ANEXA 1

LISTA CU DENUMIRILE COMERCIALE, FORMA FARMACEUVTICA, CONCENTRATIA,
CALEA DE ADMINISTRARE A MEDICAMENTULUI, DETINATORII AUTORIZATIEI
DE PUNERE PE PIATA iN STATELE MEMBRE



Statul Membru

UE/SEE Detinatorul autorizatiei de punere pe piata  |Numele inventat Concentratia |Forma farmaceuticad |Calea de administrare

Austria AstraZeneca Osterreich GmbH., Atacand 2 mg - 2 mg Comprimat Administrare orala
Schwarzenbergplatz 7, Tabletten
A-1037 Wien, Austria

Austria AstraZeneca Osterreich GmbH., Atacand 4 mg - 4 mg Comprimat Administrare orala
Schwarzenbergplatz 7, Tabletten
A-1037 Wien, Austria

Austria AstraZeneca Osterreich GmbH., Atacand 8 mg - 8 mg Comprimat Administrare orala
Schwarzenbergplatz 7, Tabletten
A-1037 Wien, Austria

Austria AstraZeneca Osterreich GmbH., Atacand 16 mg - 16 mg Comprimat Administrare orala
Schwarzenbergplatz 7, Tabletten
A-1037 Wien, Austria

Austria AstraZeneca Osterreich GmbH., Atacand 32 mg - 32 mg Comprimat Administrare orala
Schwarzenbergplatz 7, Tabletten
A-1037 Wien, Austria

Austria Takeda Pharma Ges.m.b.H. Blopress 4 mg — 4 mg Comprimat Administrare orala
Seidengasse 33-35 Tabletten
1070 Wien
Austria

Austria Takeda Pharma Ges.m.b.H. Blopress 8 mg — 8 mg Comprimat Administrare orala
Seidengasse 33-35 Tabletten
1070 Wien
Austria

Austria Takeda Pharma Ges.m.b.H. Blopress 16 mg — 16 mg Comprimat Administrare orala
Seidengasse 33-35 Tabletten
1070 Wien
Austria

Austria Takeda Pharma Ges.m.b.H. Blopress 32 mg — 32 mg Comprimat Administrare orala
Seidengasse 33-35 Tabletten
1070 Wien
Austria




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Belgia

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand

2 mg

Comprimat

Administrare orala

Belgia

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Belgia

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Belgia

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Belgia

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Bulgaria

AstraZeneca AB,
S-151 85 Sodertélje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Bulgaria

AstraZeneca AB,
S-151 85 Sodertilje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Bulgaria

AstraZeneca AB,
S-151 85 Sodertélje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Cipru

AstraZeneca AB,
S-151 85 Sodertilje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Cipru

AstraZeneca AB,
S-151 85 Sodertélje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Cipru

AstraZeneca AB,
S-151 85 Sodertilje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Cipru

AstraZeneca AB,
S-151 85 Sodertélje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Republica Ceha

AstraZeneca UK Ltd., Macclesfield, Cheshire,

United Kingdom

Atacand 4 mg

4 mg

Comprimat

Administrare orala

Republica Ceha

AstraZeneca UK Ltd., Macclesfield, Cheshire,

United Kingdom

Atacand 8 mg

8 mg

Comprimat

Administrare orala

Republica Ceha

AstraZeneca UK Ltd., Macclesfield, Cheshire,

United Kingdom

Atacand 16 mg

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Danemarca

AstraZeneca A/S
Roskildevej 22
DK-2620 Albertslund,
Denmark

Atacand

4 mg

Comprimat

Administrare orala

Danemarca

AstraZeneca A/S
Roskildevej 22
DK-2620 Albertslund,
Denmark

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Danemarca

AstraZeneca A/S
Roskildevej 22
DK-2620 Albertslund,
Denmark

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Danemarca

AstraZeneca A/S
Roskildevej 22
DK-2620 Albertslund,
Denmark

Atacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Estonia

AstraZeneca AB, Strangndsvigen 44,
S-151 85 Sodertilje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Estonia

AstraZeneca AB, Stringndsvigen 44,
S-151 85 Sodertélje, Sweden

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Estonia

AstraZeneca AB, Strangndsvigen 44,
S-151 85 Sodertilje, Sweden

Atacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Finlanda

AstraZeneca Oy
Luomanportti 3

F1-02200 Espoo
Finland

Atacand

Comprimat

Administrare orala




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Finlanda

AstraZeneca Oy
Luomanportti 3

FI-02200 Espoo
Finland

Atacand

4 mg

Comprimat

Administrare orala

Finlanda

AstraZeneca Oy
Luomanportti 3

FI-02200 Espoo
Finland

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Finlanda

AstraZeneca Oy
Luomanportti 3

FI-02200 Espoo
Finland

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Finlanda

AstraZeneca Oy
Luomanportti 3

FI-02200 Espoo
Finland

Atacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Franta

AstraZeneca

1, Place Renault
92844 Rueil-
Malmaison Cedex
France

Atacand 4 mg,
comprimé sécable

4 mg

Comprimat

Administrare orala

Franta

AstraZeneca

1, Place Renault
92844 Rueil-
Malmaison Cedex
France

Atacand 8 mg,
comprimé sécable

8 mg

Comprimat

Administrare orala

Franta

AstraZeneca

1, Place Renault
92844 Rueil-
Malmaison Cedex
France

Atacand 16 mg,
comprimé sécable

16 mg

Comprimat

Administrare orala




Statul Membru

UE/SEE Detinatorul autorizatiei de punere pe piata  |Numele inventat Concentratia |Forma farmaceuticad |Calea de administrare

Franta AstraZeneca Atacand 32 mg, 32 mg Comprimat Administrare orala
1, Place Renault comprimé sécable
92844 Rueil-
Malmaison Cedex
France

Franta Laboratoires Takeda Kenzen 4 mg, 4 mg Comprimat Administrare orala
11-15, quai de Dion Bouton comprimé sécable
92816 Puteaux Cedex
France

Franta Laboratoires Takeda Kenzen 8 mg, 8 mg Comprimat Administrare oralad
11-15, quai de Dion Bouton comprimé sécable
92816 Puteaux Cedex
France

Franta Laboratoires Takeda Kenzen 16 mg, 16 mg Comprimat Administrare oralad
11-15, quai de Dion Bouton comprimé sécable
92816 Puteaux Cedex
France

Franta Laboratoires Takeda Kenzen 32 mg, 32 mg Comprimat Administrare orala
11-15, quai de Dion Bouton comprimé sécable
92816 Puteaux Cedex
France

Germania AstraZeneca GmbH Atacand 4 mg 4 mg Comprimat Administrare orala
22876 Wedel, Germany

Germania AstraZeneca GmbH Atacand 8 mg 8mg Comprimat Administrare orala
22876 Wedel, Germany

Germania AstraZeneca GmbH Atacand 16 mg 16 mg Comprimat Administrare orala
22876 Wedel, Germany

Germania AstraZeneca GmbH Atacand PROTECT |32mg Comprimat Administrare orala
22876 Wedel, Germany 32 mg Tabletten

Germania Takeda Pharma GmbH Blopress 2 mg 2 mg Comprimat Administrare orala
Viktoriaallee 3-5 Tabletten
52066 Aachen
Germany




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Germania

Takeda Pharma GmbH
Viktoriaallee 3-5
52066 Aachen
Germany

Blopress 4 mg
Tabletten

4 mg

Comprimat

Administrare orala

Germania

Takeda Pharma GmbH
Viktoriaallee 3-5
52066 Aachen
Germany

Blopress 8 mg
Tabletten

Comprimat

Administrare orala

Germania

Takeda Pharma GmbH
Viktoriaallee 3-5
52066 Aachen
Germany

Blopress 16 mg
Tabletten

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Germania

Takeda Pharma GmbH
Viktoriaallee 3-5
52066 Aachen
Germany

Blopress 32 mg
Tabletten

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Grecia

AstraZeneca SA
Theotokopoulou 4 & Astrnafton
151 25 Maroussi

Greece

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Grecia

AstraZeneca SA
Theotokopoulou 4 & Astronafton
151 25 Maroussi

Greece

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Grecia

AstraZeneca SA
Theotokopoulou 4 & Astronafton
151 25 Maroussi

Greece

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Grecia

AstraZeneca SA
Theotokopoulou 4 & Astronafton
151 25 Maroussi

Greece

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Grecia

AstraZeneca SA
Theotokopoulou 4 & Astronafton
151 25 Maroussi

Greece

Atacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Ungaria

AstraZeneca Kft.
1113 Budapest,
Bocskai ut 134-146
Hungary

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Ungaria

AstraZeneca Kft.
1113 Budapest,
Bocskai ut 134-146
Hungary

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Islanda

AstraZeneca A/S
Roskildevej 22
DK-2620 Albertslund,
Denmark

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Islanda

AstraZeneca A/S
Roskildevej 22
DK-2620 Albertslund,
Denmark

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Islanda

AstraZeneca A/S
Roskildevej 22
DK-2620 Albertslund,
Denmark

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Islanda

AstraZeneca A/S
Roskildevej 22
DK-2620 Albertslund,
Denmark

Atacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green,Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green, Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

Comprimat

Administrare orala




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Irlanda

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green,Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

8 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green, Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green, Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Blopress 2 mg

2 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Blopress 4 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Blopress 8 mg

Comprimat

Administrare orala




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Irlanda

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Blopress 16 mg

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Blopress 32 mg

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Italia

AstraZeneca SpA
Palazzo Volta, via F.Sforza — 20080 Basiglio
(MI) -Italy

Ratacand

Comprimat

Administrare orala

Italia

AstraZeneca SpA
Palazzo Volta, via F.Sforza — 20080 Basiglio
(M]) - Italy

Ratacand

Comprimat

Administrare orala

Italia

AstraZeneca SpA
Palazzo Volta, via F.Sforza — 20080 Basiglio
(M]) - Italy

Ratacand

8mg

Comprimat

Administrare orala

Italia

AstraZeneca SpA
Palazzo Volta, via F.Sforza — 20080 Basiglio
(M]) - Italy

Ratacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Italia

AstraZeneca SpA
Palazzo Volta, via F.Sforza — 20080 Basiglio
(MI) - Italy

Ratacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Italia

Takeda Italia Farmaceutici S.p.A.
Via Elio Vittorini, 129

00144 Roma

Italy

Blopress 2 mg

Comprimat

Administrare orala

10




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Italia

Takeda Italia Farmaceutici S.p.A.
Via Elio Vittorini, 129

00144 Roma

Italy

Blopress 4 mg

4 mg

Comprimat

Administrare orala

Italia

Takeda Italia Farmaceutici S.p.A.
Via Elio Vittorini, 129

00144 Roma

Italy

Blopress 8 mg

Comprimat

Administrare orala

Italia

Takeda Italia Farmaceutici S.p.A.
Via Elio Vittorini, 129

00144 Roma

Italy

Blopress 16 mg

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Italia

Takeda Italia Farmaceutici S.p.A.
Via Elio Vittorini, 129

00144 Roma

Italy

Blopress 32 mg

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Letonia

AstraZeneca AB
S-151 85 Sodertélje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Letonia

AstraZeneca AB
S-151 85 Sodertilje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Lituania

AstraZeneca AB
S-151 85 Sodertélje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Lituania

AstraZeneca AB
S-151 85 Sodertilje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Lituania

AstraZeneca AB
S-151 85 Sodertilje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Lituania

AstraZeneca AB
S-151 85 Sodertélje, Sweden

Atacand

Comprimat

Administrare orala

Luxemburg

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand

Comprimat

Administrare orala

11




Statul Membru

UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Luxemburg

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand 4 mg

Comprimat

Administrare orala

Luxemburg

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand 8mg

Comprimat

Administrare orala

Luxemburg

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand 16 mg

Comprimat

Administrare orala

Luxemburg

NV AstraZeneca SA

Egide Van Ophemstraat 110
B-1180 Brussels

Belgium

Atacand 32 mg

Comprimat

Administrare orala

Malta

AstraZeneca AB, Gértunavigen,
S-15185, Sodertélje, Sweden

Atacand 8 mg

Comprimat

Administrare orala

Malta

AstraZeneca AB, Gértunavigen,
S-15185, Sodertilje, Sweden

Atacand 16 mg

Comprimat

Administrare orala

Olanda

AstraZeneca BV
Louis Pasteurlaan 5
2719 EE Zoetermeer
The Netherlands

Atacand 2, tabletten |2 mg
2 mg

Comprimat

Administrare orala

Olanda

AstraZeneca BV
Louis Pasteurlaan 5
2719 EE Zoetermeer
The Netherlands

Atacand 4, tabletten |4 mg
4 mg

Comprimat

Administrare orala

Olanda

AstraZeneca BV
Louis Pasteurlaan 5
2719 EE Zoetermeer
The Netherlands

Atacand 8§, tabletten |8 mg
8 mg

Comprimat

Administrare orala

12




Statul Membru

UE/SEE Detinatorul autorizatiei de punere pe piata  |Numele inventat Concentratia |Forma farmaceutica |Calea de administrare

Olanda AstraZeneca BV Atacand 16, tabletten |16 mg Comprimat Administrare orala
Louis Pasteurlaan 5 16 mg
2719 EE Zoetermeer
The Netherlands

Olanda AstraZeneca BV Atacand 32, tabletten |32 mg Comprimat Administrare orala
Louis Pasteurlaan 5 32 mg
2719 EE Zoetermeer
The Netherlands

Norvegia AstraZeneca AS Atacand 4 mg Comprimat Administrare orala
Boks 200 Vinderen
NO-0319 Oslo, Norway

Norvegia AstraZeneca AS Atacand 8mg Comprimat Administrare orala
Boks 200 Vinderen
NO-0319 Oslo, Norway

Norvegia AstraZeneca AS Atacand 16 mg Comprimat Administrare orala
Boks 200 Vinderen
NO-0319 Oslo, Norway

Norvegia AstraZeneca AS Atacand 32mg Comprimat Administrare orala
Boks 200 Vinderen
NO-0319 Oslo, Norway

Polonia AstraZeneca AB, S-151 85 Sodertélje Atacand 4 mg Comprimat Administrare orala
Giértunaviagen, Sweden

Polonia AstraZeneca AB, S-151 85 Sodertilje Atacand 8 mg Comprimat Administrare orala
Girtunavégen, Sweden

Polonia AstraZeneca AB, S-151 85 Sodertélje Atacand 16 mg Comprimat Administrare orala
Giértunaviagen, Sweden

Polonia AstraZeneca AB, S-151 85 Sodertilje Atacand 32 mg Comprimat Administrare orala
Girtunavégen, Sweden

Portugalia AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda. Atacand 2 mg Comprimat Administrare oralad
Rua Humberto Madeira, 7,
Valejas 2745-663 Barcarena, Portugal

Portugalia AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda. Atacand 4 mg Comprimat Administrare orala

Rua Humberto Madeira, 7,
Valejas 2745-663 Barcarena, Portugal

13




Statul Membru

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

UE/SEE
Portugalia AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda. Atacand 8 mg Comprimat Administrare orala
Rua Humberto Madeira, 7,
Valejas 2745-663 Barcarena, Portugal
Portugalia AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda. Atacand 16 mg Comprimat Administrare orala
Rua Humberto Madeira, 7,
Valejas 2745-663 Barcarena, Portugal
Portugalia AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda. Atacand 32 mg 32 mg Comprimat Administrare oralad
Rua Humberto Madeira, 7,
Valejas 2745-663 Barcarena, Portugal
Portugalia Lusomedicamenta - Sociedade Técnica Blopress 2 mg Comprimat Administrare orala
Farmacéutica, S.A.
Estrada Consiglieri Pedroso, 69 B - Queluz de
Baixo
2730-055 Barcarena
Portugal
Portugalia Lusomedicamenta - Sociedade Técnica Blopress 4 mg Comprimat Administrare orala
Farmacéutica, S.A.
Estrada Consiglieri Pedroso, 69 B - Queluz de
Baixo
2730-055 Barcarena
Portugal
Portugalia Lusomedicamenta - Sociedade Técnica Blopress 8 mg Comprimat Administrare orala
Farmacéutica, S.A.
Estrada Consiglieri Pedroso, 69 B - Queluz de
Baixo
2730-055 Barcarena
Portugal
Portugalia Lusomedicamenta - Sociedade Técnica Blopress 16 mg Comprimat Administrare orala

Farmacéutica, S.A.

Estrada Consiglieri Pedroso, 69 B - Queluz de
Baixo

2730-055 Barcarena

Portugal

14




Statul Membru

UE/SEE Detinatorul autorizatiei de punere pe piata  |Numele inventat Concentratia |Forma farmaceutica |Calea de administrare
Portugalia Lusomedicamenta - Sociedade Técnica Blopress 32 mg Comprimat Administrare orala
Farmacéutica, S.A.
Estrada Consiglieri Pedroso, 69 B - Queluz de
Baixo
2730-055 Barcarena
Portugal
Roménia AstraZeneca AB, Atacand 8 mg 8 mg Comprimat Administrare orala
S 151 85, Sodertdlje, Sweden
Romania AstraZeneca AB, Atacand 16 mg 16 mg Comprimat Administrare orala
S 151 85, Sodertdlje, Sweden
Romania AstraZeneca AB, Atacand 32 mg 32 mg Comprimat Administrare orala
S 151 85, Sodertdlje, Sweden
Republica AstraZeneca AB, Atacand 8 mg 8 mg Comprimat Administrare orala
Slovacia S 151 85, Sodertdlje, Sweden
Republica AstraZeneca AB, Atacand 16 mg 16 mg Comprimat Administrare orala
Slovacia S 151 85, Sodertdlje, Sweden
Republica AstraZeneca AB, Atacand 32 mg 32 mg Comprimat Administrare orala
Slovacia S 151 85, Sodertdlje, Sweden
Slovenia AstraZeneca UK Limited Atacand 4 mg 4 mg Comprimat Administrare orala
15 Stanhope Gate
London W1K 1LN
United Kingdom
Slovenia AstraZeneca UK Limited Atacand 8 mg 8 mg Comprimat Administrare orala
15 Stanhope Gate
London W1K 1LN
United Kingdom
Slovenia AstraZeneca UK Limited Atacand 16 mg 16 mg Comprimat Administrare orala
15 Stanhope Gate
London W1K 1LN
United Kingdom
Slovenia AstraZeneca UK Limited Atacand 32 mg 32 mg Comprimat Administrare orala

15 Stanhope Gate
London W1K 1LN
United Kingdom

15




Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Spania

AstraZeneca Farmacéutica Spania, S.A.
Parque Norte.Edificio Roble.

C/ Serrano Galvache 56

28033 Madrid, Spain

Atacand 4 mg
comprimidos

4 mg

Comprimat

Administrare orala

Spania

AstraZeneca Farmacéutica Spania, S.A.
Parque Norte.Edificio Roble.

C/ Serrano Galvache 56

28033 Madrid, Spain

Atacand 8 mg
comprimidos

8mg

Comprimat

Administrare orala

Spania

AstraZeneca Farmacéutica Spania, S.A.
Parque Norte.Edificio Roble.

C/ Serrano Galvache 56

28033 Madrid, Spain

Atacand 16 mg
comprimidos

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Spania

AstraZeneca Farmacéutica Spania, S.A.
Parque Norte.Edificio Roble.

C/ Serrano Galvache 56

28033 Madrid, Spain

Atacand 32 mg
comprimidos

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Spania

Takeda Global Research and Development
Centre (Europe) Ltd

61 Aldwych

London

WC2B 4AE

United Kingdom

Blopress 4 mg
comprimidos

Comprimat

Administrare orala

Spania

Takeda Global Research and Development
Centre (Europe) Ltd

61 Aldwych

London

WC2B 4AE

United Kingdom

Blopress 8 mg
comprimidos

Comprimat

Administrare orala

Spania

Takeda Global Research and Development
Centre (Europe) Ltd

61 Aldwych

London

WC2B 4AE

United Kingdom

Blopress 16 mg
comprimidos

16 mg

Comprimat

Administrare orala

16




Statul Membru

UE/SEE Detinatorul autorizatiei de punere pe piata  |Numele inventat Concentratia |Forma farmaceutica |Calea de administrare

Spania Takeda Global Research and Development Blopress 32 mg 32 mg Comprimat Administrare orala
Centre (Europe) Ltd comprimidos
61 Aldwych
London
WC2B 4AE
United Kingdom

Spania Almirall, S.A. Ronda General Mitre, 151 08022 |Parapres 4 mg 4 mg Comprimat Administrare orala
Barcelona comprimidos
Spain

Spania Almirall, S.A. Ronda General Mitre, 151 08022 |Parapres 8 mg 8 mg Comprimat Administrare orala
Barcelona comprimidos
Spain

Spania Almirall, S.A. Ronda General Mitre, 151 08022 |Parapres 16 mg 16 mg Comprimat Administrare orala
Barcelona comprimidos
Spain

Spania Almirall, S.A. Ronda General Mitre, 151 08022 |Parapres 32 mg 32 mg Comprimat Administrare orala
Barcelona comprimidos
Spain

Suedia AstraZeneca AB Atacand 2 mg Comprimat Administrare orala
151 85 Sddertilje, Sweden

Suedia AstraZeneca AB Atacand 4 mg Comprimat Administrare orala
151 85 Sodertilje, Sweden

Suedia AstraZeneca AB Atacand 8 mg Comprimat Administrare orala
151 85 Sddertilje, Sweden

Suedia AstraZeneca AB Atacand 16 mg Comprimat Administrare orala
151 85 Sodertilje, Sweden

Suedia AstraZeneca AB Atacand 32 mg Comprimat Administrare orala
151 85 Sddertilje, Sweden

Suedia AstraZeneca AB Racanda 4 mg Comprimat Administrare orala
151 85 Sodertilje, Sweden

Suedia AstraZeneca AB Racanda 8mg Comprimat Administrare orala
151 85 Sddertilje, Sweden

Suedia AstraZeneca AB Racanda 16 mg Comprimat Administrare orala

151 85 Sodertilje, Sweden
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Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Suedia

AstraZeneca AB
151 85 Sddertilje, Sweden

Racanda

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green, Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

2 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green, Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

4 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green, Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

8 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green, Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

AstraZeneca UK Limited,
600 Capability Green, Luton,
LU1 3LU, United Kingdom

Atacand

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

Takeda Global Research and Development
Centre (Europe) Ltd

61 Aldwych

London

WC2B 4AE

United Kingdom

Blopress 2 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

Takeda Global Research and Development
Centre (Europe) Ltd

61 Aldwych

London

WC2B 4AE

United Kingdom

Blopress 4 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

Takeda Global Research and Development
Centre (Europe) Ltd

61 Aldwych

London

WC2B 4AE

United Kingdom

Blopress 8 mg

8 mg

Comprimat

Administrare orala
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Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Marea Britanie

Takeda Global Research and Development
Centre (Europe) Ltd

61 Aldwych

London

WC2B 4AE

United Kingdom

Blopress 16 mg

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

Takeda Global Research and Development
Centre (Europe) Ltd

61 Aldwych

London

WC2B 4AE

United Kingdom

Blopress 32 mg

32 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Amias 2 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Amias 4 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Amias 8 mg

Comprimat

Administrare orala
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Statul Membru
UE/SEE

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Numele inventat

Concentratia

Forma farmaceutica

Calea de administrare

Marea Britanie

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Amias 16 mg

16 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea Britanie

Takeda UK Limited

Takeda House, Mercury Park,
Wycombe Lane, Wooburn Green,
High Wycombe,
Buckinghamshire

HP10 OHH

United Kingdom

Amias 32 mg

32 mg

Comprimat

Administrare orala

20




ANEXA IT

CONCLUZII STIINTIFICE SI MOTIVE PENTRU MODIFICAREA REZUMATULUI
CARACTERISTICILOR PRODUSULUI, ETICHETARII SI PROSPECTULUI
PREZENTATE DE AGENTIA EUROPEANA PENTRU MEDICAMENTE



CONCLUZII STIINTIFICE

REZUMAT GENERAL AL EVALUARII STIINTIFICE PENTRU ATACAND SI
DENUMIRILE ASOCIATE (A SE VEDEA ANEXA I)

Atacand contine candesartan cilexetil, un blocant al receptorilor de angiotensind (BRA), indicat pentru
tratamentul hipertensiunii esentiale la adulti si al pacientilor adulti cu insuficientd cardiaca si functie
sistolicd a ventriculului sting deficitara (fractie de ejectie ventriculara stinga < 40%) ca terapie
adjuvantd la inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei (ECA) sau cand inhibitorii ECA nu sunt
tolerati.

Acest produs medicamentos a fost avut In vedere pentru armonizarea RCP-urilor si a fost declansata o
procedura de sesizare pentru rezolvarea divergentelor si armonizarea informatiilor despre produs (IP)
autorizate la nivel national in intreaga Europa.

In scopul armonizarii, CHMP a analizat informatiile despre produs nationale, raspunsurile furnizate de
detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) si cunostintele stiintifice disponibile.

Au fost analizate o serie de zone de dezacord, in special sectiunile 4.1, 4.2, 4.3 si 4.4 din Rezumatul
caracteristicilor produsului (RCP). De asemenea, au fost armonizate si alte sectiuni.

Sectiunea 4.1 Indicatii terapeutice

Indicatia de hipertensiune
Indicatia de hipertensiune a fost aprobata in toate statele membre (SM). CHMP a aprobat astfel
formularea ,,Hipertensiune esentiald”.

Indicatia de insuficienti cardiacd

Indicatia de insuficienta cardiaca a fost aprobata in toate statele membre. Cu toate acestea, indicatia
aprobata Intr-un stat membru a exclus pacientii care se incadrau in clasa functionala IV conform New
York Heart Association (Asociatia de cardiologie din New York — NYHA).

CHMP a discutat justificarea acestei excluderi. Pe baza datelor disponibile, inclusiv a rezultatelor din
cadrul programului de studiu CHARM (Candesartan in insuficienta cardiaca: evaluarea reducerii
mortalitatii si morbiditatii) la care au participat pacienti din clasele functionale NYHA II-1V,
Comitetul a remarcat cd nu exista niciun motiv pentru excluderea pacientilor cu clasa NYHA IV. Este
recunoscut faptul ca exista date limitate in randul acestei populatii, totusi, analiza criteriului principal
de evaluare compus, decesul de cauza cardiovasculard sau spitalizarea datoratd insuficientei cardiace
in functie de subgrupurile claselor NYHA in studiile cu FE scazuta (CHARM-alternativ si CHARM-
suplimentar comasat, parte a programului CHARM)), a relevat raporturi de risc (RR) sub 1,0 in
favoarea candesartanului comparativ cu placebo in fiecare din subgrupurile NYHA.

In plus, nu au existat indicii convingatoare potrivit cirora rezultatele din oricare dintre subgrupurile
claselor NYHA sunt In mod vizibil diferite de cele descrise pentru populatia in ansamblu. De
asemenea, nu existd niciun motiv biologic evident pentru pacientii Incadrati in clasa NYHA IV de a
raspunde diferit la candesartan decat alti pacienti, precum cei incadrati in clasa NYHA III.

CHMP a considerat ca raportul risc/beneficiu este pozitiv si pentru pacientii din clasa NYHA [V sia
decis astfel sd nu excluda acesti pacienti conform recomandarilor Societétii europene de cardiologie
(ESC).

Indicatiile acceptate au fost:

Atacand este indicat pentru:

—  Tratamentul hipertensiunii esentiale la adulti.

—  Tratamentul pacientilor adulti cu insuficientd cardiaca si functie sistolica a ventriculului stang
deficitara (fractie de ejectie ventriculara stanga < 40%) ca terapie adjuvanta la inhibitorii ECA
sau cdnd inhibitorii ECA nu sunt tolerati.

Sectiunea 4.2 Doze si mod de administrare

Doze in hipertensiune




Doza initiald recomandati si doza de intretinere uzuala de candesartan este de 8 mg. In majoritatea
statelor membre, a fost aprobat un regim de dozare de pana la o doza maxima de 32 mg. RCP-ul
dintr-un stat membru a mentionat adaugarea unui blocant al canalelor de calciu (BCC) ca strategie
alternativa suplimentara.

Doza de 32 mg este justificata de rezultatele de studiu de la pacienti hipertensivi si de o analiza recent
publicata a relatiei dozad-raspuns realizatd de Karlson et al 2009. Pacientii care raspund cu o anumita
reducere a tensiunii arteriale la candesartan in monoterapie la doze mai mici pot prezenta avantaje
suplimentare la doza maxima de 32 mg. Orientarile ESH recente (Mancia et al 2007) si orientarile
Comitetului mixt national (CMN) VII (Chobanian et al 2003) pentru tratamentul hipertensiunii
mentioneaza ca beneficiul poate fi substantial chiar si atunci cand reducerile tensiunii arteriale sunt
minime, iar tensiunea arteriald initiald este sub limita traditionald de definire a hipertensiunii. Acest
lucru este, de asemenea, confirmat in meta-analiza recenta realizatd de Law et al 2009, pe baza
studiilor randomizate.

Unele studii justificd addugarea unui blocant al canalelor de calciu (BCC) ca strategie suplimentara
(Farsang et al 2001, Morgan §i Anderson 2002 si Lindholm et al 2003). Cu toate acestea, referinta la
un efect antihipertensiv sporit cand candesartan cilexetil este asociat cu un BCC, amlodipina sau
felodipind, nu a fost inclusa in sectiunea 4.2, ci in sectiunea 5.1.

CHMP a considerat ca datele clinice disponibile justificd o doza de candesartan de pana la 32 mg
pentru tratamentul hipertensiunii. A fost, de asemenea, inclusa o referinta la posibilitatea de
administrare a candesartanului i impreuna cu alti agenti antihipertensivi.

Au fost, de asemenea, armonizate sectiunile privind utilizarea la populatiile speciale, cum ar fi
pacientii varstnici, pacientii cu depletie a volumului intravascular, pacientii cu insuficientd renala si
hepatica si pacientii de culoare.

In cazul populatiei varstnice, CHMP a considerat ci nu este necesara ajustarea dozei initiale la
pacientii cu varste peste 75 de ani.

La pacientii cu insuficienta hepatica, doza initiala de la inceputul tratamentului a fost modificata din

2 mg 1n 4 mg. Rezultatele din doua studii clinice de investigare a profilului farmacocinetic (PK) al
candesartanului la pacientii cu insuficienta hepatica si publicatia apartindnd Hoogkamer et al 1998, in
care s-a utilizat o doza initiald de 12 mg, indica faptul ca insuficienta hepatica usoara pana la moderata
nu are niciun efect relevant asupra farmacocineticii candesartanului si astfel nu este necesara ajustarea
dozei. Aceasta concluzie a fost confirmata, de asemenea, de un alt studiu care a investigat o doza
initiald chiar si mai mare.

Doze in insuficienta cardiaca

Dozele pentru pacientii cu insuficienta cardiaca au fost aceleasi in toate statele membre. Doza initiald
recomandatd uzuald de Atacand este de 4 mg o data pe zi. Titrarea ascendentd pana la doza tinta de
32 mg o data pe zi (doza maxima) sau cea mai ridicatd doza tolerata se efectueaza prin dublarea dozei
la intervale de cel putin 2 saptdmani.

In ceea ce priveste terapia concomitents, in conformitate cu orientirile ESC privind insuficienta
cardiacd (ESC HF, 2008), tratamentul standard actual al pacientilor consta intr-o doza suficienta
dintr-un betablocant si un inhibitor ECA. In cazul in care acesti agenti sunt mai putin eficace, trebuie
avutd 1n vedere adaugarea unui BRA sau a unui diuretic care favorizeaza retentia de potasiu.
Rezultatele din programul CHARM au demonstrat beneficii clare in ceea ce priveste mortalitatea si
morbiditatea cardiovasculard (CV) pentru pacientii cu insuficientd cardiaca tratati cu candesartan si
medicatie concomitentd. Cu toate acestea, pacientii tratati cu candesartan, un inhibitor ECA si un
diuretic care favorizeaza retentia de potasiu au prezentat un risc crescut de hiperkaliemie. Pacientii
care primesc o astfel de terapie combinata necesitd o monitorizare atentd si regulatd. CHMP a
considerat astfel ca, desi candesartan poate fi administrat impreuna cu alt tratament pentru insuficienta
cardiaca (inclusiv inhibitori ECA, betablocante, diuretice §i digitalice sau o combinatie a acestora),



asocierea unui inhibitor ECA cu un diuretic care favorizeaza retentia de potasiu §i candesartan nu este
recomandata.

Sectiunea 4.3 Contraindicatii

Sarcina si aldptarea

O contraindicatie completa 1n toate trimestrele de sarcina si in cazul alaptarii a fost inclusa 1n prealabil
in RCP.

Cu toate acestea, raportul CHMP/PhVWP privind utilizarea inhibitorilor ECA si antagonistilor
receptorilor de angiotensind II (BRA) in timpul primului trimestru de sarcina
(EMEA/CHMP/PhVWP/474692/2007) indica faptul ca o contraindicatie in primul trimestru de sarcind
nu este justificata; utilizarea AIIRA 1n primul trimestru de sarcind nu este recomandata.

Utilizarea AIIRA 1in cel de-al doilea si cel de-al treilea trimestru de sarcind este contraindicata.

CHMP a fost, de asemenea, de acord cu includerea unei contraindicatii la pacientii cu
hipersensibilitate la candersartan sau la oricare dintre excipientii acestuia si la pacientii cu insuficienta
hepatica severa si/sau colestaza.

Sectiunea 4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Au fost armonizate atentionarile privind insuficienta renala, terapia concomitentd cu un inhibitor ECA
in insuficienta cardiacd, hemodializa, stenoza arterei renale, transplantul renal, hipotensiunea,
anestezia si interventiile chirurgicale, stenoza valvei aortice si mitrale, hiperaldosteronismul primar si
hiperkaliemia. In concordanti cu cele mentionate mai sus, la pacientii cu insuficientd cardiaci tratati
cu candesartan, se poate produce hiperkaliemie. Prin urmare, se recomanda monitorizarea periodica a
nivelurilor serice de potasiu, iar combinatia dintre un inhibitor ECA, un diuretic care favorizeaza
retentia de potasiu si candesartan nu este recomandata si trebuie avuta in vedere numai in urma
evaludrii atente a potentialelor beneficii si riscuri.

Sectiunea 4.6 Sarcina si alaptarea

Pe baza informatiilor prezentate, CHMP a aprobat textul armonizat pentru antagonistii receptorilor de
angiotensind II ca atentionare standard elaborata de Grupul de lucru pentru farmacovigilenta al CHMP
pentru toti antagonistii receptorilor de angiotensind Il (AIIRA): utilizarea AIIRA in primul trimestru
de sarcind nu este recomandata; utilizarea AIIRA in cel de-al doilea si cel de-al treilea trimestru de
sarcind este contraindicata.

Sectiunea 4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

CHMP a remarcat ca exista un efect plauzibil pe baza actiunii farmacologice a medicamentului de a
afecta capacitatea de a conduce vehicule, astfel incat aceasta sectiune a fost armonizata pentru a
reflecta faptul ca se pot produce ,,amefeald” si ,,oboseald”.

Sectiunea 4.8 Reactii adverse

CHMP a considerat ca informatiile privind siguranta in cazul hipertensiunii si insuficientei cardiace
cronice (ICC) trebuie prezentate separat. A fost inclusa o formulare suplimentara care separa
constatdrile privind reactiile adverse (RA) din programul CHARM, intrucét s-a ilustrat cd RA sunt mai
frecvente la subiecti care au primit alte produse medicamentoase ce afecteazi SRA. In sub-sectiunea
Post-punere pe piata, formularea pentru frecventa ,foarte rare” a fost inlocuita cu formularea ,,cu
frecventd necunoscutd”, intrucét, pentru experienta post-punere pe piatd, frecventa nu a putut fi
estimata si in conformitate cu orientarile privind RCP (septembrie 2009).

Sectiunea 4.9 Supradozaj
In aceasta sectiune au fost incluse manifestarile simptomatice ale supradozajului si recomandarile
privind tratamentul in cazul in care se produce.



Sectiunea 5.1 Proprietati farmacodinamice

Aceasta sectiune a fost scurtatd i armonizata tinandu-se cont de cunostintele stiintifice actuale i in
concordanti cu discutiile privind alte sectiuni ale RCP-ului. In special, au fost avute in vedere
actualizéri privind potentiala crestere a dozei pana la 32 mg, efectul antihipertensiv sporit atunci cand
candesartan este combinat cu alte produse medicamentoase, incluzdnd hidroclorotiazida si BCC cum
ar fi amlodipina sau felodipina. Prezentarea rezultatelor unui studiu privind hipertensiunea la pacientii
varstnici a fost, de asemenea, armonizata.

In ceea ce priveste insuficienta cardiaci, a fost armonizati prezentarea rezultatelor pentru programul
CHARM.

Au fost armonizate in mod corespunzator si alte sectiuni ale RCP-ului.

Prospectul si etichetarea
Modificarile RCP-ului au fost luate In considerare in modificarile aduse prospectului si etichetarii,
dupd caz.

In concluzie, pe baza evaludrii propunerii si raspunsurilor DAPP si in urma dezbaterilor Comitetului,
CHMP a adoptat seturi armonizate de documente IP pentru Atacand si denumirile asociate. In special,
au fost armonizate indicatiile i recomandarile de dozare asociate, contraindicatiile si atentiondrile si
precautiile speciale pentru utilizare.

Pe baza celor de mai sus, CHMP considera ca raportul risc/beneficiu pentru Atacand este favorabil si
ca informatiile despre produs armonizate pot fi aprobate.



MOTIVE PENTRU MODIFICAREA REZUMATULUI CARACTERISTICILOR
PRODUSULUIL ETICHETARII SI PROSPECTULUI

Intrucat

- domeniul de aplicare al procedurii de sesizare a constat in armonizarea Rezumatului caracteristicilor
produsului, etichetarii si prospectului.

- Rezumatul caracteristicilor produsului, etichetarea si prospectul propuse de detindtorii autorizatiilor
de punere pe piata au fost evaluate pe baza documentatiei prezentate i a dezbaterii stiintifice din
cadrul Comitetului,

CHMP a recomandat modificarea autorizatiilor de punere pe piatd pentru care Rezumatul
caracteristicilor produsului, etichetarea si prospectul sunt prezentate in Anexa III pentru Atacand si
denumirile asociate (a se vedea Anexa I).



ANEXA II1

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI,
ETICHETAREA SI PROSPECTUL



REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
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1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 2 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I 4 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa [ 8 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa [ 16 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I 32 mg comprimate

[Vezi Anexa I — A se completa la nivel national]

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

[A se completa la nivel national]

3.  FORMA FARMACEUTICA
Comprimat

[A se completa la nivel national]

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Atacand este indicat pentru:

o Tratamentul hipertensiunii arteriale esentiale la adulti.

o Tratamentul pacientilor adulti cu insuficienta cardiaca si deteriorare a functiei ventriculului
stang (fractie de ejectie a ventriculului stang < 40%) ca tratament adjuvant la terapia cu
inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei (ECA) sau cand inhibitorii ECA nu sunt
tolerati (vezi pet. 5.1).

4.2 Doze si mod de administrare

Doze 1n hipertensiunea arteriala

Doza initiala recomandata si doza de intretinere uzuala de Atacand este de 8 mg, o data pe zi.
Majoritatea efectului antihipertensiv este obtinut in 4 sdptadmani. La unii pacienti, a céror tensiune
arteriald nu este controlata corespunzator, doza poate fi crescutd pana la 16 mg, o data pe zi si pana la
maxim 32 mg, o data pe zi. Tratamentul trebuie ajustat in functie de rdspunsul tensiunii arteriale.
Atacand se poate administra, de asemenea, Impreuna cu alte medicamente antihipertensive. S-a
demonstrat cd addugarea de hidroclorotiazida la diferite doze de Atacand are un efect antihipertensiv
aditiv.

Vérstnici
Nu este necesara ajustarea dozei initiale la pacientii varstnici.

Pacienti cu hipovolemie intravasculara
O doz4 initiala de 4 mg poate fi luaté in considerare la pacientii cu risc de de aparitie a hipotensiunii
arteriale, cum sunt pacientii cu posibila hipovolemie (vezi pct. 4.4).

Pacientii cu insuficientd renala
Doza initiala este de 4 mg la pacientii cu insuficienta renald, incluzand pacientii carora li se efectueaza

hemodializa. Doza trebuie ajustatd conform raspunsului terapeutic. Exista o experienta limitata la

29



pacientii cu insuficienta renald foarte severa sau 1n stadiul terminal (Cleretining < 15 ml/min) (vezi
pct. 4.4).

Pacientii cu insuficientd hepatica

O doza initiala de 4 mg, o data pe zi, este recomandata la pacientii cu insuficientd hepatica usoara pana
la moderata. Doza se poate ajusta conform raspunsului terapeutic. Atacand este contraindicat la
pacientii cu insuficientd hepatica severa si/sau colestaza (vezi pct. 4.3 s1 5.2).

Pacientii de rasa neagra

Efectul antihipertensiv al candesartanului este mai putin pronuntat la pacientii de rasa neagra
comparativ cu pacientii de alte rase. Prin urmare, pot fi necesare mai frecvent cresterea dozei de
Atacand si terapia concomitentd pentru controlul tensiunii arteriale la pacientii de rasd neagra
comparativ cu pacientii de alte rase (vezi pct. 5.1).

Doza 1n insuficienta cardiaca

Doza initiala recomandata uzual de Atacand este de 4 mg, o data pe zi. Cresterea dozei pana la doza
tintd de 32 mg, o data pe zi (doza maximad) sau pand la doza maxima tolerata se face prin dublarea
dozei la intervale de cel putin 2 sdptdmani (vezi pct. 4.4). Evaluarea pacientilor cu insuficienta
cardiaca trebuie sa cuprinda intotdeauna evaluarea functiei renale, inclusiv monitorizarea creatininei
serice si a potasiului seric. Atacand poate fi administrat cu alte tratamente ale insuficientei cardiace,
incluzand inhibitori ai ECA, beta-blocante, diuretice si digitalice sau cu o asociere a acestor
medicamente. Asocierea unui inhibitor al ECA cu un diuretic care economiseste potasiul (de exemplu,
spironolactona) si cu Atacand nu este recomandata si trebuie sa fie luata n considerare doar dupa o
evaluare atentd a potentialelor beneficii si riscuri (vezi pct. 4.4, 4.8 si 5.1).

Grupe speciale de pacienti
Nu este necesard ajustarea dozei initiale la pacientii varstnici sau la pacientii cu hipovolemie

intravasculara sau cu insuficienta renald sau cu insuficienta hepaticé usoara pana la moderata.

Conpii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea Atacand la copii si adolescenti cu varsta intre 0 si 18 ani nu au fost stabilite in
cazul tratamentului hipertensiunii arteriale si insuficientei cardiace. Nu existd date disponibile.

Mod de administrare

Administrare orala.
Atacand trebuie administrat o data pe zi cu sau fara alimente.
Biodisponibilitatea candesartanului nu este afectatd de alimente.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la candesartan cilexetil sau la oricare dintre excipienti.
Al doilea si al treilea trimestru de sarcina (vezi pct. 4.4 si 4.6).
Insuficienta hepatica severa si/sau colestaza.

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Insuficientd renald

Similar altor medicamente care inhiba sistemul renind-angiotensind-aldosteron, modificarile functiei
renale pot fi anticipate la pacientii susceptibili tratati cu Atacand.

Cand se utilizeaza Atacand la pacientii hipertensivi cu insuficientd renald, este recomandata
monitorizarea periodica a concentratiilor serice de potasiu si creatinind. Existd o experientd limitata la
pacientii cu insuficienta renald severd sau In stadiu terminal (Clereainins < 15 ml/min). La acesti pacienti
doza de Atacand trebuie crescuta cu atentie, monitorizdndu-se indeaproape tensiunea arteriala.
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Evaluarea pacientilor cu insuficientd cardiaca trebuie sd includa evaluari periodice ale functiei renale,
in special la pacientii varstnici cu varsta mai mare de 75 de ani si la pacientii cu afectarea functiei
renale. In timpul cresterii dozei de Atacand, se recomandd monitorizarea concentratiilor serice de
creatinind §i potasiu. Studiile clinice in insuficienta cardiaca nu includ pacientii cu creatinina serica
> 265 pumol/l (> 3 mg/dl).

Tratament concomitent cu un inhibitor al ECA in insuficienta cardiaca

Riscul de aparitie a reactiilor adverse, in special insuficienta renald si hiperkaliemia, poate creste cand
este utilizat Atacand 1n asociere cu un inhibitor al ECA (vezi pct. 4.8). Pacientii cu aceste tratamente
trebuie monitorizati cu atentie si regulat.

Hemodializa

In timpul dializei, tensiunea arteriald poate fi in mod special sensibil la blocada receptorului AT, ca
urmare a reducerii volumului plasmatic si a activarii sistemului renina-angiotensina-aldosteron. Ca
urmare, la pacientii carora li se efectueazd hemodializa, doza de Atacand trebuie crescuta cu atentie cu
monitorizarea Indeaproape a tensiunii arteriale.

Stenoza arterei renale

Medicamentele care afecteazd sistemul renind-angiotensina-aldosteron, inclusiv antagonistii
receptorului de angiotensind II (AIIRA), pot determina cresterea concentratiei serice de uree si
creatinind la pacientii cu stenoza bilaterala de artera renala sau cu stenoza arterei renale pe rinichi unic.

Transplant renal
Nu exista nicio experienta legatd de administrarea Atacand la pacientii cu un transplant renal recent.

Hipotensiune arteriala

In timpul tratamentului cu Atacand la pacientii cu insuficienta cardiaca poate aparea hipotensiunea
arteriald. De asemenea, poate aparea la pacientii hipertensivi cu hipovolemie intravasculara, cum sunt
cei carora li se administreaza doze mari de diuretice. Este necesard prudentd la initierea tratamentului
si trebuie incercatd corectarea hipovolemiei.

Anestezia si interventiile chirurgicale

Poate apdrea hipotensiunea arteriala in timpul anesteziei si interventiilor chirurgicale la pacientii tratati
cu antagonisti ai angiotensinei II, ca urmare a blocérii sistemului renind-angiotensind. Foarte rar,
hipotensiunea arteriald poate fi atat de severa incat poate impune utilizarea de lichide intravenoase
si/sau medicamente vasopresoare.

Stenoza de valva aorticd si mitrald (cardiomiopatie hipertrofica obstructiva)

Similar altor medicamente vasodilatatoare, este indicata o atentie deosebita la pacientii care sufera de
stenoza de valva aortica sau mitrala semnificative din punct de vedere hemodinamic sau
cardiomiopatie hipertrofica obstructiva.

Hiperaldosteronism primar

Pacientii cu hiperaldosteronism primar nu raspund, in general, la medicamentele antihipertensive care
actioneaza prin inhibarea sistemului renind-angiotensina-aldosteron. Ca urmare, utilizarea Atacand nu
este recomandata la acesti pacienti.

Hiperkaliemie

Utilizarea concomitenta de Atacand si diuretice care economisesc potasiul, suplimente contindnd
potasiu sau substituenti de sare care contin potasiu sau alte medicamente care pot creste concentratiile
de potasiu (de exemplu, heparind) poate duce la cresterea concentratiei serice de potasiu la pacienti
hipertensivi. Monitorizarea concentratiei de potasiu trebuie efectuatd corespunzator.

La pacientii cu insuficienta cardiaca tratati cu Atacand, poate aparea hiperkaliemia. Este recomandata
monitorizarea periodica a potasiului seric. Asocierea unui inhibitor al ECA cu un diuretic care
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economiseste potasiul (de exemplu, spironolactona) si cu Atacand nu este recomandata si trebuie sa fie
luatd 1n consideratd doar dupa o evaluare atentd a potentialelor beneficii si riscuri.

Generale

La pacientii la care tonusul vascular si functia renald depind predominant de activitatea sistemului
renind-angiotensind-aldosteron (de exemplu, pacientii cu insuficienta cardiaca congestiva severa sau
boald renala subiacentd, incluzand stenoza de arterd renald), tratamentul cu alte medicamente care
afecteaza acest sistem s-a asociat cu hipotensiune arteriald acutd, azotemie, oligurie sau, rar,
insuficientd renald acuta. Posibilitatea de efecte similare nu poate fi exclusa in cazul AIIRA. Similar
oricarui medicament antihipertensiv, sciderea excesiva a tensiunii arteriale la pacientii cu cardiopatie
ischemica sau cu boald cerebrovasculara ischemica poate duce la un infarct miocardic sau la un
accident vascular cerebral.

Atacand contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit de
lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sé utilizeze acest
medicament.

Sarcina

Tratamentul cu ARAII nu trebuie initiat in timpul sarcinii. Cu exceptia cazurilor in care continuarea
tratamentului cu ARAII este considerata esentiald, pacientele care planifica o sarcina trebuie
transferate pe un tratament antihipertensiv alternativ cu un profil de siguranta stabilit pentru utilizarea
in timpul sarcinii. in momentul diagnosticirii unei sarcini, tratamentul cu ARAII trebuie oprit imediat
si, daca este cazul, trebuie inceput un tratament alternativ (vezi pct. 4.3 si 4.6).

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Compusii care au fost investigati in studiile clinice de farmacocinetica includ hidroclorotiazida,
warfarina, digoxina, contraceptivele orale (adica etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida,
nifedipina si enalaprilul. Nu au fost identificate interactiuni semnificative farmacocinetic cu aceste
medicamente.

Utilizarea concomitenta de diuretice care economisesc potasiul, de suplimente continand potasiu, de
substituenti de sare care contin potasiu sau de alte medicamente (de exemplu, heparind) pot determina
cresterea concentratiilor de potasiu. In consecinta, trebuie realizata monitorizarea indeaproape a
concentratilor serice ale potasiului (vezi pct. 4.4).

S-au raportat cresteri reversibile ale concentratiilor serice de litiu si toxicitate in timpul administrarii
concomitente de litiu cu inhibitori ai ECA. Un efect similar poate aparea in cazul administrarii ARAIL
Utilizarea candesartanului cu litiu nu este recomandata. Daca aceasta asociere se dovedeste a fi
necesara, se recomandad monitorizarea atentd a concentratiilor serice de litiu.

Cand se administreaza ARAII concomitent cu medicamente antiinflamatoare nesteroidiene (AINS)
[adica inhibitori selectivi ai COX-2, acid acetilsalicilic (> 3 g/zi) si AINS neselective], poate aparea
atenuarea efectului antihipertensiv.

Similar inhibitorilor ECA, utilizarea concomitentd a ARAII si AINS poate duce la un risc crescut de
agravare a functiei renale, incluzand o posibila insuficienta renala acuta si o crestere a potasiului seric,
in special la pacientii cu functie renald precara preexistentd. Aceasta administrare concomitentd trebuie
administratd cu prudenta, in special la varstnici. Pacientii trebuie hidratati corespunzator si trebuie
acordata atentie monitorizarii functiei renale dupa initierea tratamentului concomitent si, periodic,
dupa aceea.

4.6  Sarcina si alaptarea

Sarcina
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Utilizarea ARAII nu este recomandatd in primul trimestru de sarcina (vezi pct. 4.4). Utilizarea ARAII
in al doilea si al treilea trimestru de sarcind este contraindicata (vezi pct. 4.3 si 4.4).

Dovezile epidemiologice privind riscul teratogen aparut in urma expunerii la inhibitori ai ECA in
primul trimestru de sarcind nu au fost concludente; cu toate acestea o usoara crestere a riscului nu
poate fi exclusd. Desi nu sunt disponibile date epidemiologice controlate cu privire la riscul asociat
utilizarii ARAII, pentru aceasti clasi de medicamente pot exista riscuri asemanitoare. In cazul in care
continuarea tratamentului cu ARAII nu este considerata esentiald, pacientele care planifica o sarcina
trebuie transferate pe un tratament antihipertensiv alternativ cu un profil de siguranta stabilit pentru
utilizarea in timpul sarcinii. in momentul diagnosticirii unei sarcini, tratamentul cu ARAII trebuie
oprit imediat si, daca este cazul, trebuie inceput un tratament alternativ.

Se cunoaste faptul ca tratamentul cu ARAII in trimestrul al doilea si al treilea de sarcina are efecte
fetotoxice la om (scéderea functiei renale, oligohidramnios, Intarziere in osificarea craniului) si induce
toxicitate neonatala (insuficienta renald, hipotensiune arteriala, hiperkaliemie) (vezi pct. 5.3).

Daca expunerea la ARAII a avut loc in al doilea trimestru de sarcind, se recomanda monitorizarea
ecografica a functiei renale si a craniului.

Nou-nascutii si sugarii ale cdror mame au utilizat ARAII trebuie atent monitorizati in vederea
depistarii hipotensiunii arteriale (vezi pct. 4.3 si 4.4).

Alaptarea
Deoarece nu sunt disponibile date privind utilizarea Atacand 1n timpul aldptarii, nu se recomanda

utilizarea Atacand si este de preferat ca in aceasta perioada sd se utilizeze tratamente alternative cu
profile de sigurantd mai bine stabilite, in special in cazul alaptarii nou-ndscutului sau prematurului.
4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Nu s-au efectuat studii asupra efectelor candesartanului asupra capacitétii de a conduce vehicule si de
a folosi utilaje. Cu toate acestea, trebuie luat in calcul faptul ca in timpul tratamentului cu Atacand pot
apdrea ocazional ameteli sau oboseala.

4.8 Reactii adverse

Tratamentul hipertensiunii arteriale

In studiile clinice controlate, reactiile adverse au fost usoare si tranzitorii. Incidenta globala a
evenimentelor adverse nu a evidentiat nicio asociere cu doza sau vérsta. Intreruperile tratamentului ca
urmare a evenimentelor adverse au fost similare n cazul candesartanului cilexetil (3,1%) si in cazul
placebo (3,2%).

Intr-o analiza cumulati a datelor din studiile clinice la pacienti hipertensivi, reactiile adverse in cazul
candesartanului cilexetil au fost definite pe baza unei incidente a evenimentelor adverse ale
candesartanului cilexetil cu cel putin 1% mai mari decét incidenta in cazul placebo. Conform acestei
definitii, cele mai frecvente reactii adverse raportate au fost ameteli/vertij, cefalee si infectie
respiratorie.

Tabelul de mai jos prezinta reactiile adverse din studiile clinice si experienta dupd punerea pe piata
Frecventele utilizate in tabelele de la punctul 4.8 sunt: foarte frecvente (> 1/10), frecvente (> 1/100 si

< 1/10), mai putin frecvente (> 1/1000 si < 1/100), rare (> 1/10000 si < 1/1000) si foarte rare
(< 1/10000).

Clasificare pe aparate, sisteme | Frecventa Reactie adversa

si organe

Infectii si infestari Frecvente Infectie respiratorie
Tulburari hematologice si Foarte rare Leucopenie, neutropenie si
limfatice agranulocitoza
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Clasificare pe aparate, sisteme | Frecventa Reactie adversa

si organe

Tulburari metabolice si de nutritie | Foarte rare Hiperkaliemie, hiponatremie

Tulburari ale sistemului nervos Frecvente Ameteli/vertij, cefalee

Tulburari gastro-intestinale Foarte rare Greata

Tulburéri hepatobiliare Foarte rare Crestere a valorilor serice ale enzimelor
hepatice, functie hepatica anormala sau
hepatita

Afectiuni cutanate si ale tesutului | Foarte rare Angioedem, eruptie cutanata tranzitorie,

subcutanat urticarie, prurit

Tulburéri musculo-scheletice si Foarte rare Dorsalgie, artralgie, mialgie

ale tesutului conjunctiv

Tulburari renale si ale cailor Foarte rare Afectare renald, inclusiv insuficienta

urinare renald la pacientii susceptibili (vezi
pct. 4.4).

Rezultate de laborator

In general, nu au existat influente clinice importante ale Atacand asupra analizelor de laborator de
rutind. Ca si pentru alti inhibitori ai sistemului renina-angiotensina-aldosteron, s-au observat scaderi
mici ale hemoglobinei. De reguld, nu este necesara monitorizarea de rutind a rezultatelor de laborator
la pacientii cdrora le se administreaza Atacand. Cu toate acestea, la pacientii cu insuficienta renala, se
recomanda monitorizarea periodica a concentratiilor serice de potasiu i de creatinina.

Tratamentul insuficientei cardiace

Profilul evenimentelor adverse ale Atacand la pacientii cu insuficientd cardiaca a fost concordant cu
farmacologia medicamentului si starea de sinitate a pacientilor. In programul clinic CHARM, care a
comparat Atacand in doze de pana la 32 mg (nr = 3803) cu placebo (nr = 3796), 21,0% dintre pacientii
din grupul candesartan cilexetil si 16,1% dintre pacientii din grupul placebo au intrerupt tratamentul
din cauza evenimentelor adverse. Reactiile adverse cel mai frecvent raportate au fost hiperkaliemia,
hipotensiunea arteriald si insuficienta renala.

Aceste evenimente au fost mai frecvente la pacientii cu varsta peste 70 de ani, pacientii cu diabet
zaharat sau subiectii cdrora li s-au administrat alte medicamente care afecteaza sistemul renind-
angiotensind-aldosteron, in special un inhibitor al ECA si/sau spironolactona.

Tabelul de mai jos prezinta reactii adverse din studiile clinice si experienta dupa punerea pe piata.

Clasificare pe aparate, sisteme | Frecventa Reactie adversa
si organe
Tulburari hematologice si Foarte rare Leucopenie, neutropenie si
limfatice agranulocitoza
Tulburéri metabolice si de nutritie | Frecvente Hiperkaliemie
Foarte rare Hiponatremie
Tulburari ale sistemului nervos Foarte rare Ameteli, cefalee
Tulburari vasculare Frecvente Hipotensiune arteriald
Tulburdri gastro-intestinale Foarte rare Greata
Tulburéri hepatobiliare Foarte rare Crestere a valorilor serice ale enzimelor
hepatice, functie hepatica anormala sau
hepatita
Afectiuni cutanate si ale tesutului | Foarte rare Angioedem, eruptie cutanata tranzitorie,
subcutanat urticarie, prurit
Tulburari musculo-scheletice si Foarte rare Dorsalgie, artralgie, mialgie
ale tesutului conjunctiv
Tulburéri renale si ale cailor Frecvente Afectare renald, inclusiv insuficienta
urinare renald la pacientii susceptibili (vezi
pct. 4.4).

34



Rezultate de laborator

Hiperkaliemia si insuficienta renald sunt frecvente la pacientii tratati cu Atacand pentru indicatia de
insuficientd cardiacd. Se recomanda monitorizarea periodica a concentratiilor serice de potasiu si
creatinina (vezi pct. 4.4).

4.9 Supradozaj

Simptome

Pe baza consideratiilor farmacologice, este probabil ca principalele manifestari ale unui supradozaj sa
fie hipotensiunea arteriald simptomatica si ametelile. In raportari de cazuri individuale de supradozaj
(de pana la 672 mg de candesartan cilexetil), recuperarea pacientului s-a desfasurat fara evenimente.

Tratament

In cazul aparitiei hipotensiunii arteriale simptomatice, trebuie instituit tratament simptomatic si trebuie
monitorizate semnele vitale. Pacientul trebuie pozitionat in decubit dorsal, cu picioarele ridicate. Daca
aceastd masurd nu este suficienta, volumul plasmatic trebuie crescut prin perfuzarea, de exemplu, a
unei solutii saline izotone. Se pot administra medicamente simpatomimetice, dacad mésurile anterior
mentionate nu sunt suficiente. Candesartanul nu este eliminat prin hemodializa.

5. PROPRIETAII FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: antagonisti de angiotensina II, codul ATC: C09CAO06.

Angiotensina II este principalul hormon vasoactiv al sistemului renind-angiotensina-aldosteron si are
un rol in fiziopatologia hipertensiunii arteriale, insuficientei cardiace si altor boli cardiovasculare. De
asemenea, are un rol in patogeneza hipertrofiei si leziunilor de organ. Principalele efecte fiziologice
ale angiotensinei II, cum sunt vasoconstrictia, stimularea aldosteronului, reglarea homeostaziei sarii si
apei si stimularea cresterii celulare, sunt mediate prin intermediul receptorul de tip 1 (AT)).

Candesartan cilexetil este un pro-medicament adecvat pentru utilizare orala. Este rapid convertit la
substanta activa, candesartan, prin hidroliza esterica in timpul absorbtiei din tractul gastro-intestinal.
Candesartanul este un ARAII selectiv pentru receptorii AT, legandu-se puternic si disociindu-se lent
de receptor. Nu are activitate agonista.

Candesartanul nu inhibd ECA, enzima care transforma angiotensina [ in angiotensina II si care
degradeaza bradichinina. Nu exista niciun efect asupra ECA si nicio potentare a bradichininei sau
substantei P. In studiile clinice controlate care compara candesartanul cu inhibitorii ECA, incidenta
tusei a fost mai mica la pacientii carora li s-a administra candesartan cilexetil. Candesartanul nu se
leaga si nu blocheaza alti receptori hormonali sau canale ionice cunoscute ca fiind importante pentru
reglarea cardiovasculara. Antagonismul receptorilor angiotensinei Il (AT,) in relatie cu dozajul,
rezulta din concentratiile plasmatice de renind, concentratiile angiotensinei I si angiotensinei II si din
scaderea concentratiei plasmatice de aldosteron.

Hipertensiune arteriald

In tratamentul hipertensiunii arteriale, candesartanul determini o scadere pe termen lung a tensiunii
arteriale, dependenta de doza. Actiunea antihipertensiva este datorata scéderii rezistentei periferice
sistemice, fara cresterea reflexa a frecventei cardiace. Nu exista niciun indiciu de hipotensiune
arteriald de prima doza grava sau exagerata sau de efect de rebound dupa intreruperea tratamentului.
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Dupa administrarea unei doze unice de candesartan cilexetil, debutul efectului antihipertensiv survine,
in general, in decurs de 2 ore. In cazul tratamentului continuu, cea mai mare parte a efectului de
reducere a tensiunii arteriale in cazul oricarei doze se obtine, In general, in decurs de patru saptamani
si este pastrata in timpul tratamentului de lunga duratd. Conform unei meta-analize, efectul aditional
mediu al unei cresteri de dozd de la 16 mg la 32 mg, o data pe zi, a fost mic. Tindnd cont de
variabilitatea interindividuald, la unii pacienti se agteaptd mai mult decat efectul mediu. Administrarea
de candesartan cilexetil o data pe zi determina o reducere efectiva si lenta a tensiunii arteriale dupa

24 de ore, cu diferentd mica intre efectele maxime si minime in timpul intervalului dintre administrari.
Efectul antihipertensiv si tolerabilitatea candesartanului si losartanului au fost comparate in doua studii
randomizate, dublu-orb, efectuate la un total de 1268 de pacienti cu hipertensiune arteriald usoara pana
la moderata. Reducerea minima a tensiunii arteriale (sistolica/diastolica) a fost de 13,1/10,5 mmHg cu
candesartan cilexetil 32 mg o data pe zi si de 10,0/8,7 mmHg cu losartan potasic 100 mg o data pe zi
(diferenta 1n ceea ce priveste reducerea tensiunii arteriale 3,1/1,8 mmHg, p<0,0001/p<0,0001).

Céand candesartanul cilexetil este utilizat impreuna cu hidroclorotiazida, reducerea tensiunii arteriale
este aditiva. Un efect antihipertensiv crescut este observat si in cazul in care candesartanul cilexetil
este asociat cu amlodipina sau felodipina.

Medicamentele care blocheaza sistemul renind-angiotensina-aldosteron au efect antihipertensiv mai
putin pronuntat la pacientii de rasa neagra (de reguld, populatie cu concentratie mica de renind) fata de
pacientii de alte rase. De asemenea, acesta este si cazul candesartanului. Intr-un studiu clinic
experimental deschis efectuat asupra unui numar de 5156 de pacienti cu hipertensiune arteriala
diastolicd, reducerea tensiunii arteriale in timpul tratamentului cu candesartan a fost semnificativ mai
mica la pacientii de rasa neagra fata de cei de alte rase (14,4/10,3 mmHg fata de 19,0/12,7 mmHg,
p<0,0001/p<0,0001).

Candesartanul determina cresterea fluxului de sdnge renal si, fie nu are niciun efect, fie creste rata de
filtrare glomerulara, iar rezistenta vasculara renala si fractia de filtrare sunt reduse. Intr-un studiu
clinic cu durata de 3 luni la pacienti hipertensivi cu diabet zaharat de tip 2 si microalbuminurie,
tratamentul antihipertensiv cu candesartan cilexetil a scdzut excretia urinara de albumina (raport
albumind/creatinind, media 30%, 1T 95% 15-42%). Nu exista in prezent date privind efectul
candesartanului asupra progresiei nefropatiei diabetice.

Efectele candesartanului cilexetil 8-16 mg (doza medie de 12 mg), o data pe zi, asupra morbiditatii si
mortalitétii cardiovasculare au fost evaluate Intr-un studiu clinic randomizat cu 4937 de pacienti
varstnici (cu varsta Intre 70 si 89 de ani; 21% cu varsta de 80 ani sau peste) cu hipertensiune usoara
pana la moderata, monitorizati o duratd medie de 3,7 ani (Studiul capacitatii cognitive si
prognosticului la varstnici — Study on COgnition and Prognosis in the Elderly). Pacientii au primit
candesartan cilexetil sau placebo, cu alte tratamente antihipertensive adaugate la nevoie. Tensiunea
arteriald a fost redusa de la 166/90 la 145/80 mmHg 1n grupul tratat cu candesartan si de la 167/90 la
149/82 mmHg in grupul de control. Nu a existat nicio diferenta semnificativa statistic in ceea ce
priveste criteriul final de evaluare principal, adicd evenimentele cardiovasculare majore (mortalitatea
cardiovasculara, accidentul vascular cerebral neletal si infarctul miocardic neletal). Au existat 26,7 de
evenimente la 1000 pacienti-ani in grupul tratat cu candesartan fata de 30,0 de evenimente la

1000 pacienti-ani in grupul de control (risc relativ 0,89, 11 95% 0,75-1,06, p=0,19).

Insuficienta cardiaca

Tratamentul cu candesartan cilexetil reduce mortalitatea, reduce spitalizérile datorate insuficientei
cardiace si amelioreaza simptomele la pacientii cu disfunctie sistolicd ventriculara stdnga, asa cum a
evidentiat programul Candesartanul in insuficienta cardiacd — Evaluarea reducerii mortalitatii si
morbiditatii (CHARM - Candesartan in Heart failure — Assessment of Reduction in Mortality and
morbidity).

Acest program de studiu dublu-orb, controlat placebo la pacienti cu insuficienta cardiaca cronica

(ICC) cu clasa functionala NYHA II - IV a constat in trei studii separate: CHARM-Alternative
(nr=2028) la pacienti cu FEVS < 40% netratati cu un inhibitor al ECA din cauza intolerantei (in
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principal din cauza tusei, 72%), CHARM-Added (nr=2548) la pacientii cu FEVS < 40% si tratati cu
un inhibitor al ECA si CHARM-Preserved (nr=3023) la pacienti cu FEVS > 40%. Pacientii pe
tratament optim al ICC la momentul initial au fost randomizati cu placebo sau candesartan cilexetil
(crestere de la 4 mg sau 8 mg o data pe zi la 32 mg o data pe zi sau pana la cea mai mare doza tolerata,
doza medie fiind de 24 mg) si monitorizati o duratd mediand de 37,7 luni. Dupa 6 luni de tratament,
63% dintre pacientii care Inca luau candesartan cilexetil (89%) utilizau doza tinta de 32 de mg.

In studiul CHARM-Alternative, criteriul final de evaluare mixt format din mortalitatea cardiovasculara
sau prima spitalizare pentru ICC a fost semnificativ redus in cazul candesartanului comparativ cu
placebo, riscul relativ (RR) 0,77 (I 95%: 0,67-0,89, p<0,001). Aceasta corespunde unei reduceri a
riscului relativ de 23%. Dintre pacientii cu candesartan 33,0% (I 95%: 30,1-36,0), si dintre pacientii
cu placebo 40,0% (IT 95%: 37,0-43,1) au intrunit acest criteriu final de evaluare, diferenta absoluta
fiind 7,0% (I 95%: 11,2-2,8). Un numir de 14 pacienti au necesitat tratament pe durata studiului
pentru a preveni decesul vreunui pacient din cauza unui eveniment cardiovascular sau spitalizare
pentru tratament in caz de insuficienta cardiaca. Criteriul final de evaluare mixt format din
mortalitatea de toate cauzele sau prima spitalizare pentru ICC a fost, de asemenea, semnificativ redus
in cazul candesartanului, RR 0,80 (If 95%: 0,70-0,92, p=0,001). Dintre pacientii cu candesartan 36,6%
(I1 95%: 33,7-39,7) si dintre pacientii cu placebo 42,7% (I 95%: 39,6-45,8) au intrunit acest criteriul,
diferenta absoluta fiind de 6,0% (I 95%: 10,3-1,8). Ambele componente ale acestui criteriu final de
evaluare mixt, mortalitatea si morbiditatea (spitalizarea ICC), au contribuit la efectele favorabile ale
candesartanului. Tratamentul cu candesartan cilexetil a dus la ameliorarea clasei functionale NYHA
(p=0,008).

In studiul CHARM-Added, criteriul final de evaluare mixt format din mortalitate cardiovasculara sau
din prima spitalizare pentru ICC a fost redus semnificativ in cazul candesartanului comparativ cu
placebo, RR 0,85 (I 95%: 0,75-0,96, p = 0,011). Aceasta corespunde unei reduceri a riscului relativ de
15%. Dintre pacientii cu candesartan 37,9% (I 95%: 35,2-40,6) si dintre pacientii cu placebo 42,3%
(11 95%: 39,6-45,1) au intrunit acest criteriu final de evaluare, diferenta absoluta fiind de 4,4% (I
95%: 8,2-0,6). Un numadr de 23 pacienti au necesitat tratament pe durata studiului pentru a preveni
decesul vreunui pacient din cauza unui eveniment cardiovascular sau spitalizare pentru tratament in
caz de insuficienta cardiaca.. Criteriul final de evaluare mixt format din mortalitatea de toate cauzele
sau prima spitalizare pentru ICC a fost, de asemenea, redus semnificativ in cazul candesartanului, RR
0,87 (Ii 95%: 0,78-0,98, p=0,021). Dintre pacientii cu candesartan 42,2% (Ii 95%: 39,5-45,0) si dintre
pacientii cu placebo 46,1% (11 95%: 43,4-48,9) au intrunit acest criteriu final de evaluare, diferenta
absoluta fiind de 3,9% (Ii 95%: 7,8-0,1). Ambele componente ale acestui criteriu final de evaluare
mixt, mortalitatea si morbiditatea (spitalizarea ICC), au contribuit la efectele favorabile ale
candesartanului. Tratamentul cu candesartan cilexetil a dus la ameliorarea clasei functionale NYHA
(p=0,020).

In CHARM-Preserved, nu s-a obtinut nicio reducere semnificativa statistic in ceea ce priveste criteriul
final de evaluare mixt format din mortalitate cardiovasculara sau prima spitalizare pentru tratamentul
ICC, RR 0,89 (IT 95%: 0,77-1,03, p=0,118).

Mortalitatea de toate cauzele nu a fost influentatd semnificativ statistic cand s-a examinat separat in
fiecare dintre aceste trei studiit CHARM. Cu toate acestea, mortalitatea de toate cauzele a fost, de
asemenea, evaluata in populatiile reunite, CHARM-Alternative si CHARM-Added, RR 0,88 (I 95%:
0,79-0,98, p=0,018) si pentru toate cele trei studii, RR 0,91 (If 95%: 0,83-1,00, p = 0,055).

Efectele benefice ale candesartanului au fost constante indiferent de varsta, sex si medicatia
concomitentd. Candesartanul a fost eficace, de asemenea, la pacientii care iau si beta-blocante si
inhibitori ai ECA 1n acelasi timp si beneficiul s-a obtinut in doza tintd recomandata de ghidurile de
tratament, fie ca pacientii luau sau nu inhibitori ai ECA.

La pacientii cu ICC si cu deteriorare a functiei sistolice a ventriculului stang (fractia de ejectie a
ventriculului sting FEVS <40%), candesartanul a scazut rezistenta vasculara sistemica si presiunea
capilara pulmonara, a determinat cresterea activitatii reninei plasmatice si a concentratiei de
angiotensina II si scaderea concentratiilor de aldosteron.
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5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie si distributie

Dupa administrarea pe cale orald, candesartanul cilexetil este convertit In substanta activa candesartan.
Biodisponibilitatea absolutd a candesartanului este de aproximativ 40% dupa o solutie oralad de
candesartan cilexetil. Biodisponibilitatea relativd a comprimatelor de candesartan comparativ cu
aceeasi solutie orald este de aproximativ 34%, cu foarte mici variatii. Biodisponibilitatea absoluta
estimata pentru comprimat este astfel de 14%. Concentratia sericd maxima medie (C,,) se atinge la 3-
4 ore dupa ingestia comprimatului. Concentratiile serice de candesartan cresc liniar cu cresterea
dozelor in intervalul dozelor terapeutice. Nu s-au observat diferente legate de sex in ceea ce priveste
farmacocinetica candesartanului. Aria de sub curba concentratie serice in functie de timp (ASC) a
candesartanului nu este afectatd semnificativ de cétre alimente.

Candesartanul se leaga in proportie mare de proteinele plasmatice (mai mult de 99%). Volumul
aparent de distributie al candesartanului este de 0,1 I/kg.

Biodisponibilitatea candesartanului nu este afectatd de alimente.

Metabolizare si eliminare

Candesartanul se elimina, in principal, nemodificat prin urina si bila si doar intr-o mica masura se
elimind prin metabolizare hepatica (CYP2C9). Studiile disponibile referitoare la interactiuni indica
lipsa efectului asupra CYP2C9 si CYP3A4. Pe baza datelor obtinute in vitro, nu este de asteptat
aparitia unor interactiuni in vivo cu medicamentele cu metabolizare dependentd de izoenzimele
citocromului P450, CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 sau CYP3A4.
Timpul de injumatatire plasmatica terminal al candesartanului este de aproximativ 9 ore. Nu se
acumuleaza 1n urma administrérii de doze repetate.

Clearance-ul plasmatic total al candesartanului este de aproximativ 0,37 ml/min/kg, cu un clearance
renal de aproximativ 0,19 ml/min/kg. Eliminarea renala a candesartanului se face atat prin filtrare
glomerulara cat si prin secretie tubulara activa. Dupd o doza orala de candesartan cilexetil marcat cu
1C, aproximativ 26% din doza se excreta in urind sub forma de candesartan si 7% sub forma de
metabolit inactiv, in timp ce aproximativ 56% din doza este recuperata in fecale sub forma de
candesartan si 10% sub forma metabolitului inactiv.

Farmacocinetica la grupe speciale de pacienti

La pacientii varstnici (cu varsta peste 65 de ani) C,,,x $1 ASC pentru candesartan cresc cu aproximativ
50%, respectiv 80% comparativ cu subiectii tineri. Cu toate acestea, raspunsul tensiunii arteriale si
incidenta evenimentelor adverse sunt similare dupd o doza data de Atacand la pacientii tineri si
varstnici (vezi pct. 4.2).

La pacientii cu insuficientd renald usoard pand la moderata, C,,,x 51 ASC pentru candesartan au crescut
pe durata administrarii de doze repetate cu aproximativ 50, respectiv 70%, dar nu s-a modificat t,,,
comparativ cu pacientii cu functie renald normald. Modificarile corespunzatoare la pacientii cu
insuficientd renald severa au fost de aproximativ 50%, respectiv 110%. T, terminal al candesartanului
aproape s-a dublat la pacientii cu insuficientd renald severa. ASC pentru candesartan la pacientii
hemodializati a fost similara cu cea de la pacientii cu insuficienta renala severa.

In dous studii, ambele incluzand pacienti cu insuficientd hepatica usoara pani la moderati, a existat o
crestere a valorii medii a ASC pentru candesartan de aproximativ 20% intr-un studiu si de 80% in

celalalt studiu (vezi pct. 4.2). Nu existd experientd la pacientii cu insuficientd hepatica severa.

5.3 Date preclinice de siguranta
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Nu a existat nicio dovada de toxicitate de organ tinta sau de toxicitate sistemica anormala la dozele
utilizate in clinica. In studiile preclinice de siguranta candesartanul a avut efecte asupra rinichilor si
parametrilor eritrocitari la doze mari la soareci, sobolani, cdini si maimute. Candesartanul a provocat o
scadere a parametrilor eritrocitari (numar eritrocite, hemoglobina, hematocrit). Efectele asupra
rinichilor (cum sunt nefrita interstitiald, distensia tubulara, tubuli bazofilici; concentratii plasmatice
crescute de uree §i creatinind) au fost induse de candesartan, putdndu-se datora efectului hipotensiv
care duce la modificri ale perfuziei renale. In plus, candesartanul a indus hiperplazia/hipertrofia
celulelor juxtaglomerulare. Aceste modificari au fost considerate ca fiind provocate de actiunea
farmacologica a candesartanului. Pentru dozele terapeutice de candesartan la om,
hiperplazia/hipertrofia celulelor juxtaglomerulare renale nu pare sa fie semnificativa.

S-a observat fetotoxicitate in stadiile tardive ale sarcinii (vezi pct. 4.6).

Datele din testele de mutagenitate in vivo si in vivo indica faptul ca candesartanul nu va exercita
activitate mutagend sau clastogena in cazul utilizarii clinice.

Nu a existat nicio dovada de carcinogenitate.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

[A se completa la nivel national]

6.2 Incompatibilitati

[A se completa la nivel national]

6.3 Perioada de valabilitate

[A se completa la nivel national]

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
[A se completa la nivel national]

6.5 Natura si continutul ambalajului

[A se completa la nivel national]

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Fara cerinte speciale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexa I- A se completa la nivel national]

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI
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[A se completa la nivel national]

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI
[A se completa la nivel national]

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe website-ul: {denumire MS/Agentiei}
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ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR SI AMBALAJUL
PRIMAR

CUTIE PENTRU BLISTER/CUTIE PENTRU FLACON/ETICHETA PENTRU FLACON

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 2 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 4 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa [) 8 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 16 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 32 mg comprimate

[Vezi Anexal - A se completa la nivel national]

candesartan cilexetil

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

[A se completa la nivel national]

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza. Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

[A se completa la nivel national]

‘ 5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.

Administrare orala

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU
TREBUIE PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

|8.  DATA DE EXPIRARE |

EXP
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‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

[A se completa la nivel national]

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE
MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexal - A se completa la nivel national]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16.  INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]

43



MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER

Folie neperforata, folie perforata

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 2 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 4 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa [) 8 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 16 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 32 mg comprimate

[Vezi Anexal - A se completa la nivel national]

candesartan cilexetil

[ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexal - A se completa la nivel national]

| 3. DATA DE EXPIRARE
EXP

| 4. SERIA DE FABRICATIE
Lot

| 5. ALTE INFORMATII
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER

Folie neperforata tip calendar (7, 14, 28, 56 si 98 comprimate)

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 2 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 4 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa [) 8 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 16 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 32 mg comprimate

[Vezi Anexal - A se completa la nivel national]

candesartan cilexetil

[ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[Vezi Anexal - A se completa la nivel national]

| 3. DATA DE EXPIRARE
EXP

| 4. SERIA DE FABRICATIE
Lot

| 5. ALTE INFORMATII
Lu Ma Mi Jo Vi Sb Du
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PROSPECTUL
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PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa [) 2 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 4 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 8 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 16 mg comprimate
Atacand si denumirile asociate (vezi Anexa I) 32 mg comprimate

[Vezi Anexa I - A se completa la nivel national]
candesartan cilexetil

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe si luati acest medicament.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-l recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra.

- Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionatd in acest prospect, va rugdm sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau
farmacistului.

>

n acest prospect gasiti:

Ce este Atacand si pentru ce se utilizeaza
Inainte sa luati Atacand

Cum sa luati Atacand

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Atacand

Informatii suplimentare

AU e

1. CE ESTE ATACAND SI PENTRU CE SE UTILIZEAZA

Numele medicamentului dumneavoastra este Atacand. Substanta activa este candesartan cilexetil.
Acesta face parte din grupul de medicamente denumit antagonisti ai receptorului angiotensinei II.
Actioneaza prin relaxarea si largirea vaselor dumneavoastra de sange. Acest lucru ajuta la scaderea
tensiunii arteriale. De asemenea, face mai usoara sarcina inimii dumneavoastra de a pompa sangele
catre toate partile corpului dumneavoastra.

Acest medicament este utilizat pentru:

o tratatarea tensiunii arteriale mari (hipertensiune arteriald) la pacientii adulti.

o tratarea pacientilor adulti cu insuficienta cardiaca cu functie musculara cardiaca redusa,
impreund cu inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei (ECA) sau cand nu se pot utiliza
inhibitorii ECA (inhibitorii ECA reprezinta un grup de medicamente utilizati pentru tratamentul
insuficientei cardiace).

2. INAINTE SA LUATI ATACAND

Nu luati Atacand

. daca sunteti alergic (hipersensibil) la candesartan cilexetil sau la oricare dintre celelalte
componente ale Atacand (vezi pct. 6).

o daca sunteti gravida in mai mult de 3 luni (este, de asemenea, bine sa evitati Atacand si in prima
parte a sarcinii - vezi punctul referitor la sarcina ).

o daca aveti boala severa de ficat sau obstructie biliard (o problema cu drenarea bilei din vezica
biliard).
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Daca nu sunteti sigur cé oricare dintre acestea este valabila in cazul dumneavoastra, discutati cu
medicul dumneavoastra sau cu farmacistul inainte de a lua Atacand.

Aveti grija deosebita cand utilizati Atacand
Inainte de a lua sau in timp ce luati Atacand, spuneti medicului dumneavoastra:

. daca aveti probleme la nivelul inimii, ficatului sau rinichilor sau daca efectuati dializ;
o daca ati suferit recent un transplant renal;

o daca varsati, daca ati varsat mult recent sau daca aveti diaree;

. daca aveti o boala la nivelul glandei suprarenale denumita sindrom Conn (denumita si

hiperaldosteronism primar);

daca aveti tensiune arteriald mica;

o daca ati avut vreodatd un accident vascular cerebral,;

o trebuie sd anuntati medicul in cazul in care credeti ca sunteti gravida (sau puteti rimane
gravidd). Atacand nu este recomandat la inceputul sarcinii si nu trebuie utilizat dacd aveti mai
mult de 3 luni de sarcind, deoarece poate afecta grav copilul daca este utilizat In aceasta etapa
(vezi punctul sarcina).

Medicul dumneavoastrd poate dori sd va consulte mai des si sa va efectueze anumite analize daca aveti
vreuna dintre aceste afectiuni.

Daca urmeaza sé fiti operat, spuneti medicului sau stomatologului dumneavoastra cé luati Atacand.
Acest lucru necesar deoarece Atacand, cand este combinat cu anumite anestezice, poate provoca o
scadere a tensiunii arteriale.

Utilizarea la copii si adolescenti
Nu exista nicio experienta privind utilizarea Atacand la copii i adolescenti (cu varsta mai micé de 18
ani). De aceea, Atacand nu trebuie administrat la copii si adolescenti.

Utilizarea altor medicamente

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat recent orice alte
medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Atacand poate afecta modul 1n care actioneaza alte medicamente si alte medicamente pot avea un efect
asupra Atacand. Daca utilizati anumite medicamente, medicul dumneavoastrd poate avea nevoie sa va

facd analize de sange din cand in cand.

Spuneti medicului dumneavoastra, in special daca utilizati oricare dintre urmatoarele medicamente:

o alte medicamente care ajutd la scaderea tensiunii arteriale, incluzénd beta-blocantele, diazoxidul
si inhibitorii ECA, cum este enalaprilul, captoprilul, lisinoprilul sau ramiprilul;

o medicamente antiinflamatorii nesteroidiene (AINS), cum este ibuprofenul, naproxenul,
diclofenacul, celecoxibul sau etoricoxibul (medicamente pentru ameliorarea durerii si
inflamatiei);

o acid acetilsalicilic (daca luati mai mult de 3 g in fiecare zi) (medicament pentru ameliorarea
durerii si inflamatiei);

o suplimente care contin potasiu sau substituenti de sare care contin potasiu (medicamente care
determind cresterea cantitatii de potasiu din sangele dumneavoastrd);

o heparind (un medicament utilizat pentru subtierea sangelui);

o comprimate utilizate pentru eliminarea apei (diuretice);

o litiu (un medicament pentru afectiunile psihice).

Folosirea Atacand impreuna cu alimente si bauturi (in special alcool etilic)

o Puteti lua Atacand cu sau fard alimente.

o Cand vi se prescrie Atacand, discutati cu medicul dumneavoastra inainte s beti alcool etilic.
Alcoolul etilic va poate face sa va simtiti slabit sau ametit.

Sarcina si alaptarea
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Sarcina

Trebuie si anuntati medicul in cazul in care credeti ca sunteti (sau puteti rimane) gravida. in mod
normal, medicul dumneavoastra va va sfatui sa nu mai luati Atacand Tnainte de a ramane gravida sau
de indata ce ati aflat cd sunteti gravida si va va recomanda un alt medicament in loc de Atacand.
Atacand nu este recomandat la inceputul sarcinii §i nu trebuie utilizat in sarcina mai mare de 3 luni,
deoarece poate afecta grav copilul daca este utilizat dupa cea de-a treia lund de sarcina.

Alaptarea
Spuneti medicului dacé alaptati sau intentionati sa incepeti aldptarea. Atacand nu este recomandat

mamelor care aldpteaza si medicul dumneavoastra trebuie sa va aleaga un alt tratament in cazul in care
doriti sa aléptati, in special daca este vorba despre un copil nou-ndscut sau nascut prematur.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Unele persoane se pot simti obosite sau ametite cand iau Atacand. Dacé acest lucru se intampla, nu
conduceti vehicule si nu folositi utilaje.

Informatii importante privind unele componente ale Atacand
Atacand contine lactoza, care este un tip de zahar. Dacd medicul dumneavoastra v-a atentionat ca aveti
intoleranta la unele categorii de glucide, v rugam sa-1 intrebati Tnainte de a lua acest medicament.

3. CUM SA LUATI ATACAND

Luati intotdeauna Atacand exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Trebuie sa discutati cu
medicul dumneavoastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur. Este important s luati Atacand in
fiecare zi.

Puteti lua Atacand cu sau fara alimente.

Inghititi comprimatul cu un pahar cu apa.

Incercati sa luati comprimatul la aceeasi ord, in fiecare zi. Acest lucru va va ajuta si tineti minte s il
luati.

Hipertensiune arteriala

o Doza uzuala de Atacand este de 8 mg, o data pe zi. Medicul dumneavoastra poate creste aceasta
doza la 16 mg, o data pe zi si apoi pana la 32 mg, o data pe zi, In functie de raspunsul tensiunii
arteriale.

o La unii pacienti, cum sunt cei cu probleme la nivelul ficatului, probleme la nivelul rinichilor sau

cei care au pierdut recent lichide din organism, de exemplu prin varsaturi sau diaree sau prin
utilizarea de comprimate administrate pentru eliminarea apei, medicul poate prescrie o doza
initiald mai mica.

o Unii pacienti de rasd neagra pot prezenta un raspuns redus la acest tip de medicamente, cand se
administreaza singur §i acesti pacienti pot necesita o doza mai mare.

Insuficienta cardiaca

o Doza initiala uzuala de Atacand este de 4 mg, o data pe zi. Medicul dumneavoastra va poate
creste doza prin dublarea dozei la intervale de cel putin 2 sdptdmani, pana la 32 mg, o data pe zi.
Atacand poate fi luat impreuna cu alte medicamente pentru insuficienta cardiaca si medicul
dumneavoastrd va decide ce tratament este potrivit pentru dumneavoastra.

Daca luati mai mult Atacand decit trebuie
Daca luati mai mult Atacand decat v-a prescris medicul dumneavoastra, adresati-va imediat unui
medic sau unui farmacist pentru recomandari.

Daca uitati sa luati Atacand
Nu luati o doza dubld pentru a compensa comprimatul uitat. Luati pur si simplu urmatoarea doza, ca in
mod normal.

Daca incetati sa luati Atacand
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Daca intrerupeti administrarea de Atacand, tensiunea dumneavoastra arteriald poate sa creascd din
nou. De aceea, nu intrerupeti administrarea de Atacand fard sa discutati mai Intdi cu medicul
dumnevoastra.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest produs, adresati-va medicului
dumneavoastra sau farmacistului.
4. REACTII ADVERSE POSIBILE

Ca toate medicamentele, Atacand poate provoca reactii adverse, desi acestea nu apar la toate
persoanele. Este important sa stiti care pot fi aceste reactii adverse.

intrerupeti administrarea de Atacand si solicitati ajutor medial imediat daci prezentati oricare
dintre urmatoarele reactii alergice:

o dificultati 1n respiratie, cu sau fara umflarea fetei, buzelor, limbii si/sau gatului
o umflarea fetei, buzelor, limbii si/sau gatului, care pot provoca dificultati la inghitire
° mancarime severa a pielii (cu basici).

Atacand poate provoca o reducere a numarului de celule albe din sdnge. Rezistenta dumneavoastra la
infectii poate fi scdzutd si puteti observa oboseald, infectie sau febra. Dacé se Intdmpla acest lucru,
adresati-va medicului dumneavoastrd. Medicul dumneavoastra poate sd va faca ocazional analize de
sange pentru a verifica daca Atacand are vreun efect asupra sangelui dumneavoastra (agranulocitoza).

Alte reactii adverse posibile includ:

Frecvente (afecteazi 1 pana la 10 utilizatori din 100)

o Senzatie de ameteald/invartire.

Durere de cap.

Infectie respiratorie.

Tensiune arteriala micd. Aceasta va poate face sd va simtiti slabit sau ametit.

Modificari ale rezultatelor analizelor de sange:

- crestere a cantitatii de potasiu din sdngele dumneavoastra, in special daca aveti probleme
cu rinichii sau insuficientad cardiaca. Dacd este severa puteti observa oboseald, sldbiciune,
ritm neregulat al inimii sau furnicéturi si amorteli.

o Efecte asupra modului in care functioneaza rinichii dumneavoastra, in special daca aveti
probleme cu rinichii sau insuficienta cardiaca. In cazuri foarte rare, poate apérea insuficienta
renala.

Foarte rare (afecteaza mai putin de 1 utilizator din 10000)
Umflarea fetei, buzelor, limbii si/sau gétului.
O scadere a celulelor rosii sau albe din sange. Puteti observa oboseala, o infectie sau febra.
Eruptie trecatoare pe piele, eruptie nodulara (urticarie).
Mancéarime.
Durere de spate, durere articulara si musculara.
Modificari ale modului in care functioneaza ficatul dumneavoastra, incluzand inflamatia
ficatului (hepatitd). Puteti observa oboseala, ingélbenirea pielii si a albului ochilor si simptome
asemanatoare gripei.
o Greata.
o Modificari ale rezultatelor analizelor de sange:
- cantitate scazutd de sodiu 1n sange. Daca aceasta este severa puteti observa oboseala, lipsa
de energie sau crampe musculare.

Daca oricare dintre aceste reactii adverse devine grava, sau daca observati orice reactii adverse
neprezentate 1n acest prospect, adresati-vd medicului dumneavoastra sau farmacistului.
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5. CUM SE PASTREAZA ATACAND

[A se completa la nivel national]

. A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

o Nu utilizati Atacand dupa data de expirare inscrisa pe cutie, blister sau flacon. Data de expirare
se refera la ultima zi a luni respective.

o Acest medicament nu necesitd conditii speciale de pastrare.

Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul
cum sd eliminati medicamentele care nu va mai sunt necesare. Aceste masuri vor ajuta la protejarea
mediului.

6. INFORMATII SUPLIMENTARE

Ce contine Atacand

[A se completa la nivel national]

Cum arata Atacand si continutul ambalajului

[A se completa la nivel national]

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul

[Vezi Anexal - A se completa la nivel national]

{Numele si adresa fabricantului}

<{tel}>

<{fax}>

<{e-mail }>

Acest medicament este autorizat in Statele Membre ale Spatiului Economic European sub
urmatoarele denumiri comerciale:

Stat Membru Denumire

Austria, Belgia, Bulgaria, Cipru, Republica Ceha, Danemarca, Atacand
Estonia, Finlanda, Franta, Germania, Grecia, Ungaria, Islanda,
Irlanda, Letonia, Lituania, Luxemburg, Malta, Olanda, Norvegia,
Polonia, Portugalia, Romania, Republica Slovacia, Slovenia, Spania,
Suedia, Marea Britanie

Italia Ratacand

Suedia Racanda

Acest prospect a fost aprobat in {LL/AAAA}.

[A se completa la nivel national]

51



	ANEXA I
	ANEXA II
	ANEXA III

