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Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 80 mg/12,5 mg -
A-1235 Wien Filmtabletten

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan forte 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 160 mg/12,5 mg -
A-1235 Wien Filmtabletten

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 320 mg /12,5 mg -
A-1235 Wien Filmtabletten

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan fortissimum 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 160 mg/25 mg -
A-1235 Wien Filmtabletten

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 320 mg/25 mg -
A-1235 Wien Filmtabletten

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Angiosan 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 80 mg/12,5 mg -
A-1235 Wien Filmtabletten

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Angiosan forte 160 mg/ |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 12,5 mg - Filmtabletten
A-1235 Wien

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Angiosan 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 320 mg /12,5 mg -
A-1235 Wien Filmtabletten

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Angiosan fortissimum 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Brunner Strasse 59 hidrohlortiazids 160/25 mg - Filmtabletten
A-1235 Wien

Austrija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Angiosan 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

hidrohlortiazids

320 mg/25 mg -
Filmtabletten
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Belgija N.V. Novartis Pharma S.A. valsartans + Co-Diovane 80/12,5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Medialaan 40, bus 1 hidrohlortiazids
B-1800 Vilvoorde

Belgija N.V. Novartis Pharma S.A. valsartans + Co-Diovane 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Medialaan 40, bus 1 hidrohlortiazids
B-1800 Vilvoorde

Belgija N.V. Novartis Pharma S.A. valsartans + Co-Diovane 320/12.5 mg 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Medialaan 40, bus 1 hidrohlortiazids
B-1800 Vilvoorde

Belgija N.V. Novartis Pharma S.A. valsartans + Co-Diovane 160/25 mg 160 mg / 25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Medialaan 40, bus 1 hidrohlortiazids
B-1800 Vilvoorde

Belgija N.V. Novartis Pharma S.A. valsartans + Co-Diovane 320/25 mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Medialaan 40, bus 1 hidrohlortiazids
B-1800 Vilvoorde

Belgija N.V. Novartis Pharma S.A. valsartans + Co- Novacard 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Medialaan 40, bus 1 hidrohlortiazids
B-1800 Vilvoorde

Belgija N.V. Novartis Pharma S.A. valsartans + Co- Novacard 160/12.5mg |160mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Medialaan 40, bus 1 hidrohlortiazids
B-1800 Vilvoorde

Belgija N.V. Novartis Pharma S.A. valsartans + Co- Novacard 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Medialaan 40, bus 1 hidrohlortiazids
B-1800 Vilvoorde

Bulgarija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Bulgarija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

hidrohlortiazids
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Bulgarija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 320/12.5 mg 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Bulgarija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Bulgarija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 320/25 mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Kipra Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Kipra Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Kipra Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Cehijas Novartis s.r.0 valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Republika Nagano II1. hidrohlortiazids
U Nakladového nadrazi 10
130 00 Praha 3
Cehijas Republika
Cehijas Novartis s.r.0 valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Republika Nagano II1. hidrohlortiazids
U Nakladového nadrazi 10
130 00 Praha 3
Cehijas Republika
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Cehijas Novartis s.r.0 valsartans + Co-Diovan 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Republika Nagano II1. hidrohlortiazids
U Nakladového nadrazi 10
130 00 Praha 3
Cehijas Republika
Danija Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 80 mg/12.5 mg|80 mg / 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids
DK-2100 Copenhagen O
Danija Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 160 mg/12.5 |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids mg
DK-2100 Copenhagen O
Danija Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 320 mg/12.5 |320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids mg
DK-2100 Copenhagen O
Danija Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 160 mg/25 mg |160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids
DK-2100 Copenhagen O
Danija Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 320 mg/25 mg |320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids
DK-2100 Copenhagen O
Igaunija Novartis Finland Oy valsartans + CO-DIOVAN 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo
Igaunija Novartis Finland Oy valsartans + CO-DIOVAN 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo
Igaunija Novartis Finland Oy valsartans + CO-DIOVAN 320 MG/12,5 |320mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Metsdnneidonkuja 10 hidrohlortiazids MG FILM-COATED
FIN-02130 Espoo TABLETS
Igaunija Novartis Finland Oy valsartans + CO-DIOVAN 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Metsénneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

hidrohlortiazids
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Igaunija Novartis Finland Oy valsartans + CO-DIOVAN 320 MG/25  |320mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsdnneidonkuja 10 hidrohlortiazids MG FILM-COATED
FIN-02130 Espoo TABLETS

Somija Novartis Finland Oy valsartans + Diovan Comp 80mg/12.5 mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo

Somija Novartis Finland Oy valsartans + Diovan Comp 160mg/12.5 |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Metsdnneidonkuja 10 hidrohlortiazids mg
FIN-02130 Espoo

Somija Novartis Finland Oy valsartans + Diovan Comp 320mg/12.5 |320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Metsdnneidonkuja 10 hidrohlortiazids mg
FIN-02130 Espoo

Somija Novartis Finland Oy valsartans + Diovan Comp 160mg/25 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo

Somija Novartis Finland Oy valsartans + Diovan Comp 320mg/25 mg |320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo

Francija Novartis Pharma S.A.S. valsartans + Cotareg 80mg/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
2 & 4, rue Lionel Terray hidrohlortiazids
92500 RUEIL-MALMAISON, Francija

Francija Novartis Pharma S.A.S. valsartans + Cotareg 160mg/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
2 & 4, rue Lionel Terray hidrohlortiazids
92500 RUEIL-MALMAISON, Francija

Francija Novartis Pharma S.A.S. valsartans + Cotareg 160mg/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
2 & 4, rue Lionel Terray hidrohlortiazids
92500 RUEIL-MALMAISON, Francija

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Cordinate plus 80/12.5mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Cordinate plus 160/12.5 mg |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Roonstrasse 25

D-90429 Niirnberg

hidrohlortiazids
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Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Cordinate plus 320/12.5 mg |320mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 320/12.5 mg 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan forte 160/25 mg |160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan forte 320/25 mg {320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Cordinate plus forte 160/25 |160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids mg
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + Cordinate plus forte 320/25 |320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids mg
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + provas 80 comp 80/12.5 mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + provas 160 comp 160/12.5 [160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids mg
D-90429 Niirnberg

Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + provas 320 comp 320/12.5 |320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

hidrohlortiazids

mg
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Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + provas 160 maxx 160/25 mg [160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Vacija Novartis Pharma GmbH valsartans + provas 320 maxx 320/25 mg (320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Diovan (80+12,5) mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Diovan (160+12,5) mg {160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Diovan (320+12,5) mg |320mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Diovan (160+25) mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Diovan (320+25) mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Dalzad (80+12.5) mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi

National Road No. 1 12th Km
Metamorphosis
GR-144 51

hidrohlortiazids
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Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Dalzad (160+12.5) mg |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Dalzad (320+12.5) mg |320mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Dalzad (160+25) mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Griekija Novartis (Hellas) S.A.C.1. valsartans + Co-Dalzad (320+25) mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
National Road No. 1 12th Km hidrohlortiazids
Metamorphosis
GR-144 51
Ungarija Novartis Hungaria Kft. valsartans + Diovan HCT 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Bartok Béla ut 43-47 hidrohlortiazids filmtabletta
H-1114 Budapest
Ungarija Novartis Hungaria Kft. valsartans + Diovan HCT 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Bartok Béla ut 43-47 hidrohlortiazids filmtabletta
H-1114 Budapest
Ungarija Novartis Hungaria Kft. valsartans + Diovan HCT 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Bartok Béla ut 43-47 hidrohlortiazids filmtabletta
H-1114 Budapest
Islande Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 80mg/12.5 mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids
DK-2100 Kopenhagen @
Islande Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 160mg/12.5 |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen @

hidrohlortiazids

mg
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Islande Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 320mg/12.5 |320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids mg
DK-2100 Kopenhagen @
Islande Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 160mg/25 mg |160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids
DK-2100 Kopenhagen @
Islande Novartis Healthcare A/S valsartans + Diovan Comp 320mg/25 mg |320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Lyngbyvej 172 hidrohlortiazids
DK-2100 Kopenhagen @
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 80 mg/12.5 mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 160 mg/12.5 mg |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 320 mg/12.5 mg |320mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 160 mg/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija

hidrohlortiazids

film-coated tablets

10
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Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 320 mg/25 mg {320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets mg
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Tareg 80 mg/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Tareg 160 mg/12.5mg |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Tareg 320 mg/12.5mg  |320mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Tareg 160 mg/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Irija Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Tareg 320 mg/25 mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids film-coated tablets
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Italija LPB Istituto Farmaceutico S.r.1. valsartans + CORIXIL 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Largo Umberto Boccioni 1 hidrohlortiazids
1-21040 Origgio (VA)
Italija LPB Istituto Farmaceutico S.r.1. valsartans + CORIXIL 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio (VA)

hidrohlortiazids

11
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Italija Novartis Farma S.p.A. valsartans + Cotareg 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Largo Umberto Boccioni 1 hidrohlortiazids
1-21040 Origgio (VA)

Italija Novartis Farma S.p.A. valsartans + Cotareg 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Largo Umberto Boccioni 1 hidrohlortiazids
1-21040 Origgio (VA)

Italija LPB Istituto Farmaceutico S.r.1. valsartans + CORIXIL 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Largo Umberto Boccioni 1 hidrohlortiazids
1-21040 Origgio (VA)

Italija Novartis Farma S.p.A. valsartans + Cotareg 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Largo Umberto Boccioni 1 hidrohlortiazids
1-21040 Origgio (VA)

Latvija Novartis Finland Oy valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo

Latvija Novartis Finland Oy valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo

Latvija Novartis Finland Oy valsartans + Co-Diovan 320/12.5 mg 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo

Latvija Novartis Finland Oy valsartans + Co-Diovan 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo

Latvija Novartis Finland Oy valsartans + Co-Diovan 320/25 mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Metsénneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

hidrohlortiazids

12




Dalibvalsts |Registracijas apliecibas ipaSnieks INN (Pieskirtais) nosaukums Stiprums Zalu forma LietoSanas
ES/EEZ veids
Lietuva Novartis Finland Oy valsartans + Co-Diovan 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo
Lietuva Novartis Finland Oy valsartans + Co-Diovan 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo
Lietuva Novartis Finland Oy valsartans + Co-Diovan 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Metsénneidonkuja 10 hidrohlortiazids
FIN-02130 Espoo
Luksemburga |Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Luksemburga |Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Luksemburga |Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 320/12.5 mg 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Luksemburga |Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan forte 160/25 mg |160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Luksemburga |Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan forte 320/25 mg {320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

hidrohlortiazids
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Dalibvalsts |Registracijas apliecibas ipaSnieks INN (Pieskirtais) nosaukums Stiprums Zalu forma LietoSanas
ES/EEZ veids
Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 320/12.5 mg 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 320/25 mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Frimley Business Park hidrohlortiazids
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Niderlande  |Novartis Pharma B.V. valsartans + Co-Diovan filmomhulde 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Raapopseweg 1 hidrohlortiazids tabletten 80/12.5 mg
Postbus 241
NL-6824 DP Arnhem
Niderlande  |[Novartis Pharma B.V. valsartans + Co-Diovan 160/12.5 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Raapopseweg 1 hidrohlortiazids
Postbus 241

NL-6824 DP Arnhem
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Dalibvalsts |Registracijas apliecibas ipaSnieks INN (Pieskirtais) nosaukums Stiprums Zalu forma LietoSanas
ES/EEZ veids
Niderlande  |[Novartis Pharma B.V. valsartans + Co-Diovan 320/12.5 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Raapopseweg 1 hidrohlortiazids
Postbus 241
NL-6824 DP Arnhem
Niderlande  |[Novartis Pharma B.V. valsartans + Co-Diovan 160/25 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Raapopseweg 1 hidrohlortiazids
Postbus 241
NL-6824 DP Arnhem
Niderlande  |[Novartis Pharma B.V. valsartans + Co-Diovan 320/25 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Raapopseweg 1 hidrohlortiazids
Postbus 241
NL-6824 DP Arnhem
Norvégija Novartis Norge AS valsartans + Diovan Comp 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Postboks 237 Okern hidrohlortiazids
0510 Oslo
Norvégija Novartis Norge AS valsartans + Diovan Comp 160/12.5 mg |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Postboks 237 Qkern hidrohlortiazids
0510 Oslo
Norvégija Novartis Norge AS valsartans + Diovan Comp 320/12.5 mg |320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Postboks 237 Qkern hidrohlortiazids
0510 Oslo
Norvégija Novartis Norge AS valsartans + Diovan Comp 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Postboks 237 Qkern hidrohlortiazids
0510 Oslo
Norvégija Novartis Norge AS valsartans + Diovan Comp 320/25 mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Postboks 237 Qkern hidrohlortiazids
0510 Oslo
Polija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan (80 + 12.5mg) |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Polija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan (160 + 12.5 mg) |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

hidrohlortiazids
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Dalibvalsts |Registracijas apliecibas ipaSnieks INN (Pieskirtais) nosaukums Stiprums Zalu forma LietoSanas
ES/EEZ veids
Polija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan (320 + 12.5 mg) |320mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Polija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan (160 + 25 mg) 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Polija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan (320 + 25 mg) 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Diovan 80/12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

hidrohlortiazids
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Dalibvalsts

Registracijas apliecibas ipa$nieks

INN

ES/EEZ

(PiesSkirtais) nosaukums

Stiprums

Zalu forma

LietoSanas
veids

Portugale

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

valsartans +
hidrohlortiazids

Co-Diovan 160/12.5 mg

160 mg/ 12,5 mg

apvalkotas tabletes

iekskigi

Portugale

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

valsartans +
hidrohlortiazids

Co-Diovan

320 mg/ 12,5 mg

apvalkotas tabletes

iekskigi

Portugale

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

valsartans +
hidrohlortiazids

Co-Angiosan

80 mg/ 12,5 mg

apvalkotas tabletes

iekskigi

Portugale

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

valsartans +
hidrohlortiazids

Co-Angiosan

160 mg/ 12,5 mg

apvalkotas tabletes

iekskigi

Portugale

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

valsartans +
hidrohlortiazids

Co-Angiosan

320 mg/ 12,5 mg

apvalkotas tabletes

iekskigi

Portugale

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

valsartans +
hidrohlortiazids

Co-Novasan

80 mg/ 12,5 mg

apvalkotas tabletes

iekskigi
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Dalibvalsts |Registracijas apliecibas ipaSnieks INN (Pieskirtais) nosaukums Stiprums Zalu forma LietoSanas
ES/EEZ veids
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Novasan 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Farmacéuticos S.A. hidrohlortiazids
Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura
P-2710-444 Sintra
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Novasan 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Farmacéuticos S.A. hidrohlortiazids
Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura
P-2710-444 Sintra
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Diovan Forte 160 mg/25 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

hidrohlortiazids

18




Dalibvalsts |Registracijas apliecibas ipaSnieks INN (Pieskirtais) nosaukums Stiprums Zalu forma LietoSanas
ES/EEZ veids
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Diovan Forte 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Farmacéuticos S.A. hidrohlortiazids
Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura
P-2710-444 Sintra
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Angiosan Forte 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Farmacéuticos S.A. hidrohlortiazids
Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura
P-2710-444 Sintra
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Angiosan Forte 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Farmacéuticos S.A. hidrohlortiazids
Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura
P-2710-444 Sintra
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Novasan Forte 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Farmacéuticos S.A. hidrohlortiazids
Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura
P-2710-444 Sintra
Portugale Novartis Farma - Produtos valsartans + Co-Novasan Forte 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Farmacéuticos S.A. hidrohlortiazids
Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura
P-2710-444 Sintra
Rumanija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 80 mg/12.5 mg, |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids comprimate filmate
D-90429 Niirnberg
Rumanija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 160 mg/12.5 mg, {160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

hidrohlortiazids

comprimate filmate
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Dalibvalsts |Registracijas apliecibas ipaSnieks INN (Pieskirtais) nosaukums Stiprums Zalu forma LietoSanas
ES/EEZ veids
Rumanija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 160 mg/25 mg, |160 mg/25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids comprimate filmate
D-90429 Niirnberg
Slovakijas Novartis s.r.o. valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Republika Prague hidrohlortiazids
Cehijas Republika
Slovakijas Novartis s.r.o. valsartans + 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Republika Prague hidrohlortiazids
Cehijas Republika Co-Diovan 160/12.5 mg
Slovakijas Novartis s.r.o. valsartans + Co-Diovan 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Republika Prague hidrohlortiazids
Cehijas Republika
Slovénija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Slovénija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Slovénija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 320/12.5 mg 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Slovénija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Slovénija Novartis Pharma GmbH valsartans + Co-Diovan 320/25 mg 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Roonstrasse 25 hidrohlortiazids
D-90429 Niirnberg
Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Diovan 80mg/12.5 mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula
Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Diovan 160mg/12.5 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
E-08013 Barcelona

hidrohlortiazids

comprimidos recubiertos con
pelicula mg
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Dalibvalsts |Registracijas apliecibas ipaSnieks INN (Pieskirtais) nosaukums Stiprums Zalu forma LietoSanas
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Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Diovan 320/12.5 mg 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona peliculamg

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Angiosan 80mg/12.5 mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764 |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Angiosan 160mg/12.5 mg|160 mg / 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Angiosan 320mg/12.5 mg|320 mg / 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Kalpress Plus 80mg/12.5 mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Kalpress Plus 160mg/12.5 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids mg comprimidos recubiertos
E-08013 Barcelona con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Kalpress Plus 320mg/12.5  |320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids mg comprimidos recubiertos
E-08013 Barcelona con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Miten Plus 80mg/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Miten Plus 160mg/12.5 mg |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Miten Plus 320mg/12.5 mg |320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Novasan 80mg/12.5 mg |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
E-08013 Barcelona

hidrohlortiazids

comprimidos recubiertos con
pelicula
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Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Novasan 160mg/12.5 mg {160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Novasan 320mg/12.5 mg {320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids comprimidos recubiertos con
E-08013 Barcelona pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Diovan Forte 160mg/25 |160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids mg comprimidos recubiertos
E-08013 Barcelona con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Diovan Forte 320mg/25 {320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids mg comprimidos recubiertos
E-08013 Barcelona con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Angiosan Forte 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids 160mg/25 mg comprimidos
E-08013 Barcelona recubiertos con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Angiosan Forte 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids 320mg/25 mg comprimidos
E-08013 Barcelona recubiertos con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Kalpress Plus Forte 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids 160mg/25 mg comprimidos
E-08013 Barcelona recubiertos con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Kalpress Plus Forte 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids 320mg/25 mg comprimidos
E-08013 Barcelona recubiertos con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Miten Plus Forte 160mg/25 |160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids mg comprimidos recubiertos
E-08013 Barcelona con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Miten Plus Forte 320mg/25 |320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764 |hidrohlortiazids mg comprimidos recubiertos
E-08013 Barcelona con pelicula

Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Novasan Forte 160mg/25 {160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
E-08013 Barcelona

hidrohlortiazids

mg comprimidos recubiertos
con pelicula
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Spanija Novartis Farmacéutica S.A. valsartans + Co-Novasan Forte 320mg/25 {320 mg / 25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Gran Via de les Corts Catalanes, 764  |hidrohlortiazids mg comprimidos recubiertos
E-08013 Barcelona con pelicula

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Diovan Comp 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Diovan Comp 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Diovan Comp 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Angiosan Comp 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Angiosan Comp 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Téby Sverige AB

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Angiosan Comp 320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Valsartan / Hydroklortiazid |80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids Novartis
SE-183 11 Taby

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Valsartan / Hydroklortiazid |160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids Novartis
SE-183 11 Taby

Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Valsartan / Hydroklortiazid |320 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Box 1150
SE-183 11 Tiby

hidrohlortiazids

Novartis
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Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Diovan Comp 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby
Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Diovan Comp 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby
Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Angiosan Comp 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby
Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Angiosan Comp 320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids
SE-183 11 Taby
Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Valsartan / Hydroklortiazid |160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids Novartis
SE-183 11 Taby
Zviedrija Novartis Sverige AB valsartans + Valsartan / Hydroklortiazid |320 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Box 1150 hidrohlortiazids Novartis
SE-183 11 Taby
Lielbritanija |Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 80/12.5 mg 80 mg/ 12,5 mg apvalkotas tabletes iekskigi
Trading as Ciba Laboratories hidrohlortiazids
Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Lielbritanija
Lielbritanija |Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 160/12.5 mg 160 mg/ 12,5 mg |apvalkotas tabletes iekskigi

Trading as Ciba Laboratories
Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR
Lielbritanija

hidrohlortiazids
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Lielbritanija |Novartis Pharmaceuticals UK Ltd valsartans + Co-Diovan 160/25 mg 160 mg /25 mg apvalkotas tabletes iekskigi

Trading as Ciba Laboratories
Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR
Lielbritanija

hidrohlortiazids
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II PIELIKUMS
ZINATNISKIE SECINAJUMI UN PAMATOJUMS ZALU APRAKSTA, MARKEJUMA UN

LIETOSANAS PAMACIBAS IZMAINAM, KO IESNIEGUSI EIROPAS ZALU AGENTURA
(EMEA)
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ZINATNISKIE SECINAJUMI

DIOVAN COMP UN RADNIECIGO NOSAUKUMU ZALU ZINATNISKA NOVERTEJUMA
VISPAREJS KOPSAVILKUMS (SKATIT I PIELIKUMU)

Diovan Comp satur valsartanu un hidrohlortiazidu. Valsartans ir iekskigi aktivs angiotensina Il
receptoru blokators (ARB), un hidrohlortiazids (HHTZ) ir diurétikis. ST kombinacija noder
pacientiem, kuru asinsspiediens netiek atbilstoSi kontrol&ts ar valsartana monoterapiju.

CHMP secinajusi, ka Diovan zalu apraksta ir vairakas nesaskanigas jomas.

4.1. iedala — Terapeitiskas indikacijas (informaciju par pienemtajam terapeitiskajam
indikacijam skatit III pielikuma)

’

,, Primaras jeb esencialas hipertonijas arstésana pieaugusajiem’
Dati no 2 faktorialiem un 6 nereagésanas III fazes kliniskajiem p&tijjumiem lauj secinat, ka valsartans,
kas ievadits kombinacija ar HHTZ, iedarbigi samazina asinsspiedienu pacientiem ar esencialo
hipertoniju, neradot bazas par droSumu un panesamibu. Valsartana/HHTZ iedarbiba saglabajas
ilgtermina (1-3 gadus), un nav noverotas biitiskas nev€lamas blakusparadibas salidzinajuma ar
Istermina terapiju. Valsartana/HHTZ kombinacija visuma bija labi panesama, un nevélamo
blakusparadibu un nevélamo reakciju uz zalém profili saskangja ar attiecigo farmaceitisko klasi. Var
uzskatit, ka arT sastavdalu droSibas profils ir labi zinams. Secinajuma CHMP ieteica, saskana ar nesen
pabeigto parvertesanas procediiru zalem Cozaar Comp, ka $aja indikacija ,,angiotensina II
antagonists” jamaina pret ,,valsartans”.

CHMP pienéma $o:

,,Diovan Comp fiksetas devas kombinacijas terapija ir indicéta pacientiem, kuru asinsspiedienu nevar
atbilstosi kontrolét ar valsartana vai hidrohlorotiazida monoterapiju”

4.2. iedala — Devas un lietoSanas veids
Saja iedala CHMP identificgja vairakas nesakritibas jomas.

Pirma nesakritibas joma ir saistita ar ierosinajumu pielagot lielaka devu stipruma posologiju, uzsverot,
ka, tieSu pareju drikst veikt tiem pacientiem, kas lieto tikai valsartana monoterapiju. Dati no abiem
faktorialajiem p&tijumiem un ,,Vadlinijas par hipertonijas arstéSanai paredz&to zalu klmisko izp&ti”
(Guidance on Clinical Investigation of Medicinal Products in the treatment of hypertension) pamato
tieSu pareju no monoterapijas uz fiksetas 160/25 mg vai 320/12,5-25 mg devas kombinacijas terapiju
pacientiem, kuru asinsspiediens netiek pietickami kontrol&ts ar valsartana vai hidrohlorotiazida
monoterapiju.

CHMP konstatgja mazu racionalu pamatojumu §im ierosinajumam par pareju no HH7Z monoterapijas
uz kombingto terapiju, kas satur 160 vai 320 mg valsartana, un par ieteicamaku atzina pakapenisku
devu titréSanu.

Otrs neskaidrais neatrisinato jautajumu saraksta jautajums bija par pakapenisko titrésanu. Ta ka dala
pacientu var€tu iegtt asinsspiediena kontroli, palielinot tikai vienu no Siem komponentiem, un, nemot
vera drosibas problémas saistiba ar nevélamajam blakusparadibam, laujot devu titréSanu abiem
komponentiem, CHMP ieteica vienlaicigi titrét tikai viena komponenta devu.

CHMP pienéma $o:

., leteicama Diovan Comp X mg/Y mg deva ir viena ar plévi parklata tablete reizi diena. Devas
titresana atseviskajiem komponentiem ir ieteicama. Katra gadijumd atsevisku komponentu devas
palielinasana lidz nakamajai devai javeic, lai samazinatu hipertonijas un citu nevélamo
blakusparadibu risku.

Ja kliniski atbilstosi, pacientiem, kuru asinsspiediens netiek pietiekami kontroléts ar valsartana vai
hidrohlorotiazida monoterapiju, jaapsver iespéja tiesi pariet no monoterapijas uz fiksététas devas
kombindcijas terapiju, ja tiek ievérota ieteicama atsevisko komponentu devas titrésanas seciba.

Pec terapijas uzsaksanas javerté kliniska reakcija uz Diovan Comp un, ja asinsspiediens saglabajas
nekontroléts, devu var palielinat, palielinot jebkuru no komponentiem lidz maksimalajai Diovan
Comp 320 mg/25 mg devai”
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Tresais apspriestais jautajums bija pasreizgja savstarpgjas atziSanas procediiras (SAP) zalu apraksta
ierobezojumi abu valsartana/HHTZ 160/25 un 320/25 mg lietoSanai pacientiem, kuru vidgjais
diastoliskais asinsspiediens s€dus stavokli (MSDBP) ir 2100 mmHg. Bet saskana ar Eiropas
Hipertonijas arst€sanas vadlinijam (Mancia et al., Eur Heart J 2007;28(12):1462-536) tas vairs nav
pamatots. Tapat arT janem vera vispargjais ieteicamais valsartana/HHTZ 160/25 un 320/25 mg
ieguvumu/riska profils.

Lai novertetu pasreizgjo ierobezojumu iesp&jamo iznpemsanu no zalu apraksta, CHMP izvertgja datus
par $So zalu droSumu un iedarbigumu no apaks$grupu analizém pacientiem ar sakuma

MSDBP < 100 mmHg un MSDBP >100 mmHg. Lai arT terapijas ietekme pacientiem ar augstaku
sakuma asinsspiedienu bija lielaka, CHMP secinaja, ka valsartana/HHTZ 160/25 un 320/25 mg
lietoSanas ierobeZojums pacientiem ar loti paaugstinatu asinsspiedienu vairs nav pamatots.

Ceturtais jautajums bija saistits ar maksimalas ietekmes laiku. CHMP vienojas, ka lielaks gan
sistoliska, gan diastoliska asinsspiediena samazinajums bija novérojams nereagé$anas p&tijumos visu
devu stiprumu gadijuma no 4. [idz 8. nedglai, salidzinajuma ar faktorialajiem p&tjjumiem.

Bet kliniskie dati demonstr&ja, ka valsartana/HHTZ visu devu iedarbiba pret hipertoniju saglabajas

2 nedélu garuma un maksimala ietekme tiek sasniegta 4 ned€lu laika. Lai pamatotu Sos pieradijumus,
tika iesniegti divi petijumi: placebo kontroléti pétijumi un p&tijumi par nereagé$anu uz valsartana
monoterapiju.

Rezultata CHMP vienojas par So: ,,ledarbiba pret hipertoniju saglabajas 2 nedelu garuma. Vairumam
pacientu maksimald iedarbiba ir konstatéjama 4 nedéju garuma. Tomer daziem pacientiem var biit
nepieciesama 4-8 nedélu ilga terapija. Tas janem vérd devas titrésanas laika."

Saistiba tikai ar lieclako devu CHMP vienojas par $o:

,,Ja, lietojot Diovan Comp 320 mg/25 mg, nav noverota nekada saistita papildu iedarbiba 8 nedélu
laika, jaapsver iespéja veikt arsteSanu ar papildu vai alternativam zalém pret hipertoniju (skatit 5.1.
iedalu).”

Attieciba uz aknu darbibas traucéjumiem lielaka valsartana dala izdalas galvenokart ka nemainits
medikaments ZultT ar aknu klirensu. Nemot veéra, ka valsartanu nedrikst lietot pacienti ar smagiem
aknu darbibas traucg&jumiem, Zultscelu cirozi un holestazi, CHMP ieteica iestradat savstarp&jas
atsauces iedalas 4.3, 4.4. un 5.2.

4.3. iedala — Kontrindikacijas

Kontrindikacijas bija butiskas atSkiribas.

Visas dalibvalstis nebija ieklautas $adas kontrindikacijas:

- aknu encefalopatija,

- Zultscelu aizsprostosanas;

- podagra;

- Adisona slimiba.

Parskatitaja zalu apraksta §is kontrindikacijas tika dzestas, jo CHMP atrada pietickamus pamatojumus
un vienojas par ¢etru punktu izslégsanu.

Attieciba uz Diovan Comp lietoSanu griitniecibas un zidiSanas laika CHMP parskatitaja ZA izléma
dzest zidisanu ka kontrindikaciju.

AlIR (angiotensina II receptora) antagonisti nav kontrindikacija zidiSanas laika. Lai ari
hidrohlortiazids izdalas cilvéka piena, tas nepamato kontrindikaciju.

4.4. iedala — Ipasie bridinajumi un lieto$anas piesardzibas pasakumi

Attieciba uz pacientiem ar samazinatu natrija un/vai asinu daudzumu, CHMP vienojas dz€st pedgjo
§1s rindkopas teikumu, uzskatot, ka tas ir visiem zinama patiesiba: ,, Skidruma vai elektrolitu
nelidzsvarotibas bridindjuma pazimes ir sausa mute, slapes, vajums, letargija, miegainums, nemiers,
muskufu sapes vai krampji, muskulu vajums, hipertonija, oligirija, tahikardija un gremosanas trakta
traucéjumi, pieméram, nelabums vai vemsana”
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CHMP ieteica $aja iedala ieklaut ,,gaismjutibu ar hidrohlorotiazidu”, ar savstarp&ju atsauci uz
4.8. iedalu un Tpasu bridinajumu paravairogdziedzera funkcijas izmekleSanai. Ipasais bridinajums
sportistiem jadzes, jo CHMP uzskatija, ka §ts zales nedrikst lietot sporta nolikiem.

4.5. iedala — Mijiedarbiba ar citam zalém un citas mijiedarbibas formas

Nemot vera CHMP ieteikumus, ir ieklauta mijiedarbiba ar valsartanu un mijiedarbiba ar
hidrohlortiazidu. Tapat ir dz€sta rindkopa par mijiedarbibu ar tetraciklinu.

Saistiba ar paral€lu alkohola lietosanu Diovan Comp lieto$anas laika tika apspriests pazinojums, ka
var rasties ortostatiskas hipertonijas palielinata ietekme.

CHMP uzskatija, ka $aja iedala japiemin teksts par parvadasanas proteiniem, kas iesaistiti valsartana
un hidrohlortotiazida uznemsana un likvidésana. Registracijas apliecibas ipasnieks pamatoja izvéli
neieklaut informaciju par parvadasanas proteiniem Diovan Comp zalu apraksta 4.5. iedala, nemot vera
Diovan parvertésanas iznakumu.

CHMP vienojas saskanotaja ZA ieklaut Diovan Comp mijiedarbibu ar: metforminu un joda
kontrastvielam.

4.6. iedala — Gritnieciba un zidiSana

Angiotensina Il receptoru antagonistu (AIIRA) gadijuma saskanots formul&jums par gritniecibu tika
pienemts 2007. gada oktobri (EMEA farmakologiskas uzraudzibas darba grupas ieteikumi par AKE
inhibitoru un AIIRA lietoSanu griitniecibas laika). Pamatojoties uz dokumentu kvalitates parbaudes
grupas komentariem par Diovan un par klases mark&jumu, 4.6. iedala tika ieklauts teksts par AIIRA
lietoSanu grutniecibas laika.

CHMP lasamibas nolukos parskatija So iedalu un vienojas iek]aut informaciju par tiazidu.

4.8. iedala — Nevélamas blakusparadibas

CHMP vienojas ieklaut nevélamo blakus paradibu aknu darbibas traucejumi, ka uzskaitits Diovan
zalu apraksta. Blakusparadibas gibonis icklauSana 4.8. iedala arT tika pamatota. Nemot véra ,,Vadlinija
par ZA”, CHMP nevélamo blakusparadibu gibonis ieklava biezuma kategorija ,,nezinams”.
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PAMATOJUMS GROZIJUMU IZDARISANAI ZALU APRAKSTA, MARKEJUMA UN
LIETOSANAS PAMACIBA

Taka

- §1s izskatiSanas procediiras mérkis bija zalu apraksta kopsavilkumu, mark&uma un lieto$anas
pamacibas saskanosana,

- zalu registracijas apliecibas IpaSnieku piedavatie zalu apraksti, markéjums un lieto§anas pamaciba ir
novertéta, pamatojoties uz iesniegtajiem dokumentiem un zinatnisko apspriesanos komiteja,

CHMP ir ieteikusi veikt izmainas zalu registracijas aplieciba attieciba uz III pielikuma ieklauto zalu

aprakstu, markejumu un lietoSanas pamacibu zalém Diovan comp un citiem radniecigajiem
nosaukumiem (skatit I pielikumu).
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PIELIKUMS III

ZALU APRAKSTS,
MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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ZALU APRAKSTS
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1. ZALU NOSAUKUMS

Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 80 mg /12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 160 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 160 mg/25 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 320 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 320 mg/25 mg apvalkotas tabletes
[Skatit Pielikumu I — Aizpildit nacionali]

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viena tablete satur 80 mg valsartana (valsartan) un 12,5 mg hidrohlortiazida (hydrochlorothiazide).
Viena tablete satur 160 mg valsartana (valsartan) un 12,5 mg hidrohlortiazida (hydrochlorothiazide).
Viena tablete satur 160 mg valsartana (valsartan) un 25 mg hidrohlortiazida (hydrochlorothiazide).
Viena tablete satur 320 mg valsartana (valsartan) un 12,5 mg hidrohlortiazida (hydrochlorothiazide).
Viena tablete satur 320 mg valsartana (valsartan) un 25 mg hidrohlortiazida (hydrochlorothiazide).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.
[Aizpildit nacionali]
3. ZALU FORMA

[Aizpildit nacionali]

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas
Esencialas arterialas hipertensijas arstéSana pieaugusajiem.

Diovan Comp fiksétas devas kombinacijas lietoSana indic€ta pacientiem, kuru asinsspiedienu nevar
pietickami kontrol&t ar valsartana vai hidrohlortiazida monoterapiju.

4.2 Devas un lietoSanas veids
Devas

Diovan Comp X mg/Y mg ieteicama deva ir viena apvalkota tablete vienu reizi diena. Ieteicama devas
titréSana ar atseviskam aktivam vielam. Lai samazinatu hipotensijas un citu nevélamo blakusparadibu
risku, katra individuala gadijuma javeic devas titré$ana ar atseviSkam aktivam vielam Iidz nakamajai
devai.

Pacientiem, kuru asinsspiediens netiek pietieckami kontrol&ts ar valsartana vai hidrohlortiazida
monoterapiju, var apsvert tieSu monoterapijas aizstasanu ar fiksétas devas kombinaciju, ja ta ir
klmiski piem&rota, veicot ieteicamas devas titréSanu ar atseviskam aktivam vielam.

Kliiska atbildes reakcija pret Diovan Comp javerte pec terapijas sakSanas, un, ja asinsspiediens
netiek kontroléts, devu var palielinat, palielinot aktivo vielu daudzumu Iidz maksimalai Diovan Comp
devai 320 mg/25 mg.

Hipotensivais efekts butiski paradas 2 ned€]u laika.

Lielakajai dalai pacientu maksimalais efekts tiek sasniegts 4 nedélu laika. Tomér daziem pacientiem
var biit nepiecieSama 4-8 ned€lu ilga arstésana. Tas janem véra veicot devas titréSanu.
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Ja, lietojot Diovan Comp 320 mg/25 mg 8 nedg€las, nenovero biitisku papildu iedarbibu, jaapsver
terapija ar papildu vai kadu citu antihipertensivu lidzekli (Skatit apakSpunktu 5.1).

LietoSanas veids
Diovan Comp var lietot kopa ar partiku vai tuksa disa, un tas jalieto, uzdzerot tideni.

fpas‘as pacientu grupas

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem vai vid&ji smagiem nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina klirenss

230 ml/min) devas korekcija nav nepiecieSama. Ta ka Diovan Comp aktiva viela ir hidrohlortiazids, ta
lietoSana kontrindic&ta pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc€jumiem (skatit apakSpunktus 4.3,
4.4 un 5.2).

Aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem lidz vid€ji smagiem aknu darbibas trauc&jumiem bez holestazes, valsartana
deva nedrikst parsniegt 80 mg (skatit apakSpunktu 4.4). Diovan Comp kontrindic&ts pacientiem ar
smagiem aknu darbibas trauc&jumiem (skatit apakSpunktu 4.3, 4.4 un 5.2).

Gados vecdkiem pacientiem
Siem pacientiem devas korekcija nav nepiecieSama.

Pediatrijas pacientiem
Diovan Comp nav ieteicams lietoSanai b&rniem Iidz 18 gadu vecumam, jo nav informacijas par
drosibu un efektivitati.

4.3 Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret valsartanu, hidrohlortiazidu, citiem sulfonamidu atvasinajumiem vai
jebkuru no paligvielam.

- Griitniecibas 2. un 3. trimestris (apak$punkts 4.4 un 4.6).

- Smaga aknu mazspgja, biliara ciroze un holestaze.

- Smagi nieru darbibas traucgjumi (kreatinina klirenss <30 ml/min), antirija.

- Refraktara hipokali€mija, hiponatriémija, hiperkalcémija un simptomatiska hiperurikémija.

4.4 TIpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Elektrolitu limena parmainas seruma

Valsartans

Nav ieteicama vienlaiciga kaliju saturo$u uztura bagatinataju, kaliju saudzgjosu diurgtiku, kaliju
saturoSas sals vai citu vielu, kas var paaugstinat kalija limeni (heparina, u.c.) lietoSana. NepiecieSama
atbilstosa kalija Itmena kontrole.

Hidrohlortiazids

Tiazidu grupas diurétisko lidzeklu, arT hidrohlortiazida, terapijas laika zinots par hipokali€miju.
Ieteicams biezi noteikt kalija [imeni seruma.

Tiazidu grupas diurétisko lidzeklu, arT hidrohlortiazida, terapija bijusi saistita ar hiponatri€émiju un
hipohlorémisko alkalozi. Tiazidu grupas Iidzekli, arT hidrohlortiazids, pastiprina magnija izvadi$anu ar
urinu, un tas var izraisit hipomagnémiju. Tiazidu grupas diurétiskie 1idzekli mazina kalcija izvadiSanu.
Tas var izraisit hiperkalcEmiju.

Tapat ka citiem diurétisko Iidzeklu terapiju sanemoSiem pacientiem ar atbilstosu starplaiku periodiski
janosaka elektrolitu limenis seruma.

Pacienti ar hiponatriémiju un/vai hipovol&ju
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Pacientiem, kas lieto tiazidu grupas diurétiskos Iidzeklus, arT hidrohlortiazidu, janovéro Skidruma vai
elektrolitu Iidzsvara traucgjumu kliniskas izpausmes.

Pacientiem ar smagu hiponatri€émiju un/vai hipovolémiju, piem&ram, tadiem, kuri sanem lielas
diurétiku devas, retos gadijumos, uzsakot lictot Diovan Comp, var novérot simptomatisku hipotensiju.
Tapéc pirms uzsak arstéSanu ar Diovan Comp, jakorigé hiponatriémija un hipovolémija.

Pacienti ar smagu hronisku sirds mazsp&ju un citam slimibam, kuru gadijuma ir stimul&ta renina-
angiotensina-aldosterona sist€éma

Pacientiem, kuriem nieru funkcija var biit atkariga no renina-angiotensina-aldosterona sistémas
aktivitates (t.i., pacientiem ar smagu sastréguma sirds mazspgju), arstésana ar AKE inhibitoriem ir
saistita ar oligliriju un/vai progreséjosu azot€émiju un retos gadijumos ar akiitu nieru mazsp&ju. Diovan
Comp lietosana pacientiem ar smagu hronisku sirds mazsp&ju nav noskaidrota.

Tadel nevar izslégt, ka renina-angiotensina-aldosterona sist€émas inhibésanas dél Diovan Comp
lieto$ana var bt saistita ari ar nieru darbibas traucgjumiem. Sadiem pacientiem Diovan Comp
nedrikst lietot.

Nieru art@rijas stenoze

Diovan Comp nedrikst lietot hipertensijas arstéSanai pacientiem ar vienpus€ju vai abpusgju nieru
art€rijas stenozi vai vienigas nieres artérijas stenozi, jo $adiem pacientiem var paaugstinaties
urinvielas ITmenis asinis un kreatinina ITmenis seruma.

Primarais hiperaldosteronisms
Pacientu ar primaro hiperaldosteronismu arsté$ana nedrikst izmantot Diovan Comp, jo vinu renina-
angiotensina sistéma nav aktivizéta.

Aortas un mitrala varstula stenoze, hipertrofiska obstruktiva kardiomiopatija
Tapat ka visiem vazodilatatoriem, Tpasa piesardziba jaieveéro pacientiem ar aortas vai mitrala varstula
stenozi vai hipertrofisku obstruktivu kardiomiopatiju (OHKM).

Nieru darbibas traucgjumi

Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem un kreatinina klirensu = 30 ml/min devas korekcija nav
nepiecieSama (skatit apakSpunktu 4.2). Diovan Comp lietojot pacientiem ar nieru darbibas
trauc€jumiem, ieteicama periodiska kalija, kreatinina un urinskabes ITmena uzraudzi$ana seruma.

Nieru transplantacija
Paslaik nav pieredzes par Diovan Comp dros§ibu pacientiem, kuriem nesen veikta nieres
transplantacija.

Aknu darbibas traucgjumi
Diovan Comp jalieto piesardzigi pacientiem ar viegliem lidz vidg€ji smagiem aknu darbibas
traucgjumiem bez holestazes (skatit apakSpunktus 4.2 un 5.2).

Sistémiska sarkana vilkéde
Ir sanemti zinojumi par sist€émiskas sarkanas vilkédes saasinajumiem vai aktivéSanos
tiazidu grupas diurétisko Iidzeklu, arT hidrohlortiazida, lietoSanas laika..

Citi metaboliski trauc&jumi

Tiazidu grupas diurétiskie Iidzekli, arT hidrohlortiazids, var mainit glikozes toleranci un paaugstinat
holesterina, trigliceridu un urinskabes ITmeni seruma. Pacientiem ar cukura diab&tu var biit
nepiecie$ama insulina vai peroralo hipoglikemizgjoso lidzek]u devas korekcija.

Tiazidu grupas lidzekli var mazinat kalcija izvadi$anu ar urinu un izraisit periodisku un nelielu kalcija
limena paaugstinasanos seruma bez zinamiem kalcija metabolisma trauc€jumiem. Izteikta
hiperkalcémija var liecinat par traucgjumus izraisoSu hiperparatireozi. Pirms epitélijkermenisu
darbibas izmekl€Sanas japartrauc tiazidu grupas lidzeklu lietoSana.
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Fotosensitivitate

Tiazidu grupas diurétisko lidzeklu lietotajiem radusas fotosensitivitates reakcijas (skatit apakSpunktu
4.8). Ja terapijas laika rodas fotosensitivitates reakcija, icteicams arstéSanu partraukt. Ja nepiecieSams
atsakt diurétiska lidzekla lictoSanu, kermena virsmu ieteicams pasargat no saules vai maksliga UVA
starojuma iedarbibas.

Gritnieciba

Nedrikst uzsakt arstéSanu ar angiotensina Il receptora antagonistiem (AIIRA) griitniecibas laika.
Iznemot gadijumus, kad pastaviga arst€Sana ar AIIRA ir butiski svariga, pacienteém, kuras plano
gritniecibu, nepiecieSama pareja uz alternativu asinsspiedienu pazeminosu arstéSanu, kam pieradits
nekaitigums griitniecibas perioda. Diagnosticgjot griitniecibu, nepiecieSams nekavejoties partraukt
arsteSanu ar AIIRA un nepiecieSamibas gadijuma uzsakt alternativu arste€Sanu (skatit apakSpunktus
4.3 un 4.6).

Vispargjas norades

Pacientiem, kuriem ieprieks bijusi paaugstinata jutiba pret citiem angiotensina II receptora
antagonistiem, jaievero piesardziba. Paaugstinatas jutibas reakcijas pret hidrohlortiazidu vairak
iesp€jamas pacientiem ar alergiju un astmu.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Gan ar valsartanu, gan hidrohlortiazidu saistita mijiedarbiba

Nav ieteicama lietoSana kopd ar

Litijs

Zinots par litija seruma koncentracijas palielinasanos un toksicitati, lictojot vienlaicigi ar AKE
inhibitoriem un tiazida grupas lidzekli, tai skaita hidrohlortiazidu. Sada kombinacija nav ieteicama
sakara ar pieredzes trilkumu par vienlaicigu valsartana un litija lietoSanu. Ja $ada kombinacija izradas
nepiecieSama, ieteicams veikt riipigu litija seruma koncentraciju noteikSanu.

Vienlaikus lietoSanas gadijumd jaievéro piesardziba

Citi antihipertensivie lidzek[i

Diovan Comp var pastiprinat tadu Iidzeklu iedarbibu, kuriem piemit antihipertensivas Tpasibas
(pieméram, AKE inhibitori, beta blokatori, kalcija kanalu blokatori).

Asinsspiedienu paaugstinosi amini (pieméram, noradrenalins, adrenalins)
Iesp&jama vajaka reakcija pret asinsspiedienu paaugstino§iem aminiem, tacu reakcijas mazinajums
nav tik izteikts, lai tos nelietotu vispar.

Nesteroidie pretiekaisuma lidzek]i (NPL), t.sk. selektivie COX=2 inhibitori, acetilsalicilskabe

> 3 g/diend un neselektivas darbibas NPL

NPL var mazinat gan angiotensina Il antagonistu, gan hidrohlortiazida antihipertensivo darbibu, ja Sie
lidzekli tiek lietoti vienlaikus. Bez tam Diovan Comp lietoSana vienlaikus ar NPL var izraisit nieru
darbibas pasliktinasanos un kalija limena paaugstinasanos seruma. Tadg] terapijas sakuma ieteicams
veikt nieru funkcijas monitoré$anu un nodrosinat pacienta adekvatu hidrataciju.

Ar valsartanu saistita mijiedarbiba

Nav ieteicama lietoSana kopd ar

Kaliju saudzéjoso diuretiku, kaliju saturosu uztura bagatinataju vai kaliju saturosas sals un citu vielu
lietoSana, kas var paaugstinat kalija limeni

Ja nepieciesams lietot zales, kas ietekmg kalija Iimeni kombinacija ar valsartanu, ieteicams noverot
kalija koncentraciju plazma.

Nav mijiedarbibas
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Zalu mijiedarbibas p&tijumos ar valsartanu, nav konstateta kliniski nozimiga mijiedarbiba ar jebkuru
no $1m vielam: cimetidinu, varfarinu, furosemidu, digoksinu, atenololu, indometacinu,
hidrohlortiazidu, amlodipinu un glibenklamidu. Digoksins un indometacins var mijiedarboties ar
Diovan Comp aktivo vielu hidrohlortiazidu (skatit ,,Ar hidrohlortiazidu saistita mijiedarbiba”).

Ar hidrohlortiazidu saistita mijiedarbiba

Vienlaikus lietoSanas gadijumd jaievéro piesardziba

Ar kalija zudumu un hipokaliemiju saistiti lidzek]i (pieméram, kalijurétiski diurétiskie Iidzekli,
kortikosteroidi, caurejas Iidzekli, AKTH, amfotericins, karbenoksolons, G penicilins, salicilskabe un
tas atvasinajumi)

Ja $ie I1idzekli tiek ordinéti kopa ar hidrohlortiazida un valsartana kombinaciju, ieteicama kalija limena
kontrole plazma. Sie lidzekli var pastiprinat hidrohlortiazida ietekmi uz kalija limeni seruma (skatit
apakSpunktu 4.4).

Zales, kas var ierosindt torsades de pointes

o Ia klases antiaritmiskie Iidzek]i (pieméram, hinidins, hidrohinidins, dizopiramids)
° III klases antiaritmiskie lidzek]i (pieméram, amiodarons, sotalols, dofetilids, ibutilids)
o Dazi antipsihotiskie Iidzekli (piem&ram, tioridazins, hlorpromazins, levomepromazins,

trifluoperazins, ciamemazins, sulpirids, sultoprids, amisulprids, tiaprids, pimozids,
haloperidols, droperidols)

° Citi (pieméram, bepridils, cisaprids, difemanils, i.v. eritromicins, halofantrins, ketanserins,
mizolastins, pentamidins, sparfloksacins, terfenadins, i.v. vinkamins)

Saistiba ar hipokalieémijas risku, piesardziba jaievéro lietojot hidrohlortiazidu kopa ar zalem, kas var

ierosinat torsades de pointes.

Uzpirkstites glikozidi
Nevélama ietekme var biit tiazida ierosinatas hipokali€mijas vai hipomagnémijas veidoSanas, kas
veicina uzpirkstites preparatu ierosinatas sirds aritmijas raSanos.

Kalcija sali un D vitamins
Tiazidu grupas diurétisko lidzeklu, arT hidrohlortiazida, lictoSana kopa ar D vitaminu vai kalcija
saliem var pastiprinat kalcija ltmena paaugstinasanos seruma.

Pretdiabeta lidzek]i (peroralie Iidzekli un insulins)

Terapija ar tiazidu grupas Iidzekli var ietekmét glikozes toleranci. Var biit nepiecieSama pretdiab&ta
lidzekla devas pielagosana.

Metformins jalieto piesardzigi, jo pastav ar hidrohlortiazidu saistitas iesp&jamas funkcionalas nieru
mazspéjas ierosinatas laktatcidozes risks.

Beta blokatori un diazoksids

Tiazidu grupas diurétisko lidzeklu, arT hidrohlortiazida, lictoSana vienlaikus ar beta blokatoriem var
palielinat hiperglikémijas risku. Tiazidu grupas diurétiskie lidzekli, arT hidrohlortiazids, var
pastiprinat diazoksida hiperglikémisko ietekmi.

Podagras arstésanai lietotie lidzek]i (probenecids, sulfinpirazons un alopurinols)

Var biit nepiecieSama urikoztrisko medikamentu devas korekcija, jo hidrohlortiazids var paaugstinat
urinskabes ITmeni seruma. Var biit nepiecieSama probenecida vai sulfinpirazona devas palielinasana.
LietoSana vienlaikus ar tiazidu grupas lidzekliem, arT hidrohlortiazidu, var palielinat paaugstinatas
jutibas reakciju pret alopurinolu raSanas biezumu.

Antiholinergiskie lidzek]i (piem&ram, atropins, biperidéns)

Antiholinergiskie lidzekli var palielinat tiazidu grupas diurétisko lidzeklu biopieejamibu acimredzot
tadel, ka mazinas kunga-zarnu trakta kustigums un kunga iztukSo$anas atrums.
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Amantadins
Tiazidi, arT hidrohlortiazids, var palielinat amantadina nevélamo blakusparadibu risku.

Kolestiramins un kolestipols
Anjonu apmainas sveku klatieng ir traucéta tiazidu grupas Iidzeklu, arT hidrohlortiazida, uzstksanas.

Citotoksiskie lidzek]i (pieméram, ciklofosfamids, metotreksats)
Tiazidu grupas lidzekli, arT hidrohlortiazids, var mazinat citotoksisko lidzeklu izvadiSanu caur nierem
un pastiprinat to nomacos$o iedarbibu uz kaulu smadzeném.

Nedepolarizéjosie miorelaksanti (piem&ram, tubokurarins)
Tiazidu grupas lidzekli, arT hidrohlortiazids, pastiprina kurares atvasinajumu darbibu.

Ciklosporins
Terapija vienlaikus ar ciklosporinu var palielinat hiperurikémijas un podagras tipa komplikaciju risku.

Alkoholiskie dzérieni, anestézijas lidzek]i un sedativie lidzek]i
Var pastiprinaties ortostatiska hipotensija.

Metildopa
Sanemti atseviski zinojumi par hemolitiskas anémijas rasanos pacientiem, kas vienlaikus lietojusi
metildopu un hidrohlortiazidu.

Karbamazepins

Pacientiem, kas vienlaikus ar hidrohlortiazidu lieto karbamazepinu, var rasties hiponatriémija. Tadg]
s§adi pacienti jainformé par hiponatriémijas reakciju iesp&ju un atbilsto$i jauzrauga.

Jodu saturosas kontrastvielas

Diurétisko lidzek]u ierosinatas dehidratacijas gadijuma ir palielinats akiitas nieru mazspgjas risks,
1pasi tad, ja lictotas lielas jodu saturosa Iidzekla devas. Tade] pirms $adu savienojumu ievadiSanas
pacientiem janovers dehidratacija.

4.6  Griitnieciba un zidiSana

Griutnieciba

Valsartans

Nav ieteicama angiotensina Il receptoru antagonistu (AIIRA) lietoSana griitniecibas pirma trimestra
laika (skatit apakSpunktu 4.4). AIIRA lietosana griitniecibas 2. un 3. trimestra laika ir kontrindic&ta
(skattt apakSpunktus 4.3 un 4.4).

Epidemiologiskie pieradijumi saistiba ar teratogenitates risku péc AKE inhibitoru lictoSanas
gritniecibas pirma trimestra laika nav parliecinosi; tomer nevar tikt izslegta neliela riska
palielinasanas. Kamér nav kontrol&tu epidemiologisku datu par angiotensina II receptoru antagonistu
(AIIRA) risku, l1dzigi riski var biit arT Sai zalu klasei. Iznpemot gadijumus, kad pastaviga arsteéSana ar
AIIRA ir bitiski svariga, pacientem, kuras plano griitniecibu, nepiecieSama pareja uz alternativu
asinsspiedienu pazeminosSu arste€Sanu, kam pieradits nekaitigums gritniecibas perioda. Diagnosticgjot
gritniecibu, nepieciesams nekavégjoties partraukt arst€Sanu ar AIIRA un nepiecieSamibas gadijuma
uzsakt alternativu arsteéSanu.

Zinams, ka arstéSana ar AIIRA griitniecibas otraja un tresaja trimestrT izraisa fetotoksicitati
(pavajinatu nieru funkciju, oligohidramniju, galvaskausa kaulu osifikacijas paléninasanos) un
jaundzimus$o toksicitati (nieru mazspé&ju, hipotensiju, hiperkaliemiju) (skatit arT apakSpunktu 5.3).
Ja, sakot no griitniecibas otra trimestra tiek lietoti AIIRA, ieteicama nieru funkcijas un galvaskausa
ultrasonografija.
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Nepieciesama bernu, kuru mates ir lietojuSas AIIRA, riipiga noveérosana hipotensijas konstate€Sanai
(skattt arT apakSpunktus 4.3 un 4.4).

Hidrohlortiazids

Pieredze ar hidrohlortiazida lietoSanu griitniecibas, Tpasi tas pirma trimestra, laika ir ierobezota.
P&ttjumi ar dzivniekiem nav pietiekami. Hidrohlortiazids $k&rso placentu. Pamatojoties uz
hidrohlortiazida farmakologiskas darbibas mehanismu, ta licto$ana otra un tre$a griitniecibas trimestri
var radit augla-placentas apasinoSanas trauc€jumus un tam var biit nevélama ietekme uz augli un
jaundzimusSo, piemeram, dzelte, elektrolitu lidzsvara trauc€jumi un trombocitopenija.

Zidisana

Nav pieejama informacija par valsartana lietoSanu zidiSanas laika. Hidrohlortiazids tiek izvadits ar
mates pienu. Tadé] Diovan Comp lietoSana zidiSanas laika nav ieteicama. Ieteicams izmatot
alternativu arsté$anu ar zaleém, kuru drosiba ir pieradita zidiSanas laika, ipasi barojot jaundzimus$o vai
priekslaicigi dzimuSo bérnu.

4.7 letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Nav veikti p&tijumi, lai novértétu Diovan Comp ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus. Vadot transportlidzekli vai apkalpojot mehanismus, jarékinas ar iesp&jamu reiboni vai
nogurumu.

4.8 Nevéelamas blakusparadibas

Blakusparadibas, par kuram kliniskos p&tijumos un laboratoriskos izmekl&jumos daudz biezak zinots
valsartana un hidrohlortiazida kombinacijas grupa neka placebo grupa, ka ari pécregistracijas
uzraudzibas laika, zemak noraditas atbilsto$i organu sistému klasém. Valsartana/ hidrohlortiazida
terapijas laika var rasties nevélamas blakusparadibas, kas radusas, katru aktivo vielu lictojot
monoterapija, bet nav novérotas kliniskos p&tijumos.

Blakusparadibas sagrupétas péc to raSanas biezuma, biezak sastopamas blakusparadibas noradot
pirmas un izmantojot $§adu vienosanos: loti biezi (> 1/10), biezi (> 1/100 lidz < 1/10), retak

(> 1/1 000 11dz < 1/100), reti (> 1/10 000 11dz < 1/1 000), loti reti (< 1/10 000), nav zinami (nevar
noteikt péc pieejamiem datiem). Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
sakartotas no nopietnibas samazinajuma seciba.
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1. tabula. Ar valsartanu/hidrohlortiazidu saistito nevélamo blakusparadibu bieZums

Vielmainas un uztures traucéjumi

Retak Dehidratacija

Nervu sistémas traucéjumi

Loti reti Reibonis

Retak Parestézija

Nav zinami Gibonis

Acu bojajumi

Retak Redzes miglosanas

Ausu un labirinta bojajumi

Retak Dzinkste$ana ausis
Asinsvadu sistemas traucéjumi

Retak Hipotensija

ElpoSanas sistémas traucéjumi, kriiSu kurvja un videnes slimibas
Retak Klepus

Nav zinami Nekardiogéna plausu ttiska
Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Loti reti Caureja

Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi

Retak Mialgija

Loti reti Artralgija

Nieru un urinizvades sistemas traucejumi

Nav zinami Nieru darbibas traucgjumi
Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Retak Nogurums

Izmeklejumi

Nav zinami Paaugstinats urinskabes Itmenis seruma, paaugstinats

bilirubina un kreatinina Itmenis seruma, hipokali€émija,
hiponatriémija, paaugstinats atlieku slapekla ltmenis asinfs,
neitropénija

Papildinformacija par aktivajam vielam

Nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots atsevisku sastavdalu lietosanas laika, var bt ar
iesp&jamas Diovan Comp nevélamas blakusparadibas pat tad, ja tas nav novérotas klinisko p&tijumu
vai pécregistracijas uzraudzibas laika.

2. tabula. Ar valsartanu saistito nevélamo blakusparadibu bieZzums

Asins un limfatiskas sistemas traucejumi

Nav zinami Pazeminats hemoglobina ITmenis, samazinats
hematokrits, trombocitopénija

Imiinas sistemas traucejumi

Nav zinami Citas paaugstinatas jutibas/alergiskas reakcijas,
ar1 seruma slimiba

Vielmainas un uztures traucéjumi

Nav zinami Paaugstinats kalija [Tmenis seruma

Ausu un labirinta bojajumi

Retak Reibonis

Asinsvadu sistemas traucéjumi

Nav zinami Vaskulits

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Retak Sapes vedera

Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi

Nav zinami Palielinatas aknu darbibas raksturlielumu vertibas

Adas un zemadas audu bojajumi
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Nav zinami Angioneirotiska tiska, izsitumi, nieze
Nieru un urinizvades sistemas traucejumi
Nav zinami Nieru mazspéja

3. tabula. Ar hidrohlortiazidu saistito nevélamo blakusparadibu biezums

Hidrohlortiazids plasi ticis ordinéts ilgus gadus, biezi vien liclakas devas neka Diovan Comp
lietoSanas laika. Pacientiem, kas sanémusi tiazidu grupas diurétiska lidzekla, arT hidrohlortiazida,
monoterapiju, zinots par $adam blakusparadibam:

Asins un limfatiskas sistemas traucejumi

Reti Trombocitopénija, dazkart ar purpuru

Loti reti agranulocitoze, leikopénija, hemolitiska anémija,
kaulu smadzenu nomakums

Imiinas sistemas traucejumi

Loti reti Paaugstinatas jutibas reakcijas

Psihiskie traucejumi

Reti Depresija, miega trauc€jumi

Nervu sistémas traucéjumi

Reti Galvassapes

Sirds funkcijas traucéjumi

Reti Sirds aritmija

Asinsvadu sistemas traucéjumi

Biezi Ortostatiska hipotensija

ElpoSanas sistemas traucéjumi, kriiSu kurvja un videnes slimibas

Loti reti Respirators distress, arl pneimonits un plausu
tiska

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi Estgribas zudums, viegla slikta dii§a un vemsana

Reti Aizcietéjums, kunga un zarnu trakta diskomforts

Loti reti Pankreatits

Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi

Reti Intrahepatiska holestaze vai dzelte

Adas un zemadas audu bojajumi

Biezi Natrene un cita veida izsitumi

Reti Fotosensitivizacija

Loti reti Nekrotizgjoss vaskulits un toksiska epidermala

nekrolize, sarkanajai vilkédei lidzigas adas
reakcijas, adas sarkanas vilkeédes reaktivizacija
Reproduktivas sistemas traucejumi un krits slimibas
Biezi Impotence

4.9 PardozéSana

Simptomi
Valsartana pardozeSana var izraisit izteiktu hipotensiju, kas var radit apzinas nomakumu, cirkulatoru

kolapsu un/vai Soku. Bez tam hidrohlortiazida pardozgSana var izraisit §adas izpausmes un
simptomus: slikta diiSa, miegainiba, hipovolémija un elektrolitu Iidzsvara traucgjumi, kas saistiti ar
sirds aritmiju un muskulu spazmam.

Arstésana

Terapeitiski pasakumi atkarigi no zalu lietoSanas laika un simptomu veida un smaguma; primarais
meérkis ir cirkulacijas stabilizéSana.

Ja attistas hipotensija, pacientu janovieto gulus un strauji papildus jaievada sali un skidrums.
Valsartanu nevar izvadit ar hemodializes palidzibu, jo tas stipri piesaistas pie plazmas proteiniem, bet
ar dializi var panakt hidrohlortiazida izvadiSanu.
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5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: Angiotensina Il receptoru antagonisti un diurétiski lidzekli, valsartans un
diurétiski lidzekli; ATK kods: C09D A03.

Valsartans/hidrohlortiazids

Dubulti maskéta, nejausinata kliniska pétijuma ar aktivu kontroli, kura piedalijas pacienti, kam
asinsspiediens netika pietickami kontroléts ar 12,5 mg hidrohlortiazida, valsartana/hidrohlortiazida
kombinacijas 80/12,5 mg grupa tika noveérota nozimigi lielaka vidgja sistoliska/diastoliska AS
pazeminasanas (14,9/11,3 mmHg) neka 12,5 mg hidrohlortiazida (5,2/2,9 mmHg) un 25 mg
hidrohlortiazida (6,8/5,7 mmHg) grupa. Bez tam nozimigi lielaka dala pacientu reagé€ja (diastoliskais
AS<90 mmHg vai pazeminasanas par >10 mmHg) pret valsartanu/hidrohlortiazidu 80/12,5 mg (60%)
neka pret 12,5 mg hidrohlortiazida (25%) un 25 mg hidrohlortiazida (27%).

Dubulti maskéta, nejausinata kliniska pétijuma ar aktivu kontroli, kura piedalijas pacienti, kam
asinsspiediens netika pietickami kontroléts ar 80 mg valsartana, valsartana/hidrohlortiazida
kombinacijas 80/12,5 mg grupa tika noveérota nozimigi lielaka vidgja sistoliska/diastoliska AS
pazeminasanas (9,8/8,2 mmHg) neka 80 mg valsartana (3,9/5,1 mmHg) un 160 mg valsartana

(6,5/6,2 mmHg) grupa. Bez tam nozimigi lielaka dala pacientu reaggja (diastoliskais AS <90 mmHg
vai pazeminasanas par 10 mmHg) pret valsartanu/ hidrohlortiazidu 80/12,5 mg (51%) neka pret 80 mg
valsartana (36%) un 160 mg valsartana (37%).

Dubulti maskéta, nejausinata, ar placebo kontroléta kliniska pétijuma ar faktoriala planojumu, kura
dazadas valsartana/hidrohlortiazida devu kombinacijas salidzinatas ar atbilsto§am to sastavdalam,
valsartana/hidrohlortiazida 80/12,5 mg grupa tika novérota nozimigi lielaka vidgja
sistoliska/diastoliska AS pazeminasanas (16,5/11,8 mmHg) neka placebo grupa (1,9/4,1 mmHg) vai
12,5 mg hidrohlortiazida grupa (7,3/7,2 mmHg) un 80 mg valsartana grupa (8,8/8,6 mmHg). Bez tam
nozimigi lielaka dala pacientu reaggja (diastoliskais AS <90 mmHg vai pazeminasanas par

>10 mmHg) pret valsartanu/hidrohlortiazidu 80/12,5 mg (64%) neka pret placebo (29%) un
hidrohlortiazidu (41%).

Dubulti maskéta, nejausinata kliniska petijuma ar aktivu kontroli, kura piedalijas pacienti, kam
asinsspiediens netika pietickami kontroléts ar 12,5 mg hidrohlortiazida, valsartana/hidrohlortiazida
kombinacijas 160/12,5 mg grupa tika novérota nozimigi liclaka vid&ja sistoliska/diastoliska AS
pazeminasanas (12,4/7,5 mmHg) neka 25 mg hidrohlortiazida (5,6/2,1 mmHg) grupa. Bez tam
nozimigi lielaka dala pacientu reagéja (AS<140/90 mmHg vai SAS pazeminasanas par >20 mmHg,
vai DAS pazeminasanas par >10 mmHg) pret valsartanu/hidrohlortiazidu 160/12,5 mmHg (50%) neka
pret 25 mg hidrohlortiazida (25%).

Dubulti maskéta, nejausinata kliniska petijuma ar aktivu kontroli, kura piedalijas pacienti, kam
asinsspiediens netika pietickami kontroléts ar 160 mg valsartana, gan valsartana/hidrohlortiazida
kombinacijas 160/25 mg grupa (14,6/11,9 mmHg), gan valsartana/hidrohlortiazida kombinacijas
160/12,5 mg grupa (12,4/10,4 mmHg) tika novérota nozimigi liclaka vid&ja sistoliska/diastoliska AS
pazeminasanas neka 160 mg valsartana (8,7/8,8 mmHg) grupa. AS pazeminajuma starpiba starp
160/25 mg un 160/12,5 mg devu grupam ari bija statistiski nozimiga. Bez tam nozimigi liclaka dala
pacientu reag€ja (diastoliskais AS<90 mmHg vai pazeminaSanas par >10 mmHg) pret
valsartanu/hidrohlortiazidu 160/25 mmHg (68%) un 160/12,5 mmHg (62%) neka pret 160 mg
valsartana (49%).

Dubulti maské&ta, nejausinata, ar placebo kontroléta kliniska pétijuma ar faktoriala planojumu, kura
dazadas valsartana/hidrohlortiazida devu kombinacijas salidzinatas ar atbilstosam to sastavdalam,
valsartana/ hidrohlortiazida 160/12,5 mg kombinacijas (17,8/13,5 mmHg) un 160/25 mg kombinacijas
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(22,5/15,3 mmHg) grupa tika novérota nozimigi lielaka vidgja sistoliska/diastoliska AS
pazeminasanas neka placebo grupa (1,9/4,1 mmHg) un atbilsto$as monoterapijas grupas, t.i., 12,5 mg
hidrohlortiazida (7,3/7,2 mmHg), 25 mg hidrohlortiazida (12,7/9,3 mmHg) un 160 mg valsartana
(12,1/9,4 mmHg) grupa.

Bez tam nozimigi lielaka dala pacientu reaggja (diastoliskais AS <90 mmHg vai pazemina$anas par
>10 mmHg) pret valsartanu/hidrohlortiazidu 160/25 mg (81%) un valsartanu/hidrohlortiazidu
160/12,5 mg (76%) neka pret placebo (29%) un atbilstoSo monoterapiju, t.i., 12,5 mg hidrohlortiazida
(41%), 25 mg hidrohlortiazida (54%) un 160 mg valsartana (59%).

Dubulti maskéta, nejausinata kliniska petijuma ar aktivu kontroli, kura piedalijas pacienti, kam
asinsspiediens netika pietickami kontroléts ar 12,5 mg hidrohlortiazida, valsartana/hidrohlortiazida
kombinacijas 160/12,5 mg grupa tika novérota nozimigi liclaka vid&ja sistoliska/diastoliska AS
pazeminasanas (12,4/7,5 mmHg) neka 25 mg hidrohlortiazida (5,6/2,1 mmHg) grupa. Bez tam
nozimigi lielaka dala pacientu reagéja (AS<140/90 mmHg vai SAS pazeminasanas par >20 mmHg,
vai DAS pazeminasanas par >10 mmHg) pret valsartanu/hidrohlortiazidu 160/12,5 mmHg (50%) neka
pret 25 mg hidrohlortiazida (25%).

Dubulti maskéta, nejausinata kliniska petijuma ar aktivu kontroli, kura piedalijas pacienti, kam
asinsspiediens netika pietickami kontroléts ar 160 mg valsartana, gan valsartana/hidrohlortiazida
kombinacijas 160/25 mg grupa (14,6/11,9 mmHg), gan valsartana/hidrohlortiazida kombinacijas

pazeminasanas neka 160 mg valsartana (8,7/8,8 mmHg) grupa. AS pazeminajuma starpiba starp
160/25 mg un 160/12,5 mg devu grupam ari bija statistiski nozimiga. Bez tam nozimigi liclaka dala
pacientu reagéja (diastoliskais AS<90 mmHg vai pazeminaSanas par >10 mmHg) pret
valsartanu/hidrohlortiazidu 160/25 mmHg (68%) un 160/12,5 mmHg (62%) neka pret 160 mg

valsartana (49%).

Dubulti maskéta, nejausinata, ar placebo kontroléta kliniska pétijuma ar faktoriala planojumu, kura
dazadas valsartana/hidrohlortiazida devu kombinacijas salidzinatas ar atbilstosam to sastavdalam,
valsartana/ hidrohlortiazida 160/12,5 mg kombinacijas (17,8/13,5 mmHg) un 160/25 mg kombinacijas
pazeminasanas neka placebo grupa (1,9/4,1 mmHg) un atbilsto$as monoterapijas grupas, t.i., 12,5 mg
hidrohlortiazida (7,3/7,2 mmHg), 25 mg hidrohlortiazida (12,7/9,3 mmHg) un 160 mg valsartana
(12,1/9,4 mmHg) grupa.

>10 mmHg) pret valsartanu/hidrohlortiazidu 160/25 mg (81%) un valsartanu/hidrohlortiazidu
160/12,5 mg (76%) neka pret placebo (29%) un atbilstoSo monoterapiju, t.i., 12,5 mg hidrohlortiazida
(41%), 25 mg hidrohlortiazida (54%) un 160 mg valsartana (59%).

Dubulti masketa, nejausinata klmiska petijuma ar aktivu kontroli, kura piedalijas pacienti, kam
asinsspiediens netika adekvati kontroléts ar 320 mg valsartana, gan valsartana/ hidrohlortiazida
320/25 mg grupa (15,4/10,4 mmHg), gan valsartana/ hidrohlortiazida 320/12,5 mmHg grupa
(13,6/9,7 mmHg) tika noverota nozimigi lielaka vidgja sistoliska/diastoliska AS pazeminasanas neka
320 mg valsartana grupa (6,1/5,8 mmHg).

Sistoliska AS pazeminajuma starpiba starp 320/25 mg un 320/12,5 mg devu grupam ari bija statistiski

pazeminasanas par >10 mmHg) pret valsartanu/hidrohlortiazidu 320/25 mg (75%) un 320/12,5 mg
(69%) neka pret 320 mg valsartana (53%).

Dubulti masketa, nejausinata, ar placebo kontroléta kliniska pétijuma ar faktoriala planojumu, kura
dazadas valsartana/hidrohlortiazida devu kombinacijas salidzinatas ar atbilstosam to sastavdalam,
valsartana/ hidrohlortiazida 320/12,5 mg kombinacijas (21,7/15,0 mmHg) un 320/25 mg kombinacijas
(24,7/16,6 mmHg) grupa tika novérota nozimigi lielaka videja sistoliska/diastoliska AS
pazeminasanas neka placebo grupa (7,0/5,9 mmHg) un atbilsto$as monoterapijas grupas, t.i., 12,5 mg
hidrohlortiazida (11,1/9,0 mmHg), 25 mg hidrohlortiazida (14,5/10,8 mmHg) un 320 mg valsartana
(13,7/11,3 mmHg) grupa. Bez tam nozimigi lielaka dala pacientu reaggja (diastoliskais AS <90 mmHg
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Kontrol&tos kltniskos p&tijumos par valsartanu + hidrohlortiazidu kalija limenis seruma pazeminajies
korelacija ar lietoto devu. Pacientiem, kas lietoja 25 mg hidrohlortiazida, kalija limenis seruma
pazeminajas daudz biezak neka pacientiem, kas sanéma 12,5 mg hidrohlortiazida. Kontrol&tos
kltniskos pétijumos par valsartanu / hidrohlortiazidu hidrohlortiazida kalija ltmeni pazemino$o
ietekmi mazinaja kalijsaudzgjosa valsartana ietekme.

Paslaik nav zinama labveliga ietekme uz kardiovaskularo mirstibu un saslimstibu, kada ir valsartana
lietoSanai kombinacija ar hidrohlortiazidu.

Epidemiologiskos p&tijumos ir pieradits, ka ilgstosa terapija ar hidrohlortiazidu mazina
kardiovaskularas mirstibas un saslimstibas risku.

Valsartans

Valsartans ir efektivs, lietojot iekskigi, specigs un specifisks angiotensina Il (4ng II) receptoru
antagonists. Tas darbojas selektivi uz AT, receptoru apakstipu, kas ir atbildigs par zinamo
angiotensina Il darbibu. Paaugstinats angiotensina II [imenis plazma, kas rodas, blokgjot

AT, receptorus ar valsartanu, var stimul€t neblok&tos AT, receptorus, kas Iidzsvaro AT, receptoru
darbibu. Valsartanam nav dalgjas AT, receptoru agonista iedarbibas un tam ir daudz lielaka afinitate
(apm@ram 20 000 reizes) pret AT, neka pret AT, receptoriem. Nav zinams, ka valsartans saistitu vai
bloketu sirds-asinsvadu regulacijai svarigos citus hormonu receptorus vai jonu kanalus.

Valsartans neinhibé AKE (pazistams ar1 ka kinaze II), kas konvertg angiotensinu I par angiotensinu II,
ka arT saske] bradikininu. Ta ka nav iedarbibas uz AKE, nav ari bradikinina potenc€Sanas vai P
substances uzkrasanas, tapeéc maz ticams, ka angiotensina Il antagonistu iedarbiba var izraisit klepu.
Klmiskos p&tijumos, kur tika salidzinats valsartans un AKE inhibitori, sausa klepus biezums
pacientiem, kuri lietoja valsartanu, bija butiski zemaks (p < 0,05) neka pacientiem, kuri tika arst&ti ar
AKE inhibitoriem (attiecigi 2,6% pret 7,9%). Kliniska petijuma pacientiem, kuriem, lietojot AKE
inhibitorus, anamné&zg bija sauss klepus, to konstat&ja 19,5% valsartana grupas pacientu un 19,0%
pacientu, kuri san€ma tiazidu grupas diurétikas, salidzinajuma ar 68,5% pacientu, kuri sanéma AKE
inhibitorus (p < 0,05).



Lietojot valsartanu hipertensijas pacientiem, konstat&ta asinsspiediena pazeminasanas, neietekméjot
pulsa biezumu. Vairumam pacientu pec vienreiz€jas ickSkigas devas lietoSanas hipotensivas
iedarbibas sakumu var noverot pec 2 stundam, maksimala asinsspiediena pazeminaSanas tiek panakta
4-6 stundu laika. Hipotensivais efekts saglabajas 24 stundas. Lietojot atkartotas devas, maksimala
asinsspiediena pazeminasanas visu devu gadijuma parasti tiek panakta 2-4 ned€]as un saglabajas
ilgstosas terapijas laika. Kombingjot ar hidrohlortiazidu, papildus var panakt biitisku asinsspiediena
pazeminasanos.

Peksna valsartana lietoSanas partrauk$ana nav saistita ar hipertensijas “rikoSeta fenomenu” vai citam
nevélamam kliniskam blakusparadibam.

Hipertensijas pacientiem ar 2. tipa diab&tu un mikroalbuminiiriju valsartanam tika pieradita albumina
izdaliSanas urina. MARVAL (mikroalbuminiirijas samazinasanas, izmantojot valsartanu) pétijuma tika
novertéta albumina izdaliSanas ar urinu (UAE), izmantojot valsartanu (80-160 mg/vienu reizi diena)
salidzinot ar amlodipinu (5-10 mg/vienu reizi diena), 332 otra tipa diab&ta pacientiem (vid&jais
vecums: 58 gadi; 265 viriesi) ar mikroalbumindriju (valsartans: 58 pg/min; amlodipins: 55,4 pg/min),
normalu vai augstu asinsspiedienu un saglabatu nieru funkciju (asins kreatinins <120 pmol/l).

24 nedglas, UAE (albumina izdaliSanas ar urinu) samazinajas (p<<0,001) par 42% (-24,2 pg/min; 95%
CI: —-40,4 1idz —19,1), izmantojot valsartanu un apm&ram par 3% (—1,7 pg/min; 95% CI: —5,6 lidz
14,9), izmantojot amlodipinu, lai gan asinsspiediena samazinaSanas bija lidziga abas grupas. Diovan
proteiniirijas samazinasanas pétijuma (DROP) tika veikti turpmaki valsartana efektivitates p&tijumi
UAE samazinasana 391 hipertensiviem pacientiem (asinsspiediens=150/88 mmHg) ar 2. tipa diabétu,
albumintriju (vid&ji=102 ug/min; 20-700 pg/min) un saglabatu nieru funkciju (vid€jais seruma
kreatinins = 80 umol/l). Pacienti tika randomizg&ti vienas no 3 valsartana devu izmanto$anai (160,

320 un 640 mg/vienu reizi diena) un arsteti 30 nedélas. Petijuma mérkis bija noteikt optimalo
valsartana devu UAE samazinasanai hipertensiviem 2. tipa diab&ta pacientiem. 30. nedéla tika
konstatéts biitisks UAE procentualais samazinajums par 36%, salidzinot ar sakumstavokli, izmantojot
valsartana devu 160 mg (95%CI: 22 1idz 47%), un par 44%, izmantojot valsartana devu 320 mg
(95%CT: 31 Iidz 54%). Tika konstatéts, ka valsartana deva 160-320 mg izraisa kliniski nozimigu UAE
samazinasanos hipertensiviem 2. tipa diab&ta pacientiem.

Hidrohlortiazids

Tiazidu grupas diurétisko lidzek]u darbibas vieta galvenokart ir nieru distalais izlocitais kanalins.
Pieradits, ka primara tiazidu grupas diurétisko lidzek]u piesaistiS§anas vieta ir augstas afinitates
receptors nieru garoza un ka distala izlocita kanalina tieck nomakts NaCl transports. Tiazidu darbibas
mehanisma pamata ir Na'CI” simporta inhib&sana, iespgjams, konkurgjot par CI” saistiSands centru un
ta ietekmgjot elektrolitu reabsorbcijas mehanismu — tiesi pastiprinot natrija un hlorida izvadiSanu
aptuveni vienada daudzuma un netiesi ar So diurétisko iedarbibu mazinot plazmas tilpumu, kas
pastiprina renina aktivitati plazma, aldosterona sekréciju un kalija izvadiSanu ar urinu un pazemina
kalija Iimeni seruma. Renina un aldosterona saistibu pastarpina angiotensins II, tadgl, lictojot kopa ar
valsartanu, kalija Iimena pazeminaSanas seruma ir mazak izteikta neka hidrohlortiazida monoterapijas
gadijuma.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Valsartans/hidrohlortiazids

Lietojot kopa ar valsartanu, hidrohlortiazida sisteémiska pieejamiba mazinas par aptuveni 30%.
Lietosana vienlaikus ar hidrohlortiazidu valsartana kinétiku izteikti neietekmé. Sai novérotajai
mijiedarbibai nav ictekmes uz kombinétu valsartana un hidrohlortiazida lietosanu, jo kontrol&tos
kliniskos pétTjumos kombinacijai pieradita skaidra antihipertensiva iedarbiba, kas ir lielaka par
atseviSko aktivo vielu monoterapijas un par placebo iedarbibu.

Valsartans

UzsitkSanas

P&c iekskigas viena paSa valsartana lietoSanas, maksimala valsartana plazmas koncentracija tiek
sasniegta 2—4 stundas. Vidgja aritmétiska absoluita biopieejamiba ir 23%. Partika samazina valsartana
plazmas koncentracijas zemliknes laukumu (AUC) par apméram 40% un maksimalo plazmas
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koncentraciju (C,,,) par apmeram 50%, kaut arT apmeéram 8 h p&c lietoSanas valsartana plazmas
koncentracijas ir [idzigas grupas, kas lietoja valsartanu tuksa duisa un €Sanas laika. Tomer §1 AUC
samazinaSanas nav saistita ar klmiski nozimigu terapeitiska efekta samazinasanos, tap&c valsartanu
var lietot gan tuksa dusa, gan ar1 €Sanas laika.

Izkliede

Valsartana statiskais izkliedes tilpums p&c intravenozas ievadiSanas ir apmeram 17 litri, kas liecina, ka
valsartans audos plasi neizkliedgjas. Valsartans izteikti saistas ar seruma olbaltumiem (94-97%),
galvenokart seruma albuminu.

Biotransformdcija

Valsartans netiek biotransformets liela apjoma, jo tikai aptuveni 20% devas konstateti metabolitu
veida. Hidroksimetabolits konstatets plazma, zema koncentracija (mazak ka 10% no valsartana AUC).
Sis metabolits ir farmakologiski neaktivs.

Izvadisana

Valsartanam noveéro multieksponencialu sabruksanas kiné&tika (t,,, <1 stundu un t,,; apm&ram

9 stundas). Valsartans tiek elimin&ts galvenokart izdaloties izkarntjumos (aptuveni 83% devas) un
urina (aptuveni 13% devas), galvenokart nemainitu zalu veida. Péc intravenozas ievades valsartana
plazmas klirenss ir aptuveni 2 I/h, un ta nieru klirenss ir 0,62 1/h (aptuveni 30% no kopgja klirensa).
Valsartana sadaliSanas pusperiods ir 6 stundas.

Hidrohlortiazids

Absorbcija

Pec iekskigas lictoSanas hidrohlortiazids uzsiicas strauji (t,, ir aptuveni 2 h), un absorbcija no
suspensijam un tabletém ir lidziga. P&c iekskigas lietoSanas hidrohlortiazida absoliita biopieejamiba ir
60-80%. Zinots, ka lietoSana &Sanas laika gan palielina, gan samazina hidrohlortiazida sistémisko
pieejamibu, salidzinot ar lietoSanu tuksa dasa. ST ietekme ir vaja, un tai ir maza kliniska nozime.
Vidgja AUC palielinasanas ir lineara un terapeitiska intervala — proporcionala devai. P&c atkartotas
lietoSanas hidrohlortiazida kinétika nemainas, un, lietojot vienu reizi diena, tas akumul&jas minimali.

Izkliede

Izkliedes un eliminacijas kinétika vispargji raksturota ar biekspotencialas sabrukSanas kinétiku.
Skietamais izkliedes tilpums ir 4-8 1/kg.

Asinis esosais hidrohlortiazids ir piesaistijies pie seruma proteiniem (40-70%), galvenokart seruma
albumina. Hidrohlortiazids uzkrajas ari eritrocitos, turklat Iiment, kas ir aptuveni 1,8 reizes augstaks
par ta Iimeni plazma.

Elimindcija
>95% absorbétas hidrohlortiazida devas tiek izvaditi nemainita forma ar urinu. Renalo klirensu veido

pasiva filtracija un aktiva sekrécija nieres kanalina. Terminalais eliminacijas pusperiods ir 6-15 h.

]_pa§as pacientu grupas

Gados vecdki pacienti

Daziem gados vecakiem pacientiem p&c valsartana lietoSanas noveérota nedaudz specigaka sistemiska
iedarbiba, salidzinot ar jauniem cilvékiem, tacu tam nav kliski biitiskas nozimes.

Ierobezoti dati liecina, ka hidrohlortiazida sistémiskais klirenss gan veseliem gados vecaki pacientiem,
gan gados vecakiem pacientiem ar hipertensiju ir mazaks neka jauniem veseliem brivpratigajiem.

Nieru darbibas traucéjumi
Lietojot ieteicamo Diovan Comp devu, pacientiem ar kreatinina klirensu 30-70 ml/min devas
korekcija nav nepiecieSama.

Nav datu par Diovan Comp darbibu pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina
klirenss <30 ml/min), ka arT pacientiem, kam tiek veikta dialize. Valsartans intensivi piesaistas pie
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plazmas proteiniem un netiek izvadits dializes laika, bet tas laika tick panakts hidrohlortiazida
klirenss.

Hidrohlortiazida renalo klirensu veido pasiva filtracija un aktiva sekrécija nieres kanalina. Ka
sagaidams savienojumam, kas tiek izvadits gandriz tikai caur nierém, nieru darbibai ir izteikta ictekme
uz hidrohlortiazida kin&tiku (skatit apakSpunktu 4.3).

Aknu darbibas traucéjumi

Farmakokingtikas p&tijuma, kura piedalijas pacienti ar vieglu (n=6) vai mérenu (n=5) aknu
disfunkciju, valsartana kop€ja iedarbiba palielinajas aptuveni 2 reizes, salidzinot ar veseliem
brivpratigajiem.

Nav datu par valsartana lietoSanu pacientiem ar smagu aknu disfunkciju (skatit apakSpunktu 4.3).
Aknu slimibas nozimigi neietekmé hidrohlortiazida farmakoking&tiku.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Iesp&jama valsartana un hidrohlortiazida kombinacijas toksicitate péc ickskigas lietoSanas noskaidrota
zurkam un mérkakiem pé&tijumos, kas bija Iidz seSus méneSus ilgi. Netika atklatas paradibas, kas
varétu izslégt terapeitisku devu lietoSanu cilvékam.

Kombinacijas raditas parmainas hroniskas toksicitates p&tijumos visticamak izraisija valsartans.
Toksikologiskie mérka organi bija nieres, un reakcija daudz izteiktaka bija mérkakiem, nevis zurkam.
Kombinacija izraisija nieru bojajumus (nefropatiju ar kanalinu bazofiliju, urinvielas un kreatinina
limena paaugstinasanos plazma, kalija limena paaugstinasanos seruma, urina tilpuma palielinasanos
un elektrolitu koncentracijas palielinaSanos urina, lietojot 30 mg/kg/diena valsartana + 9 mg/kg/diena
hidrohlortiazida devu zurkam un 10 + 2 mg/kg/diena devu mérkakiem), iesp&jams, nieru
hemodinamikas parmainu d&]. Sis devas zurkam ir 0,9 un 3,5 reizes liclakas par atbilstosi valsartana
un hidrohlortiazida maksimalo ieteicamo devu cilvékam (maximum recommended human dose,
MRHD), rékinot p&c mg/m”. (Aprékinos pienemta iekskiga deva ir 320 mg diena valsartana
kombinacija ar 25 mg diena hidrohlortiazida, bet pacienta kermena masa — 60 kg.)

Lielas valsartana un hidrohlortiazida kombinacijas devas izraisija eritrocttu raksturlielumu
mazinasanos (eritrocitu skaits, hemoglobina Itmenis, hematokrits, lietojot 100 + 31 mg/kg/diena devu
zurkam un 30 + 9 mg/kg/diena devu mérkakiem). Sis devas zurkam ir 3,0 un 12 reizes lielakas par
atbilstosi valsartana un hidrohlortiazida maksimalo ieteicamo devu cilvekam (MRHD), rékinot péc
mg/m’. Sis devas mérkakiem ir 0,9 un 3,5 reizes lielakas par atbilstoi valsartana un hidrohlortiazida
maksimalo ieteicamo devu cilvekam (MRHD), rékinot péc mg/m”. (Aprekinos pienemta iek3kiga deva
ir 320 mg/diena valsartana kombinacija ar 25 mg/diena hidrohlortiazida, bet pacienta kermena masa —
60 kg.)

Meérkakiem tika noveroti kunga glotadas bojajumi (sakot ar 30 + 9 mg/kg/diena devu). Kombinacija
niergs izraisTja ari aferento arteriolu hiperplaziju (lietojot 600 + 188 mg/kg/diena devu zurkam un

30 + 9 mg/kg/diena devu mérkakiem). Sis devas mérkakiem ir 0,9 un 3,5 reizes lielakas par atbilstosi
valsartana un hidrohlortiazida maksimalo ieteicamo devu cilvékam (MRHD), rekinot pec mg/m®. Sis
devas zurkam ir 18 un 73 reizes lielakas par atbilsto$i valsartana un hidrohlortiazida maksimalo
ieteicamo devu cilvekam (MRHD), rékinot péc mg/m”. (Aprekinos pienemta iek3kiga deva ir 320 mg
diena valsartana kombinacija ar 25 mg diena hidrohlortiazida, bet pacienta kermena masa — 60 kg.)

Augstak minéto ietekmi, acimredzot, izraisa lielu valsartana devu farmakologiska iedarbiba
(angiotensina Il ierosinatas renina izdaliSanas inhibicijas blokade, stimul&jot reninu sintez€josas
$@nas), un §ada ietekme ir ari AKE inhibitoriem. Skiet, ka $iem atklajumiem nav nozimes terapeitisku
valsartana devu lietosana cilvekiem.

Netika parbaudita valsartana un hidrohlortiazida kombinacijas mutagenitate, ietekme uz hromosomu
parravumiem vai kancerogenitati, jo nav pieradijumu par abu $o savienojumu mijiedarbibu. Tacu Sie
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izmekl&jumi veikti atseviski valsartanam un hidrohlortiazidam, un tajos nav giiti pieradijumi par
mutagenitati, hromosomu parravumiem vai kancerogenitati.

Zurkam, lietojot maternalo toksisko devu (600 mg/kg/diend) griitniecibas pedgja trimestra un
laktacijas perioda, pécnacgjiem tika konstatéta nedaudz samazinata dzivildze, mazaks svara
picaugums un neliela attistibas aizkavéSanas (vélaka ausu gliemeZnicu un ar&ja dzirdes kanala
atversanas) (skatit apakSpunktu 4.6). Sis Zurkam izmantotas devas (600 mg/kg/diena) apméram

18 reizes parsniedz maksimalo cilvékiem ieteicamo devu, pamatojoties uz mg/m* (aprékinos izmanto
iekskigi lietojamo devu 320 mg/diena, pacientam ar kermena masu 60 kg). Lidzigi novEérojumi veikti
pétijumos ar valsartanu/hidrohlortiazidu Zurkam un truSiem. Embrionalas un augla attistibas (I
segmenta) petljumos ar valsartanu/hidrohlortiazidu Zurkam un trusiem netika giti pieradijumi par
teratogenitati; tacu bija novérojama fetotoksiska ietekme, kas saistita ar toksisku ietekmi uz matiti.
6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

[Aizpildit nacionali]

6.2 Nesaderiba

[Aizpildit nacionali]

6.3 Uzglabasanas laiks

[Aizpildit nacionali]

6.4  IpaSi uzglabasanas nosacljumi

[Aizpildit nacionali]

6.5 Iepakojuma veids un saturs

[Aizpildit nacionali]

6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

[Skatit Pielikumu I - Aizpildit nacionali]

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpildit nacionali]

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

[Aizpildit nacionali]
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10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

[Aizpildit nacionali]
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MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALLU NOSAUKUMS

Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 80 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 160 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 160 mg/25 mg apvalkotas tabletes

Diovan Comi un citi nosaukumi (skattt Pielikumu Ii 320 miilZ,S mi aﬁvalkotﬁs tabletes

Valsartan/hydrochlorothiazide

| 2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(T) UN DAUDZUMS(T)

Viena apvalkota tablete satur 80 mg valsartana un 12,5 mg hidrohlortiazida.
Viena apvalkota tablete satur 160 mg valsartana un 12,5 mg hidrohlortiazida.
Viena apvalkota tablete satur 160 mg valsartana un 25 mg hidrohlortiazida.

Viena aivalkotﬁ tablete satur 320 mi valsartana un 12,5 mi hidrohlortiazida.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

[Aizpildit nacionali]

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

[Aizpildit nacionali]

| 5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Iekskigai lietoSanai
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz



| 9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

[Aizpildit nacionali]

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

[Skatit Pielikumu I - Aizpildit nacionali]

| 12.  REGISTRACIJAS NUMURS(T)

[Aizpildit nacionali]

| 13. SERIJAS NUMURS

Sérija

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

[Aizpildit nacionali]

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

[Aizpildit nacionali]

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

[Aizpildit nacionali]
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MINIMALA INFORMACIJA I1ZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERIS

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 80 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 160 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 160 mg/25 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 320 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 320 mg/25 mg apvalkotas tabletes
Valsartan/hydrochlorothiazide

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

[Skatit Pielikumu I - Aizpildit nacionali]

| 3.  DERIGUMA TERMINS

EXP

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA

[Aizpildit nacionali]
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM

Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 80 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 160 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 160 mg/25 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 320 mg/12,5 mg apvalkotas tabletes
Diovan Comp un citi nosaukumi (skatit Pielikumu I) 320 mg/25 mg apvalkotas tabletes
[Skattt Pielikumu I - Aizpildit nacionali]
Valsartan/hydrochlorothiazide

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

o Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.

o Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

o Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilveékiem ir lidzigi simptomi.

o Ja Jus novérojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav minétas, vai kada no
minétajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu, izstastiet to savam arstam vai
farmaceitam.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Diovan Comp un kadam noliikam to lieto
Pirms Diovan Comp lietoSanas

Ka lietot Diovan Comp

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Diovan Comp

Sikaka informacija

R

1. KAS IR DIOVAN COMP UN KADAM NOLUKAM TO LIETO

Diovan Comp apvalkotas tabletes satur divas aktivas vielas — valsartanu un hidrohlortiazidu. Abi Sie

savienojumi palidz kontrolét paaugstinatu asinsspiedienu (hipertensiju).

. Valsartans pieder zalu grupai, kas pazistama ka “angiotensina Il receptora antagonisti” un kas
palidz regulét augstu asinsspiedienu. Angiotensins II ir viela, kas veidojas organisma, ta izraisa
asinsvadu saSaurinaSanos, tadéjadi paaugstinot asinsspiedienu. Valsartans bloké angiotensina II
darbibu. Ta rezultata asinsvadi paplaSinas un asinsspiediens pazeminas.

o Hidrohlortiazids pieder pie zalu grupas, ko sauc par tiazidu grupas diurétiskiem Iidzek]iem
(sauc ari par ,,urindzeno$am tabletém”). Hidrohlortiazids pastiprina urina izdaliSanos, kas ar1
pazemina asinsspiedienu.

Diovan Comp lieto paaugstinata asinsspiediena arstéSanai, ja to nav iesp&jams pietickami kontrolét ar
medikamenta ietilpsto$am atseviskam aktivam vielam.

Augsts asinsspiediens palielina sirds un asinsvadu slodzi. Ja ta turpinas ilgstosi, tas var bojat
smadzenu, sirds un nieru asinsvadus un beigties ar insultu, sirds mazsp&ju vai nieru mazsp&ju. Augsts
asinsspiediens paliclina sirdslekmju risku. JGsu asinsspiediena pazeminaSana lidz normalam samazina
So trauc€jumu attistiSanas risku.

2. PIRMS DIOVAN COMP LIETOSANAS
Nelietojiet Diovan Comp $ados gadijumos

. ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret valsartanu, hidrohlortiazidu, sulfonamidu
atvasinajumiem (savienojumiem, kas kimiski Iidzinas hidrohlortiazidam) vai kadu citu Diovan
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Comp sastavdalu.

. péc 3. griitniecibas ménesa (Diovan Comp lietoSana nav ieteicama ari griitniecibas
sakumposma — skatit apakSpunktu ,,Griitnieciba un zidiSanas periods”).

o ja Jums ir smaga aknu slimiba.

. ja Jums ir smaga nieru slimiba.

. ja Jus nespéjat urinét.

o ja Jus arste ar maksligas nieres palidzibu.

. ja kalija vai natrija Iimenis Jtsu asinis ir zemaks neka normali vai, neraugoties uz arstésanu,
kalcija Itmenis Jiisu asinis ir augstaks neka normali.

. ja Jums ir podagra.

Ja kads no augstak minétajiem gadijumiem attiecas uz Jums, nelietojiet $1s zales un parrunajiet
to ar savu arstu.

Ipasa piesardziba, lietojot Diovan Comp, nepiecieSsama §ados gadijumos

o ja Jus lietojat kalijsaudz&josus Iidzeklus, kaliju saturoSus uztura bagatinatajus, kaliju saturoSus
sals aizstaj&jus vai citas zales, kas palielina kalija daudzumu Jiisu asinis, pieméram, heparinu.
Arstam var biit regulari japarbauda kalija daudzums Jiisu asinis.

. ja Jums ir zems kalija Iimenis asinis.

. ja Jums ir caureja vai smaga vemsana.

o ja Jus lietojat lielas diurgtisko (urindzeno$o) Iidzeklu devas.

o ja Jums ir smaga sirds slimiba.

. ja Jums ir nieru artériju stenoze.

. ja nesen Jums transplant&ta jauna niere.

o ja Jus ciesat no hiperaldosteronisma. Ta ir slimiba, kad virsnieru dziedzeris izdala parak daudz
hormonu aldosteronu. Ja tas attiecas uz Jums, Diovan Comp lieto$ana nav ieteicama.

. ja Jums ir aknu vai nieru slimiba.

o ja Jums ir drudzis, izsitumi un locttavu sapes, kas var biit sistémiskas sarkanas vilkédes (SSV,
ta ir autoimiina slimiba) pazimes.

o ja Jums ir cukura diabéts, podagra, augsts holesterina vai taukvielu Iimenis asinis.

. ja Jums ir bijusi alergiska reakcija, lietojot citus §Ts asinsspiedienu pazemino$o zalu grupas
lidzeklus (angiotensina II receptora antagonistus), vai ja Jums ir alergija vai astma.

o tas var izraisit pastiprinatu adas jutibu pret saules iedarbibu.

Diovan Comp lietoSana b&rniem un pusaudziem (lidz 18 gadu vecumam) nav ieteicama.

Jums japastasta arstam, ja domajat, ka Jums iestajusies (vai varétu iestaties) griitnieciba. Diovan
Comp licto$ana nav ieteicama griitniecibas sakumposma, bet to nedrikst lietot p&c 3. griitniecibas
ménesa, jo ta lietoSana $aja laika var nodarit nopietnu kait€jumu Jiisu bérnam (skatit apakSpunktu par
griitniecibu).

Citu zalu lietoSana
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat vai p&dgja laika esat lietojis,
ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes.

Ja Diovan Comp tiek lietots kopa ar noteiktam citam zalém, tas var ictekmét arstésanas efektu. Varétu
biit nepiecie$sams mainit zaJu devu, ieverot citus bridinajumus vai dazos gadijumos partraukt kadu
zalu lietoSanu. Tas Tpasi attiecas uz $adam zalém:

o litiju, kas ir zales dazu psihisku slimibu arsté$anai;

° zalém, kas ietekmé vai kuru darbibu var ietekmét kalija I[Tmenis asinis, pieméram, digoksinu,
zalém sirdsdarbibas ritma kontrolé$anai, daziem antipsihotiskiem lidzekliem;

o zalém, kas var palielinat kalija daudzumu asinis, piem&ram, kaliju saturo$iem uztura

bagatinatajiem, kaliju saturo$iem sals aizstaj&jiem, kalijsaudzgjosiem lidzekliem, heparinu;
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° zalém, kas var samazinat kalija daudzumu asinis, pieméram, kortikosteroidiem, daziem caurejas
lidzekliem,;

. diurétiskiem (urindzenos§iem) lidzekliem, zalém podagras arstéSanai, piem&ram, alopurinolu,
terapeitiskiem D vitamina un kalcija preparatiem, zalém cukura diab&ta arstéSanai (iekSkigi
lietojamiem Iidzek]iem un insulina preparatiem);

. citam zalém asinsspiediena pazeminasanai, pieméram, beta blokatoriem vai metildopu, vai
zalém, kas saSaurina asinsvadus vai stimulg sirdsdarbibu, piemé&ram, noradrenalinu vai
adrenalinu;

o zalém cukura lIimena paaugstinasanai asinis, pieméram, diazoksidu;

. zalém veza arst€Sanai, pieméram, metotreksatu vai ciklofosfamidu;

o pretsapju lidzekliem;

. zalém artrita arstéSanai;

° miorelaksantiem, pieméram, tubokurarinu;

o antiholinergiskiem lidzekliem, piem&ram, atropinu vai biperidénu;

o amantadinu (zalém gripas profilaksei);

o kolestiraminu un kolestipolu (zalém paaugstinata taukvielu limena arst€8anai asinis);

. ciklosporinu, zalém, ko lieto organu transplantacijas gadijuma, lai noverstu organa atgriiSanu;

o daziem antibiotiskiem Iidzekliem (tetracikliniem), anestézijas lidzekliem un sedativiem
lidzekliem,;

o karbamazepinu, zalém krampju arstéSanai.

Diovan Comp lietoSana kopa ar uzturu

Diovan Comp var lietot €Sanas laika vai neatkarigi no tas.

Izvairieties no alkohola lieto$anas pirms esat konsultgjusies ar savu arstu. Alkoholiski dz&rieni var
izraisit pastiprinatu asinsspiediena pazeminasanos un/vai palielinat reibona vai gib§anas risku.

Griitnieciba un zidiSanas periods
Pirms jebkuru zalu lieto$anas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

. Jums japastasta savam arstam, ja esat (vai varétu biit) gritniece.

Parasti arsts Jums ieteiks partraukt Diovan Comp lietoSanu pirms griitniecibas iestaSanas vai arl
tiklidz Jus uzzinasiet par iestajusos gritniecibu, un rekomendes Diovan Comp vieta lietot citas zales.
Diovan Comp nav ieteicams lietot griitniecibas sakuma, un to nedrikst lietot pec gritniecibas

3. ménesa, jo, lietojot pEc tresa griitniecibas ménesa, tas var ievérojami kaitet bernam.

. Ja Jus zidat bérnu, vai planojat sakt bérna zidiSanu, informéjiet par to arstu.
Diovan Comp nav ieteicams lietot zidiSanas laika un, ja v€laties zidit bérnu, arsts var izv€l&ties citu
arstéSanu, 1pasi ja bérns ir tikko piedzimis vai dzimis priekslaicigi.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

Pirms vadat satiksmes lidzekli, lietojat instrumentus vai stradajat ar mehanismiem vai veicat citu
darbu, kur nepieciesama koncentré$anas, parliecinieties, ka Diovan Comp iedarbiba Jiis ietekmg.
Lidzigi daudzam citam zalé€m, ko lieto augsta asinsspiediena arstéSana, Diovan Comp dazos
gadijumos var izraisit reiboni un ietekmét koncentrésanas sp&ju.

Svariga informacija par kadu no Diovan Comp sastavdalam
[Aizpildit nacionali]
3. KA LIETOT DIOVAN COMP

Vienmér lietojiet Diovan Comp tiesi ta, ka arsts Jums stastijis. Tas palidzes Jums giit labako rezultatu
un samazinat blakusparadibu risku. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam vai farmaceitam.
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Pacienti, kuriem ir augsts asinsspiediens, biezi neievéro ta simptomus. Daudzi var justies pavisam
normali. Tadel loti svarigas ir regularas Jisu arsta konsultacijas, pat ja Jis jutaties labi.

Arsts Jums pateiks, cik daudz Diovan Comp tablesu jalieto. Atkariba no Jiisu reakcijas pret arsteSanu
arsts var ieteikt Jums lielaku vai mazaku devu.

o Parasta Diovan Comp deva ir viena tablete diena.

. Nemainiet devu un nepartrauciet lictot tabletes, to neparrunajot ar savu arstu.
. Sis zales jalieto viena laika katru dienu, parasti no rita.

. Diovan Comp var lietot €Sanas laika vai neatkarigi no tas.

o Norijiet tableti, uzdzerot glazi tidens.

Ja esat lietojis Diovan Comp vairak neka noteikts

Ja JUs izjutat smagu reiboni un/vai giboni, apgulieties un informgjiet savu arstu, cik atri vien
iespgjams.

Ja esat nejausi ieneémis vairak Diovan tabletes neka noteikts, sazinieties ar savu arstu, farmaceitu vai
kltiku.

Ja esat aizmirsis lietot Diovan Comp

Ja atceraties par aizmirsto devu, ienemiet to, tiklidz atceraties. Tomér, ja gandriz pienacis laiks lictot
nakamo devu, nelietojiet izlaisto devu.

Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.

Ja Jiis partraucat lietot Diovan Comp

Diovan Comp lietoSanas partraukSana var izraisit Jisu paaugstinata asinsspiediena pasliktinasanos.

Nepartrauciet zalu lictoSanu, ja vien Jiisu arsts to nav noradijis.

Ja Jums ir kadi jautajumi par $1 produkta lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.

4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS
Tapat ka citas zales, Diovan Comp var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Sim blakusparadibam var biit noteikt biezums, kas definéts $adi:

. loti biezi: attistas mazak ka 1 pacientam no katriem 10 pacientiem

= biezi: attistas 1 [idz 10 pacientiem no katriem 100 pacientiem

= retak: attistas 1 1idz 10 pacientiem no katriem 1 000 pacientiem

= reti: attistas 1 11dz 10 pacientiem no katriem 10 000 pacientiem

. loti reti: attistas mazak ka 1 pacientam no katriem 10 000 pacientiem
= nav zinami: nevar noteikt p&c pieejamiem datiem.

Dazas blakusparadibas var biit nopietnas, un to gadijjuma nepiecieSama neatliekama
mediciniska palidziba:

Jums nekavgjoties jaapmekle arsts, ja rodas asinsvadu ttiskas simptomi, t.i.:

o sejas, méles vai rikles tiiska
. apgritinata riSana
. natrene un apgritinata elpoSana

Citas blakusparadibas ir:

Retak
o klepus
. zems asinsspiediens
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neskaidra sajiita galva

dehidratacija (ar $adiem simptomiem — slapes, sausa mute un méle, reta uriné$ana, tumss urins,
sausa ada)

muskulu sapes

nogurums

tirpSana vai nejutiba

redzes migloSanas

dzinkstéSana (piem&ram, svilpSana, diikSana) ausis

Loti reti

reibonis
caureja
locitavu sapes

Nav zinami

apgritinata elpoSana

ieverojami mazinata urina izdaliSanas

zems natrija Itmenis asinis (dazkart ar sliktu dtsu, nogurumu, apjukumu, savargumu,
krampjiem)

zems kalija Iimenis asinis (dazkart ar muskulu vajumu, muskulu spazmam, patologisku
sirdsdarbibas ritmu)

mazs balto asins §iinu daudzums asinis (ar $adiem simptomi — drudzis, adas infekcijas, rikles
iekaisums vai infekcijas izraisitas ¢iilas mutes dobuma, vajums)

paaugstinats bilirubina Itmenis asinis (kas smagos gadijumos var izraisit dzeltenu adas un acu
krasu)

paaugstinats atlieku slapekla un kreatinina limenis asinis (kas var liecinat par patologisku nieru
darbibu)

paaugstinats urinskabes Iimenis asinis (kas smagos gadijumos var ierosinat podagru)

gibonis (sinkope)

Blakusparadibas, kas radusas tika valsartana vai tikai hidrohlortiazida lietotajiem, bet nav
novérotas Diovan Comp lietotajiem:

Valsartans

Retak

grieSanas sajiita
sapes veédera

Nav zinami

izsitumi uz adas ar niezi vai bez tas kopa ar dazam no $adam izpausmém vai simptomiem:
drudzis, locitavu sapes, muskulu sapes, palielinati limfmezgli un/vai gripai lidzigi simptomi
izsitumi, purpursarkani plankumi, drudzis, nieze (asinsvadu ieckaisuma simptomi)

mazs trombocitu daudzumus asinis (dazkart ar neparastu asinoSanu vai asinsizplidumiem)
augsts kalija Iimenis asinis (dazkart ar muskulu spazmam, patologisku sirdsdarbibas ritmu)
alergiskas reakcijas (ar $adiem simptomiem — izsitumi, nieze, natrene, apgrutinata elpoSana vai
risana, reibonis)

galvenokart sejas un rikles pietukums; izsitumi; nieze

aknu darbibas raksturlielumu palielina§anas

pazeminats hemoglobina lIimenis un mazinats eritrocitu daudzums asinis (kas smagos gadijumos
var ierosinat an€miju).

nieru mazspéja.
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Hidrohlortiazids

Biezi
[ ]

niezo$i izsitumi un cita veida izsitumi
samazinata &stgriba

viegla slikta diiSa un vemsana

nosliece uz giboni, gibonis, pieceloties kajas
impotence

adas uzttikSana un paslu veidoSanas (jo ir pastiprinata jutiba pret sauli)

aizcietéjums, kunga vai zarnu diskomforts, aknu darbibas trauc&jumi (dzeltena ada vai acis)
neregulara sirdsdarbiba

galvassapes

miega traucgjumi

nomakts garastavoklis (depresija)

mazs trombocitu skaits asinis (dazkart ar asinosanu vai asinsizplidumu veido$anos ada)

Loti reti

asinsvadu iekaisums ar $adiem simptomiem — izsitumi, purpursarkani plankumi, drudzis
niezoSa vai sarkana ada

puslu veidosanas uz lipam, acim vai mutes dobuma

adas lobisanas

drudzis

izsitumi uz sejas, kas saistiti ar locitavu sapém

muskulu slimibas

drudzis (adas sarkana vilkéde)

stipras sapes veédera augsdala; dazadu asins $tinu tritkums vai mazs daudzums
smagas alergiskas reakcijas

apgritinata elpoSana

plausu infekcijas; elpas tritkums

Ja novérojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav miné&tas, vai kada no
minétajam blakusparadibam Jums izpauZas smagi, lidzam par tam izstastit arstam vai
farmaceitam.

6.

KA UZGLABAT DIOVAN COMP

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Nelietot Diovan Comp péc deriguma termina beigam, kas noradits uz iepakojuma. Deriguma
termins$ attiecas uz noradita ménesa p&déjo dienu.

[Informacija par uzglabasanas apstakliem -Aizpildit nacionali].

Nelietojiet Diovan Comp, ja pamanat, ka iepakojums ir bojats vai redzamas viltojuma pazimes.
Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam
par nevajadzigo zalu likvidesanu. Sie pasakumi palidz&s aizsargat apkartgjo vidi.

SIKAKA INFORMACIJA

Ko Diovan Comp satur

[Aizpildit nacionali]
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Diovan Comp arejais izskats un iepakojums
[Aizpildit nacionali]

Registracijas apliecibas IpasSnieks un raZotajs
[Skatit Pielikumu I - Aizpildit nacionali]

Sis mediciniskais produkts Eiropas ekonomiskas zonas (EEA) dalibvalstis ir registréts ar
$adiem nosaukumiem:

[Aizpildit nacionali]
Si lieto$anas instrukcija akceptéta {MM/GGGG}.

[Aizpildit nacionali]
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