KGAA

Tel: +49 89 121 42-0

Eesti

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: + 372 6827 400

E)\ado

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: +30 210 6074300
Espaiia @\
BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.

Tel: + 34 91 456 53 00 %

France

BRISTOL-MYER SARL
Tél: + 33 (0)810 4 OO
Ireland

Luxembourg/Luxemburg
BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.
Tél/Tel: +322 35276 11

Magyarorszag

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel.: +36 1301 9700

Malta
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Nederland
BRISTOL-MYERS SQUIBB BV
Tel: + 31 34 857 42 22 (b,

Norge

BRISTOL-MYERS ;&B NORWAY LTD

TIf: + 47 67 35

Osterrei %
BRIST SQUIBB GESMBH
16

Tel, + 014 30

)

< galska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.

&

Tel.: +48 22 5796666

Portugal

BRISTOL-MYERS SQUIBB FARMACEUTICA
PORTUGUESA, S.A.

Tel: +351 21 440 70 00

Romania

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: +40 (0)21 272 16 00

Slovenija

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.

Tel: + 353 (1 800) 749 749

Island
VISTOR HF
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Tel: +386 1 236 47 00

Slovenska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: +421 2 59298411

Suomi/Finland
OY BRISTOL-MYERS SQUIBB (FINLAND) AB
Puh/Tel: +358 9 251 21 230

117



Kvnpog Sverige

AKHE [TANATIQTOY & Y10% E.ILE. BRISTOL-MYERS SQUIBB AB

TnA: + 357 22 677038 Tel: +46 8 704 71 00

Latvija United Kingdom

BRISTOL-MYERS SQUIBB BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT. Tel: + 44 (0800) 731 1736

Tel: +371 67 50 21 85
Lietuva
BRISTOL-MYERS SQUIBB

GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: +370 52790 762

Si instrukcija akceptéta

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras (EME @pﬁ
http://www.emea.europa.cu/ y,
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS 300 mg/25 mg apvalkotas tabletes
irbesartan/hydrochlorothiazide

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

= Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

. Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

. Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigi simptomi.

. Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja instrukcija nav mingtas vai kada no

mingtajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu izstastiet to savam arstam.

aja instrukcija varat uzzinat:
Kas ir Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un kadam noltikam to lieto
Pirms Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietosanas
Ka lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
Sikaka informacija

O W U

,\’0

1. KAS IR IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BN&&'I KADAM NOLUKAM
TO LIETO

I\
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS ir divu aktivo vielu - ir a un hidrohlortiazida -
kombinacija.
Irbesartans pieder pie zalu grupas, kas pazistama ka an io&sina—ll receptoru antagonisti.
Angiotensins-II ir organisma radusies viela, kas saistag & asinsvados esoSiem receptoriem, izraisot
asinsvadu sasaurinasanos. Ta rezultata paaugstina sspiediens. Irbesartans novers angiotensta-II
saistiSanos ar Siem receptoriem, laujot asinsva@ labt, un pazemina asinsspiedienu.
Hidrohlortiazids pieder pie zalém (ta saucampajamtiazidu grupas diurétikam), kas izraisa urina
daudzuma palielinasanos un tadgjadi pazermefiy asinsspiedienu.
Abas Irbesartan Hydrochloroth1a21de aktivas vielas kopa pazemina asinsspiedienu vairak neka
katra atseviski.

Irbesartan Hydrochlorothi S lleto, lai arstétu paaugstinatu asinsspiedienu, kad arst€sana

ar irbesartanu vai hldrohl@ vienu pasu nevar pietiekami kontrol&t Jusu asinsspiedienu.

2. PIRMS I TAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS LIETOSANAS

Nelietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS §ados gadijumos:

. ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret irbesartanu vai kadu citu Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS sastavdalu,

= ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret hidrohlortiazidu vai zalém, kas satur sulfonamidus,

. ja esat griitniece vairak neka 3 méneSus. (Labak izvairities no Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietosanas arT griitniecibas sakuma — skatit sadalu par griitniecibu),

. ja Jums ir smagi aknu vai nieru darbibas traucéjumi,

. ja Jums ir apgriitinata uriné$ana,

= ja arsts ir noteicis, ka Jums ir nemainigi augsts kalcija vai zems kalija limenis asinis.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot bérni un pusaudzi (jaunaki par 18 g.v.).

Ipasa piesardziba, lietojot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, nepiecieSama $ados gadijumos:
Zinojiet arstam, ja kaut kas no zemak minéta attiecas uz Jums:

. ja Jums paradas stipra vemsana vai caureja,

n ja Jums ir nieru slimiba vai ir parstadita niere,
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. ja Jums ir sirds slimiba,

. ja Jums ir aknu slimibas,

n ja Jums ir cukura diabéts,

. ja Jums ir sarkana vilkede (/upus erythematosus jeb SLE),

" ja Jums ir primarais aldosteronisms (stavoklis, saistits ar paaugstinatu hormona aldosterona

veidoSanos, kas izraisa natrija aizturi, ka rezultata palielinas asinsspiediens).

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lieto$ana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nedrikst lietot p&c 3. griitniecibas menesa, jo to lietoSana Saja
laika var nodarit butisku kait€jumu Jisu bérnam (skatit sadalu par griitniecibu).

Japasaka arstam:

. jaieverojat diétu ar zemu sals saturu,

. ja Jums ir tadas pazimes ka neparasti stipras slapes, sausa mute, visparéjs nespéks,
miegainiba, muskulu sapes vai krampyji, slikta diisa, vemSana vai patologiski atra
sirdsdarbiba, kas var liecinat par Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sastava esosa
hidrohlortiazida parmé&rigu iedarbibu,

. ja Jums ir paaugstinata adas jutiba pret sauli un apdeguma simptomi icMeram, apsartums,
nieze, pietikums, ¢ulgas) paradas atrak neka parasti, Y/
. ja Jums veiks operaciju vai dos anestezijas lidzeklus. @

So zalu sastava esosais hidrohlortiazids var dot pozitivu antldOle@t rezultatu.

Citu zalu lietoSana 9
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras Jj 1 pedgja laika esat lietojis, ieskaitot
zales, ko var iegadaties bez receptes.

S sastava esoSais hidrohlortiazids, var
zraudziba, litiju saturoSus preparatus nedrikst

Diurgtiskie Iidzekli, ka Irbesartan Hydrochlorothi
ietekmg@t citas zales. Ja Jus neatrodaties stingra
lietot kopa ar Irbesartan Hydrochlorothiazidg B

Iespéjams, ka Jums biis javeic asins aébzes, ja Jus lietojat:

. kalija uztura bagatinatajus,

] kaliju saturoSus sals alzstagq¥,

. kaliju saudzgjosas zalegavai citus diurgtikus (urindzenosus Iidzeklus),
. dazus caurejas Iidze

. podagras arstes eklus,

. arstniecisky Tna uztura bagatinatajus,

. zales, kasdeguldsirdsdarbibas ritmu,

. pretdiabeta ikamentus (iekskigi lietojamos vai insulinu).

Svarigi ar, lai Jus arstam pateiktu, vai lietojat citus medikamentus, kas pazemina asinsspiedienu,
steroidus, zales véza arstéSanai, pretsapju Iidzeklus vai zales artrita arst€Sanai.

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana kopa ar partiku un dzerieniem
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var lietot neatkarigi no &dienreizém.

Ta ka Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur hidrohlortiazidu, lietojot alkoholu, kad arstgjaties ar
§tm zaleém, Jums var bt palielinata reibuma sajiita pieceloties, Tpasi tad, kad piecelaties kajas no sédus
stavokla.

Griitnieciba un zidiSanas periods

Griitniectba

Jums obligati japastasta savam arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties)
gritnieciba. Parasti arsts Jums ieteiks partraukt Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSanu pirms
gritniecibas iestasanas vai tiklidz Jis uzzinat, ka Jums ir iestajusies griitnieciba, ka arT ieteiks

120



Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vieta lietot kadas citas zales. Irbesartan Hydrochlorothiazide
BMS lietoSana nav ieteicama griitniecibas sakuma, bet tas nedrikst lietot péc 3. griitniecibas ménesa,
jo Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS lietoSana p&c griitniecibas 3. ménesa var nodarit biitisku
kaitejumu Jiisu beérnam.

Zidisana

Pastastiet savam arstam, ja barojat b&rnu ar kriiti vai gatavojaties to darit. Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS lietosana nav ieteicama matém, kas baro bérnu ar kriti. Ja velaties barot
b&rnu ar kriiti, arsts var Jums ordingt citas zales, Tpasi, ja Jusu b&rns ir tikko piedzimis (jaundzimusais)
vai dzimis priekslaicigi.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Nav veikti petijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nav raksturiga ietekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus vai
apkalpot mehanismus. Tom&r paaugstinata asinsspiediena arst€$anas laika dazkart iespgjams reibonis
vai nogurums. Ja Jums rodas $adi simptomi, pirms transportlidzeklu vadiSanas vai mehanismu
apkalposanas, konsultgjieties ar arstu.

Svariga informacija par kadu no Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS sa lam
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur laktozi. Ja arsts ir teicis, kg, kada cukura
nepanesiba (piem. laktozes), pirms lietojat §1s zales, konsultgjieties ar ér{

.
3. KA LIETOT IRBESARTAN HYDROCHLOROTH %BMS

Vienmer lietojiet Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS tie§ @ﬁ Tsts Jums stastijis. Neskaidribu
gadijuma vaicajiet arstam vai farmaceitam. {

Devas

Ieteicama Irbesartan Hydrochlorothiazide BM r viena tablete diena. Arsts parasti Irbesartan
Hydrochlorothiazide BMS paraksta tad, ja ja paaugstinata asinsspiediena arst€Sana nav
pietieckami pazeminajusi asmsspledlenu %’ums dos noradijumus, ka pariet no ieprieksg€jam zalem
uz Irbesartan Hydrochlorothiazide B

LietoSanas veids %
Irbesartan Hydrochlorothiazige BMS ir paredzétas iek§kigai lietoSanai. Tabletes janorij, uzdzerot

pietiekamu daudzumu ski piemeram, vienu glazi idens). Jiis varat lietot Irbesartan
Hydrochloroth1a21de nas laika vai neatkarigi no &dienreizém. Méginiet lietot dienas devu
aptuveni viena u 1a1ka katru dienu. Ir svarigi, lai Jus turpinatu Irbesartan
Hydrochlorothi S lietoSanu, kamer arsts nav devis citus noradijumus.

Maksimala asinsspiedienu pazemino$a darbiba biitu jasasniedz 6—8 ned€las pec arsté$anas sakSanas.

Ja esat lietojis Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS vairak neka noteikts
Ja nejausi ienemat parak daudz tablesu, nekavgjoties sazinieties ar arstu.

Bérniem nevajadzetu lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS nevajadz&tu dot be€rniem, jaunakiem par 18 gadiem. Ja b&rns
norij dazas tabletes, nekavégjoties sazinieties ar arstu.

Ja esat aizmirsis lietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS

Ja nejausi izlaista dienas deva, vienkarsi lietojiet nakamo devu ka parasti. Nelietojiet dubultu devu, lai

aizvietotu aizmirsto devu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §1 produkta lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.
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4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne
visiem tas izpauzas.
Dazas blakusparadibas var biit nopietnas un to d€l var biit nepiecieSama mediciniska arstéSana.

Retos gadijumos pacientiem, kuri lietoja irbesartanu, novéroja adas alergiskas reakcijas (izsitumus,
natreni), ka arT norobezotu sejas, liipu un/vai méles pietikumu.

Ja Jums paradas kadi no iepriekSminétajiem simptomiem vai ari sak triikt elpa, partrauciet lietot
Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS un nekavgjoties sazinieties ar savu arstu.

Klmiskos petijumos, kuros pacienti tika arsteti ar Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS, zinoja par
$adam blakusparadibam:

BieZas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotajus no 100)
. slikta diiSa/vemsana,
. urin€$anas traucgjumi,

- nogurums, 6
- . . — . [ -

reibonis (arT celoties no gulus vai s€dus stavokla),

. asins analizes var uzradit palielinatu [imeni enzZzimam, kas norada uzsgsi muskulu funkcijam
(kreatininkinaze), vai ari palielinatu to vielu daudzumu, kas nora ieru funkcijam
(urinvielas slapeklis, kreatinins). &

Ja kada no $§im blakusparadibam Jums trauce, parrunajiet to ar stu.

Retakas blakusparadibas (ietekme 1 lidz 10 lietotdjus no 1

= caureja

. pazeminats asinsspiediens, K
. gibonis, A

. paatrinata sirdsdarbiba, @,

. pietvikums, Q

. pietikums,

. dzimumspgjas traucgjumi . ?
= asins analizes var uzradit samazi & alija un natrija Itmeni asins.
Ja kada no $im blakusparadiba traucé, parrunajiet to ar savu arstu.

otas péc Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS registracijas

inams. Sis blakusparadibas ir: galvassapes, zvani$ana ausis, klepus,
oSanas traucgjumi, sapes locitavas un muskulos, aknu darbibas

teru darbiba, palielinats kalija ITmenis asinis un tadas alergiskas reakcijas ka
pu, mutes, meles vai rikles pietukums.

Blakusparadibas, kuras no
So blakusparadibu blezu
garsas sajiitas traucgj
trauc€jumi un pavaji
izsitumi, natrenef sgja

Tapat ka lietojot citas divu aktivo vielu kombinacijas, nevar izsl€gt katras atseviskas sastavdalas
izraisitu blakusparadibu rasanos.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar irbesartanu

Bez iepriek§ minétajam blakusparadibam ir noverotas art sapes kriitis.

Blakusparadibas, kas saistitas tikai ar hidrohlortiazidu

Apetites zudums; kunga kairinajums; kunga krampyji; aizcietéjums; dzelte (dzeltena adas un acu abolu
krasa); aizkunga dziedzera iekaisums, ko novéro ka stipras sapes veédera augsdala biezi kopa ar sliktu
dasu vai vemsSanu; miega traucgjumi; depresija; neskaidra redze; balto asins$tinu skaita samazinasanas,
kas var izpausties ka biezas infekcijas, drudzis; samazinats trombocTtu skaits (asins recei
nepiecieSamas §linas), samazinats sarkano asinssiinu skaits (anémija), kam raksturigs nogurums,
galvassapes, elpas tritkums fiziskas slodzes laika, reiboni un balums; nieru slimibas; plausu problémas,
ieskaitot pneimoniju un skidruma uzkrasanos plausas; pastiprinata adas jutiba pret sauli; asinsvadu
iekaisums; adas slimiba, kas raksturojas ar adas lobiSanos no visa kermena; adas sarkana vilkéde, kurai
raksturigi izsitumi, kas var paradities uz sejas, kakla un skalpa; alergiskas reakcijas; nespéks un
muskulu spazmas; izmainits sirds ritms; asinsspiediena samazinasanas péc kermena stavokla mainas;
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siekalu dziedzeru pietikums; palielinats cukura ltmenis asinis; cukura paradiSanas urina; palielinata
kada no lipidu frakcijam asinis; augsts urinskabes Iimenis asinis, kas var izraisit podagru.

Zinams, ka blakusefekti, kas saistiti ar hidrohlortiazidu, var pastiprinaties lietojot augstakas
hidrohlortiazida devas.

Ja noveérojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav min&tas vai kada no minétajam
blakusparadibam Jums izpauZas smagi, lidzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT IRBESARTAN HYDROCHLOROTHIAZIDE BMS

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Nelietot Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS pé&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites
vai blistera p&c Der. [idz. Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa pe&dgjo dienu.

Uzglabat temperattra lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma. Sargat no mitruma. Y/ \'@.
Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanahzacﬂ&&awapet farmaceitam par

nevajadzigo zalu likvidésanu. Sie pasakumi palidzés aizsargat apka

6. SIKAKA INFORMACIJA q
@}

Ko Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS satur

. Aktivas vielas ir irbesartans un hidrohlortia atra Irbesartan Hydrochlorothiazide BMS
300 mg/25 mg apvalkota tablete satur 3 besartana un 25 mg hidrohlortiazida.

. Pargjas sastavdalas ir laktozes monohidraf$ mikrokristaliska celuloze, kroskarmelozes natrija
sals, hipromeloze, silicija dioksidsélij a stearats, titana dioksids, makrogols 3350, dzelzs
oksidi, sarkanais, dzeltenais un 1& 1s, prezelatinizeta ciete, karnauba vasks.

Irbesartan Hydrochlorothiazi arejais izskats un iepakojums:
Irbesartan Hydrochlorothiazige BMS 300 mg/25 mg apvalkotas tabletes ir roza, abpusgji izliektas,
ovalas formas, ar sirdsvei edumu viena pus€ un numuru 2788 otra puse.

Irbesartan Hydroc l@zide BMS 300 mg/25 mg apvalkotas tabletes ir iepakotas blisteru plaksnites
pa 14, 28, 56, 84/vai 98tipvalkotam tabletem. Piegadei slimnicam ir pieejami art vienas devas
iepakojumi plaksnifgdpa 56 x 1 apvalkotam tabletem.

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas Tpas$nieks
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Uxbridge Business Park

Sanderson Road

Uxbridge UB8 1DH - Lielbritanija

Razotajs

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

1, rue de la Vierge

Ambares & Lagrave

F-33565 Carbon Blanc Cedex - Francija
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SANOFI SYNTHELABO LIMITED
Edgefield Avenue - Fawdon
Newecastle Upon Tyne, Tyne & Wear NE3 3TT - Lielbritanija

CHINOIN PRIVATE CO. LTD.
Lévai u.5.
2112 Veresegyhaz - Ungarija

SANOFI WINTHROP INDUSTRIE

30-36 Avenue Gustave Eiffel
37100 Tours - Francija
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Lai iegfitu papildus informaciju par §im zalém, lidzam kontakteties ar Registracijas apliecibas

Tpasnieka vietgjo parstavniecibu:

Belgique/Belgié/Belgien

BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.

Tél/Tel: +32235276 11

Bbbarapus

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: +420 221 016 111

Danmark
BRISTOL-MYERS SQUIBB
TIf: +45 4593 05 06

Deutschland

BRISTOL-MYERS SQUIBB GMBH & C0O. KGAA

Tel: +49 89 121 42-0

Eesti

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: + 372 6827 400

E)\ado

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: +30 210 6074300
Espaiia @\
BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.

Tel: + 34 91 456 53 00 %

France

BRISTOL-MYER SARL
Tél: + 33 (0)810 4 OO
Ireland

Luxembourg/Luxemburg
BRISTOL-MYERS SQUIBB BELGIUM S.A./N.V.
Tél/Tel: +322 35276 11

Magyarorszag

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel.: +36 1301 9700

Malta
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Nederland
BRISTOL-MYERS SQUIBB BV
Tel: + 31 34 857 42 22 (b,

Norge

BRISTOL-MYERS ;&B NORWAY LTD

TIf: + 47 67 35

Osterrei %
BRIST SQUIBB GESMBH
16

Tel, + 014 30

)

< galska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.

&

Tel.: +48 22 5796666

Portugal

BRISTOL-MYERS SQUIBB FARMACEUTICA
PORTUGUESA, S.A.

Tel: +351 21 440 70 00

Romania

BRISTOL-MYERS SQUIBB
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: +40 (0)21 272 16 00

Slovenija

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.

Tel: + 353 (1 800) 749 749

Island
VISTOR HF
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: +39 06 50 39 61

Tel: +386 1 236 47 00

Slovenska republika
BRISTOL-MYERS SQUIBB SPOL. S R.O.
Tel: +421 2 59298411

Suomi/Finland
OY BRISTOL-MYERS SQUIBB (FINLAND) AB
Puh/Tel: +358 9 251 21 230
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Kvnpog Sverige

AKHE [TANATIQTOY & Y10% E.ILE. BRISTOL-MYERS SQUIBB AB

TnA: + 357 22 677038 Tel: +46 8 704 71 00

Latvija United Kingdom

BRISTOL-MYERS SQUIBB BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMACEUTICALS LTD
GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT. Tel: + 44 (0800) 731 1736

Tel: +371 67 50 21 85
Lietuva
BRISTOL-MYERS SQUIBB

GYOGYSZERKERESKEDELMI KFT.
Tel: +370 52790 762

Si instrukcija akceptéta

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras (EME @pﬁ
http://www.emea.europa.cu/ y,
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