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1. NAZOV LIEKU

Onduarp 40 mg/5 mg tablety

2. KVALITATiIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta obsahuje 40 mg telmisartanu a 5 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

Pomocna latka so znamym téinkom:
Kazda tableta obsahuje 168,64 mg sorbitolu (E420).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

X\
Tablety ‘(bc}
Modro-biele dvojvrstvové tablety ovalneho tvaru s vyrytym kédom lielgL@na jednej strane a logom
spolo¢nosti na druhej strane. N\
@
4. KLINICKE UDAJE 0\00
4.1 Terapeutické indikacie 0%
&
LiecCba esencialnej hypertenzie u dospelych: \(b'
Pridana liecba Q
Onduarp je indikovany u dospelych, ktory rvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany na amlodipine.
+Q
Vymena lieCby O

Dospeli pacienti uzivajtci telm;s, a amlodipin v separatnych tabletdch mézu namiesto toho uzivat’
Onduarp s obsahom rovnaky%%ok jednotlivych zloziek.

4.2 Davkovanie a spQEgb%podzivania
.\@

Dévkovanie N/

Odporuacana davka Onduarpu je jedna tableta denne.

Maximalna odporicana davka je Onduarp 80 mg/10 mg, jedna tableta denne. Onduarp je indikovany
na dlhodobu liecbu.

Podavanie amlodipinu s grapefruitom alebo grapefruitovou stavou sa neodporica, ked’ze sa
biodostupnost’ moze u niektorych pacientov zvysit' a méze mat’ za nasledok zvyseny hypotenzivny
ucinok (pozri Cast 4.5).

Pridand liecha
Onduarp 40 mg/5 mg tablety sa mozu podavat’ pacientom, ktorych krvny tlak nie je dostatocne
kontrolovany so samotnym amlodipinom 5 mg.

Pred prechodom na fixnli kombinaciu sa odporuca individualne stanovenie davok lieciv (t.j.
amlodipinu a telmisartanu). Ked’ je to klinicky vhodné, mdze sa zvazit’ priama zmena z monoterapie
na fixni kombinéciu.



Pacienti lieCeni s 10 mg amlodipinu, u ktorych sa vyskytli niektoré z neziaducich u¢inkov
podmienenych davkou, ako je edém, m6zu byt prestaveni na Onduarp 40 mg/5 mg raz denne, ¢im sa
znizi davka amlodipinu bez zniZenia celkovej oCakavanej antihypertenzivnej odpovede.

Vymena liecby

Pacienti uzivajlci tablety telmisartanu a amlodipinu jednotlivo, mézu namiesto toho uZzivat’ tablety
Onduarpu obsahujtice rovnaké davky jednotlivych zloziek v jednej tablete raz denne, napr. z dovodu
zvysenia pohodlia alebo kompliancii.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti
Nie je potrebna Uprava davkovania u starSich pacientov. U vel'mi starych pacientov je dostupnych
vel'mi malo informacii.

Pacienti s poskodenou funkciou obliciek

U pacientov s miernym az stredne taZzkym poSkodenim funkcie obliciek sa nevyzaduje uprava
davkovania. U pacientov s tazkym poSkodenim funkcie obli¢iek alebo s hemodialyzou st k dispozicii
obmedzené skusenosti. Pri pouzivani Onduarpu u takychto pacientov sa od Gpata zvy$ena opatrnost’
pretoze amlodipin ani telmisartan nie su dialyzovatel'ne (pozri tieZ Cast

\S
U pacientov s poskodenim funkcie obliciek je sibezné pouzitie tel@nu s aliskirenom
kontraindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri &ast’ 4.3). \)

4
Pacienti s poskodenou funkciou pecene O
U pacientov s miernym az stredne tazkym poskodenim f@%cie pecene sa ma Onduarp podavat’ s
opatrnostou. Davkovanie telmisartanu nema prekrocs mg raz denne (pozri Cast’ 4.4).
Onduarp je kontraindikovany u pacientov s t’aik}m{&skodenim funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3).

Deti a dospievajuci 00

Bezpecnost’ a i¢innost’ Onduarpu u detil#irladsich ako 18 rokov neboli doteraz stanovené. K dispozicii
nie su ziadne udaje. (\

Spdsob podania 9\{‘
Onduarp sa moze podavat @%e om alebo bez jedla. Onduarp sa odportica podavat’ s malym

mnozstvom tekutiny.
il

4.3 Kontraindikﬁ'w\ié

e Precitlivenost na lieCiva, na derivaty dihydropyridinu alebo na ktorukol'vek z pomocnych
latok uvedenych v Casti 6.1

Druhy a treti trimester gravidity (pozri Casti 4.4 a 4.6)

Obstrukéné poruchy zl¢ovych ciest a tazké poskodenie funkcie pecene

Sok (vratane kardiogénneho $oku)

Zé&vazna hypotenzia

Obstrukcia prietoku z I'avej komory (napr. stendza aorty vysokého stupna)
Hemodynamicky nestabilné zlyhanie srdca po akitnom infarkte myokardu

U pacientov s diabetom mellitus alebo s poskodenim funkcie obliciek je stibezné pouzitie telmisartanu
s aliskirenom kontraindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri &asti 4.2, 4.4, 4.5).



4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZzivani

Gravidita

Antagonisty receptora angiotenzinu Il sa nemaju podavat’ pocas gravidity. Pokial’ nie je pokraCovanie
lie¢by antagonistami receptora angiotenzinu II povazované za nevyhnutné, u pacientiek, ktoré planuju
graviditu ma byt antihypertenzivna lieCba zmenena na inu, ktora ma preukazany bezpecnostny profil
pri uzivani v gravidite. Ak sa gravidita diagnostikuje, lieCba antagonistami receptora angiotenzinu Il sa
musi okamzite ukoncit’ a ak je to vhodné, ma sa zaCat’ alternativna lieCba (pozri Casti 4.3 a 4.6).

Poskodenie funkcie peéene

Telmisartan je prevazne eliminovany Zl¢ou. U pacientov s obstrukénymi zIcovymi poruchami alebo
pecenovou nedostatocnostou sa moze o¢akavat’ znizeny hepatalny klirens. Navyse ako u vSetkych
kalciovych antagonistov, poléas amlodipinu je prediZzeny u pacientov s poskodenim funkcie pedene
a odporucané davky nie su stanovené. Onduarp sa ma u tychto pacientov podavat’ opatrne.

Renovaskuldrna hypertenzia
U pacientov s bilateralnou stendzou artérie renalis alebo stendzou artérie jedne{gdznej oblicky, ktori

sa lie¢ia lieckmi posobiacimi na renin-angiotenzin-aldosteronovy systém, je zvys&a¥ riziko zavaznej

hypotenzie a oblickovej nedostatocnosti. (b
xS
Poskodenie funkcie obliiek a transplantacia obli¢ky \6
Ak sa Onduarp uziva u pacientov s poskodenou funkciou obli¢iek g@%ﬁéa sa pravidelné sledovanie
a

hladin sérového draslika a kreatininu. Nie su ziadne skuisenosti s avanim Onduarpu pacientom
s nedavnou transplantaciou oblicky. Telmisartan ani amlodi |@§ su dialyzovatelné.

Intravaskularna hypovolémia

U pacientov s depléciou objemu a/alebo sodika napr.&@edkom silnej diuretickej lieCby, diétnym
obmedzenim soli, hnackou alebo vracanim, sa naj o prvej davke, moze vyskytnat’ symptomaticka
hypotenzia. Takéto stavy sa pred podavanim telifdigartanu maja upravit. Pokial’ sa hypotenzia objavi
pocas liecby Onduarpom, pacient sa ma uloZifdo polohy na chrbte a ak je to potrebné, ma sa mu
podat’ intravendzna infuzia fyziologické toku. V liecbe mozno pokracovat’ po stabilizovani
krvného tlaku. Jc)@

Dualna blokada renin—angiotenzmﬂ osteronového systému

U pacientov s diabetom melh% ebo s poskodenim funkcie obliCiek je pouzme telmisartanu

v kombinacii s aliskireno raindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m®) (pozri Cast’ 4.3).

Ako dosledok inhibiejédenin-angiotenzin-aldosteronového systému sa zaznamenali u citlivych
jedincov hypotenzid, synkopa, hyperkaliémia a zmeny v obli¢kovych funkeidch (vratane akiitneho
zlyhania oblic¢iek), zvlast’ ak sa kombinuju lieky, ktoré ovplyviuji tento systém. Dvojita blokada
renin-angiotenzin-aldosteréonového systému (napr. pri podavani telmisartanu s d’al§imi blokatormi
renin-angiotenzin-aldosteronového systému) sa preto neodporaca. Ak sa stibezné podavanie liekov
poklada za potrebné, je vhodné dosledne sledovat’ oblickové funkcie.

Iné stavy so stimuldciou renin-angiotenzin-aldosterénového systému

U pacientov, ktorych vaskularny tonus a funkcia obli¢iek zavisi predovsetkym od ¢innosti renin-
angiotenzin-aldosterénového systému (napr. pacienti s tazkym kongestivnym zlyhanim srdca alebo
existujicou chorobou obli¢iek vratane stendzy renalnej artérie), sa liecba liekmi, ktoré ovplyvituji
tento systém spdjala s akitnou hypotenziou, hyperazotémiou, oliguriou alebo zriedkavo s akutnym
zlyhanim obliciek (pozri Cast 4.8).

Primarny aldosteronizmus
Pacienti s primarnym aldosteronizmom vseobecne nereaguju na antihypertenziva posobiace
prostrednictvom inhibicie renin-angiotenzinového systému. Pouzitie telmisartanu sa preto neodporuca.




Stendza aorty a mitralnej srdcovej chlopne, obstrukénd hypertroficka kardiomyopatia
Tak ako pri inych vazodilatanciach osobitna pozornost’ je potrebna u pacientov trpiacich na aortalnu
alebo mitralnu sten6dzu alebo obstruként hypertroficku kardiomyopatiu.

Nestabilna angina pectoris, akutny infarkt myokardu
Neexistuju data podporujice uzivanie Onduarpu u nestabilnej anginy pectoris a pocas alebo do 1
mesiaca po infarkte myokardu.

Srdcové zlyhanie

V dlhodobej placebom kontrolovanej studii (PRAISE-2) s amlodipinom u pacientov so srdcovym
zlyhanim NYHA III a IV nie ischemickej etioldgie, sa amlodipin v porovnani s placebom spéjal so
zvysenym poc¢tom hlaseni pl'ucneho edému napriek nesignifikantnému rozdielu vo vyskyte zhorseného
srdcového zlyhania (pozri Cast’ 5.1).

Diabeticki pacienti lieeni inzulinom alebo antidiabetikami
U tychto pacientov sa moze pri lieCbe telmisartanom objavit’ hypoglykémia. Preto sa ma u tychto
pacientov zvazit’ sledovanie glukozy v krvi; méze byt potrebna tprava davky igz@nu alebo

antidiabetik, ak st indikované. . C)\
Hyperkaliémia ’\.K

. . r W .7 4 . r r Id ¢ AW A .
Uzivanie liekov, ktoré ovplyvitujui renin-angiotenzin-aldosterénovy sy; moze spdsobit’

hyperkaliémiu. Hyperkaliémia moze byt smrtel'na u starSich pacien{®y;ad pacientov s renalnou
insuficienciou, u diabetikov, u pacientov lieCenych sucasne inymj i, ktoré¢ mézu zvySovat
hladinu draslika, a/alebo u pacientov s pridruzenymi ochorenigs

Pred zvazenim stibezného pouzitia liekov, ktoré 0Vplyvﬁ&renin—angiotenzin—aldoster()novy systém

sa ma zhodnotit’ pomer prinosu a rizika.

Najdolezitejsie rizikové faktory pre vznik hyperk 1e, ktoré treba zvazit’ su:

- Diabetes mellitus, poskodenie funkcie obll@: , vek (>70 rokov).

- Kombinécia s jednym alebo viacerymidigkmi, ktoré ovplyviuju renin-angiotenzin-
aldosterénovy systém a/alebo s na 1 draslika. Lieky alebo terapeutické skupiny liekov,
ktoré mozu vyvolat hyperkaliémi@sii: nahrady soli s obsahom draslika, draslik-Setriace
diuretika, ACE inhibitory, a@isty receptora angiotenzinu I, nesteroidné protizapalové lieky
(NSA, vratane selektivnyc X-2 inhibitorov), heparin, imunosupresiva (cyklosporin
alebo takrolimus) a tri rim.

- Pridruzené udalosti, ldavie dehydratacia, aktitna srdcova dekompenzacia, metabolicka acidoza,
zhorsovanie obliékiovych funkcii, ndhle zhorSenie stavu obli¢iek (napr. infekéné ochorenie),
odumieranie h\@ (napr. akutna ischémia koncatin, rabdomyolyza, rozsiahla trauma).

Hladina draslika v sére ma byt’ u tychto pacientov intenzivne sledovana (pozri Cast’ 4.5).

Sorbitol
Tento liek obsahuje sorbitol (E420). Pacienti so zriedkavymi dedicnymi problémami intolerancie
fruktdzy nemajti uzivat’ Onduarp.

In¢

Ako pri inom antihypertenzivnom lieku, nadmerna redukcia krvného tlaku u pacientov s ischemickou
kardiomyopatiou alebo ischemickym kardiovaskularnym ochorenim méze viest’ k infarktu myokardu
alebo mozgovej prihode.

4.5 Liekové a iné interakcie

V klinickych stidiach neboli pozorované ziadne interakcie medzi dvomi zlozkami tejto fixnej
kombinécie.



Interakcie spolo¢né pre kombinaciu

Neuskutocnili sa Ziadne interakéné Stadie s liekom.

Pri sucasnom uzZivani je potrebné vziat' do uvahy

Iné antihypertenzivne lieky
Antihypertenzivny ucinok Onduarpu sa moze zvysit sucasnym uzivanim inych antihypertenziv.

Lieky s potencialom zniZenia krvného tlaku

Na zéklade ich farmakologickych vlastnosti sa d4 predpokladat’, Ze mo6zu potenciovat’ hypotenzivne
ucinky vsetkych antihypertenziv vratane Onduarpu, napr. baklofén, amiostin, neuroleptika alebo
antidepresiva. Navyse, ortostaticka hypotenzia moze byt zvysena alkoholom.

Kortikosteroidy (systémové podanie)
Znizenie antihypertenzivneho ucinku.

. y e . e Q )
Interakcie stuvisiace s telmisartanom C)\
1)

Kontraindikované (pozri cast 4.3) . é\g

\S
Dvojita blokada renin-angiotenzin-aldosteronového systému (RAA Qq
U pacientov s diabetom mellitus alebo s poskodenim funkcie obli¢isk je kombinacia telmisartanu
s aliskirenom kontraindikovana (GFR < 60 ml/min/1,73 mz)ﬂ@dporﬁéa sa ani pre inych pacientov
(pozri Sasti 4.3, 4.4). %\.

Sucasné uZivanie, ktoré sa neodporica \'Q

Draslik setriace diuretika alebo nahrady draslik?Q
Antagonisty receptora angiotenzinu II, ako ‘@sartan, zmiernuju straty draslika spdsobené
diuretikami. Draslik Setriace diuretika, n irolakton, eplerenodn, triamterén alebo amilorid,
nahrady draslika alebo nahrady soli s agt)m draslika mozu viest’ k signifikantnému zvySeniu
sérového draslika. Ak je sibezné papgitie tychto lieciv indikované pri dokazanej hypokaliémii, maji
sa uzivat’ s opatrnostou a majﬁ{L@a idelne monitorovat’ sérové hladiny draslika.

>

Litium %
Pocas sticasného podév&{@ itia s inhibitormi angiotenzin konvertujuceho enzymu a s antagonistami
receptora angiotenzi , vratane telmisartanu, boli hlasené reverzibilné zvySenia sérovych

koncentrécii litia a¥Qucita. Ak je tato kombinacia nevyhnutné, odporuca sa dokladné monitorovanie
hladin litia v sére.

Sucasné uZivanie vyzadujuce zvySenu pozornost

Nesteroidné protizapalové lieky

NSA (t.j. kyselina acetylsalicylova v protizapalovych davkovacich rezimoch, COX-2 inhibitory

a neselektivne NSA) mozu znizit’ antihypertenzivny G¢inok antagonistov receptora angiotenzinu II. U
niektorych pacientov so znizenou funkciou obli¢iek (napr. dehydratovany pacienti alebo starsi pacienti
so znizenou funkciou obli¢iek) sticasné podavanie antagonistov receptora angiotenzinu II a liekov,
ktoré inhibuju cyklooxygenazu moze viest' k d’alsiemu zhorSeniu funkcie obli¢iek, vratane mozného
akutneho zlyhania obliCiek, ktor¢ je zvyc€ajne reverzibilné. A preto, tato kombinacia sa ma podavat
vel'mi opatrne obzvlast’ u starSich pacientov. Pacienti maju byt dostato¢ne hydratovani, ma sa zvazit
monitorovanie obliCkovych funkcii po zaciatku subeznej lie¢by a pravidelne pocas jej trvania.



Ramipril
V jednej $tadii sibezné podavanie telmisartanu a ramiprilu viedlo k 2,5-nasobnému zvyseniu AUCq.»4
a Cpax ramiprilu a ramiprilatu. Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy.

Pri sucasnom uzivani je potrebné vziat do uvahy

Digoxin

Ak sa telmisartan stibezne podaval s digoxinom, pozoroval sa median zvySenia maximalnej
plazmatickej koncentracie (49 %) a minimalnej koncentracie (20 %) digoxinu. Pri nasadzovani, Gprave
a vysadzovani telmisartanu monitorujte hladiny digoxinu, aby sa udrzali hladiny v terapeutickom
rozsahu.

Interakcie stvisiace s amlodipinom

Sucasné uZivanie vyzadujuce opatrnost

CYP3A4 inhibitory

Pri sacasnom pouziti s CYP3A4 inhibitorom erytromycinom u mladych pacie
diltiazemom u starSich pacientov, sa plazmaticka koncentracia amlodipinu )
0 50 %. V kazdom pripade je klinicka zavaznost’ tohto zistenia nejasna,
inhibitory CYP3A4 (t.j. ketokonazol, itrakonazol, ritonavir) mézu zvysQuat’ plazmatické koncentracie
amlodipinu vo va¢Som rozsahu ako diltiazem. Amlodipin sa ma po $0 zvySenou opatrnost'ou
spolu s CYP3A4 inhibitormi. V kazdom pripade, neboli nahlésesé iadne neziaduce udalosti, ktoré by
sa vztahovali na tuto interakciu. ;‘\ @)

CYP3A4 induktory O%

Nie su dostupné udaje tykajice sa uc¢inku CYP3A4 ia@torov na amlodipin. Subezné pouzitie
CYP3A4 induktorov (t.j. rifampicin, Hypericum p@ratum) moézu viest’ k niz§im plazmatickym
koncentraciam amlodipinu. 0

Grapefruit a grapefruitova Stava O

Stbezné podanie 240 ml grapefru% y s jednou peroralnou davkou 10 mg amlodipinu 20

pripadne
a 022 % a pripadne
A sa presne urcit’ €i silné

zdravym dobrovol'nikom nepreuka yznamny vplyv na farmakokinetické vlastnosti amlodipinu.
Stbezné uzivanie amlodipinu a fruitu alebo grapefruitovej Stavy sa u pacientov nad’alej
neodporuca, ked’ze biodostup amlodipinu sa méze u niektorych z nich zvysit a moze mat’ za
nasledok zvyseny hypotenz'g.()ny ucinok.

Pri sucasnom uZivani @ potrebné vziat do vivahy
N
Simvastatin

Stbezné podavanie viacnasobnych davok amlodopinu so simvastatinom 80 mg malo za nasledok
zvysenie expozicie simvastatinu aZ na 77 % v porovnani so samotne podavanym simvastatinom. Preto
ma byt davka simvastatinu u pacientov uzivajicich amlodipin obmedzena na 20 mg denne.

Iné

Amlodipin sa bezpe¢ne podaval s lickmi ako st digoxin, warfarin, atrovastatin, sildenafil, antacida
(hydroxid hlinity, hydroxid hore¢naty, simetikon), cimetidin, cyklosporin, antibiotika a peroralne
antidiabetikd. Ked’ sa amlodipin a sildenafil pouzili v kombinécii, kazdé lie¢ivo nezavisle malo efekt
znizovania krvného tlaku.

4.6  Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie su k dispozicii dostato¢né udaje o uzivani Onduarpu u gravidnych zien. Studie reprodukéne;j
toxicity s Onduarpom na zvieratach sa neuskuto¢nili.



Telmisartan

Uzivanie antagonistov receptora angiotenzinu II sa neodporuca pocas prvého trimestra gravidity (pozri
Cast’ 4.4). Pouzitie antagonistov receptora angiotenzinu II je kontraindikované poc¢as druhého
a tretieho trimestra gravidity (pozri Casti 4.3 a 4.4).

Studie s telmisartanom na zvieratach preukazali reprodukénu toxicitu (pozri ast’ 5.3).

Epidemiologické dokazy tykajice sa rizika teratogenity po vystaveni uc¢inku ACE inhibitorov pocas
prvého trimestra gravidity nie su preukazné, napriek tomu, malé zvySenie rizika v§ak nemozno
vylacit. Pokial’ neexistuju Ziadne kontrolované epidemiologické udaje o riziku antagonistov receptora
angiotenzinu I, pre tuto triedu lickov mozu existovat’ podobné rizika. Pokial’ nie je pokra¢ovanie
liecby antagonistami receptora angiotenzinu II povazované za nevyhnutné, u pacientiek, ktoré planuju
graviditu ma byt’ antihypertenzivna liecba zmenena na inu, ktord ma preukazany bezpecnostny profil
pri uzivani v gravidite. Ak sa gravidita diagnostikuje, lieCba antagonistami receptora angiotenzinu Il sa
musi okamzite ukoncit’ a ak je vhodné, ma sa zacat alternativna liecba.

Expozicia lieCbe antagonistami receptora angiotenzinu Il pocas druhého a tre 6131) trimestra je zndma
tym, Ze indukuje fetotoxicitu u l'udi (zniZzena funkcia obli¢iek, oligohydra retardacia osifikacie
lebky) a neonatalnu toxicitu (renalne zlyhanie, hypotenzia, hyperkali¢ &OZI‘I cast’ 5.3).

Ak doslo od druhého trimestra gravidity k vystaveniu u¢inkom anta ov receptora angiotenzinu II,
odporuca sa ultrazvukové vysetrenie funkcie obli¢iek a lebky.

Novorodenci, ktorych matky uZzivali antagonistov receptora alg'\genzinu II sa maju starostlivo
sledovat’ z dovodu hypotenzie (pozri Casti 4.3 a 4.4). {‘\

6

Amlodipin
Udaje obmedzeného mnozstva tehotnych Zien 11@&%}1 amlodipinom nepreukazali, Ze amlodipin

alebo iny antagonista kalciového receptora @goskodzujum ucinok na zdravie plodu. V kazdom
pripade, existuje vSak riziko prolonggv@) porodu.

Laktacia QQ
PretoZe nie su dostupné ziadne acie tykajuce sa pouzitia telmisartanu a/alebo amlodipinu pocas
laktacie, pouzitie Onduarpu s&\xo®odporuca a preferuje sa alternativna liecba s lepSie stanovenym
bezpecnostnym profilom Vﬁnebehu laktacie, obzvlast’ pokial’ ide o dojcenie novorodencov alebo
predCasne narodenych

N
Fertilita A%

Nie st dostupné Ziadne udaje z kontrolovanych klinickych §tadii s kombinaciou fixnej davky alebo s
individualnymi zlozkami.

Nevykonali sa osobitné §tadie reprodukénej toxicity s kombinaciou telmisartanu a amlodipinu.

V predklinickych studiach sa nezistil ziaden ti€inok telmisartanu na muzsku alebo zenskl plodnost’.
Podobne sa nezistil ziaden uc¢inok amlodopinu na muzsku a zensku plodnost’ (pozri Cast’ 5.3).

V predklinickych a in vitro stidiach sa pri blokatoroch kalciového kanala pozorovali reverzibilné
biochemické zmeny v hlavicke spermie, ktoré mézu zhorsit’ oplodnenie. Nebola stanovena ziadna
klinicka vyznamnost.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Onduarp ma mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pacienti maju byt

upozorneni, ze pocas lieCby mozu pocitovat’ neziaduce ucinky ako synkopa, ospalost’, nevolnost’
alebo zavraty (pozri Cast’ 4.8). Preto sa pri Soférovani alebo obsluhe strojov odporaca opatrnost’.



Pokial’ pacienti pocitia uvedené neziaduce u¢inky, maju sa potencialne nebezpe¢nym ¢innostiam ako
su vedenie vozidla alebo obsluha strojov vyhnut’.
4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn profilu bezpeénosti

Vel'mi ¢asté neziaduce ucinky zahiiaji zavraty a periférny edém. Zriedkavo sa méze objavit’ zavazna
synkopa (menej nez 1 pripad z 1 000 pacientov).

Bezpecnost’ a znaSanlivost’ Onduarpu sa hodnotila v piatich kontrolovanych klinickych stidiach u
vyse 3 500 pacientov, z toho 2 500 dostavalo telmisartan v kombinacii s amlodipinom.

Tabul'kovy prehl'ad neziaducich reakcii

Neziaduce ucinky st usporiadané podl'a ndzvov frekvencie s pouZzitim nasledovnej konvencie:
vel'mi Casté (=1/10); Casté (=1/100 az <1/10); menej Casté (=1/1 000 az <1/100); zgjedkave
(=>1/10 000 az <1/1 000); vel'mi zriedkavé (<1/10 000), nezndme (nedaju sa (‘)d@?ﬂit’ z dostupnych
udajov).

jov) \{b
V ramci jednotlivych skupin frekvencii st neziaduce u¢inky usporiad " %poradi klesajuce;j
zavaznosti.

AN
Trieda organovych Casté Me@}-easte Zriedkavé
systémov (;\.
Infekcie a nakazy A()vJ cystitida
Psychické poruchy \S\ depresia,
\fb' uzkost,
N Q nespavost’,
Poruchy nervového zavraty QO ospalost, synkopa,
systému 40 migréna, periférna neuropatia,
(\ bolesti hlavy, hypoestézia,
\{\O parestézie poruchy chuti,
\\ tremor

Poruchy ucha a (%5} - vertigo
labyrintu N~
Poruchy srdcaa _ "\ bradykardia,
srdcovej Cinnosti palpitacie
Poruchy ciev hypotenzia,

ortostaticka

hypotenzia,

navaly horucavy
Poruchy dychace;j kasel
sustavy, hrudnika a
mediastina
Poruchy bolesti brucha, vracanie,
gastrointestinalneho hnacky, hypertrofia gingiv,
traktu nauzea dyspepsia,

sucho v Ustach

Poruchy koze a svrbenie ekzém, erytém,
podkozného tkaniva vyrazka
Poruchy kostrovej a bolesti kibov, bolesti chrbta,




svalovej sustavy a svalové kfce bolesti koncatin
spojivového tkaniva (kf¢e v nohach), (bolesti noh)
bolesti svalov
Poruchy obliciek a no¢né mocenie
mocovych ciest
Poruchy erektilna dysfunkcia
reprodukéného
systému a prsnikov
Celkové poruchy a periférny edém asténia, malaise
reakcie v mieste bolest’ na hrudniku,
podania unava,
edém
Laboratorne a funkéné zvysené pecenové zvysena kyselina
vySetrenia enzymy mocova v krvi
Dopliiujuce informdcie o jednotlivych zloZkdach \Q)

Neziaduce ucinky prevazne zaznamenané pri jednej zlozke (telmisartan ale @mlodlpln) mozu byt
taktiez potencialne neziaducimi uc¢inkami Onduarpu, dokonca aj ked’ ne ozorované v klinickych
studiach alebo v priebehu postmarketingového obdobia. q

@

Telmisartan \)
| \0
Infekcie a nakazy
Mene;j Casté: Infekcie horného re @neho traktu vratane faringytidy a
sinusitidy, infekci ’i&:ovych ciest vratane cystitidy
Zriedkavé: Sepsa vratane %@l’nych nasledkov'
Poruchy krvi a lymfatického systému 0’
Menej Casté: AnémiaC™
Zriedkavé: Tro@’cytopénia, eozinofilia

o)

Poruchy imunitného systému [

Zriedkavé: \} Precitlivenost, anafylaktické reakcia
Poruchy metabolizmu a\b’éivy

Menej Casté; "\ Hyperkaliémia

Zriedkavé: Hypoglykémia (u pacientov s diabetom)
Poruchy oka

Zriedkavé: Porucha zraku

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Zriedkavé: Tachykardia

Poruchy dychacej ststavy, hrudnika a mediastina
Mene;j Casté: Dychavi¢nost’
Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: Plynatost’

Zriedkavé: Brusna nepohoda

Poruchy pecene a ZI¢ovych ciest
Zriedkavé: Abnormalna funkcia peene, porucha pedene’
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Poruchy koze a podkozného tkaniva
Menej Casté: Nadmerné potenie
Zriedkavé: Angioedém (so smrtel'nymi nasledkami), vyrazka z liekov, toxicka
kozna vyrazka, zihl'avka

Poruchy kostrovej a svalovej ststavy a spojivového tkaniva
Zriedkavé: Bolest’ s'achy (tendinitis ako priznak)

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest
Mene;j Casté: Oblic¢kova nedostatocnost’ vratane akutneho zlyhania obliciek

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Zriedkavé: Ochorenie podobné chripke
Laboratorne a funkéné vysetrenia
Menej Casté: Zvyseny kreatinin v krvi
Zriedkavé: Zvysena kreatin fosfokinaza v krvi, znize {fb(gmoglobm

tato prihoda mo6ze byt ndhodna alebo spojena s mechanizmom v su¢ 23u9sti neznamym

: vi¢sina pripadov abnormalnej funkcie pecene a porucha pecene ytli u Japonskych pacientov
po telmisartane po uvedeni lieku na trh. Tieto neziaduce reakcie éravdepodobnej Sie vyskytna
u Japonskych pacientov. \O

%
\o

Amlodipin

Poruchy krvi a lymfatického systému \
Vel'mi zriedkavé: Leukocytopen@trombocytopema
Poruchy imunitného systému
Vel'mi zriedkavé: PrecitliQQst’
Poruchy metabolizmu a vyzivy
Vel'mi zriedkavé: @%erglykemla
Psychické poruchy S
Menej Casté: \& Zmeny nalady
Zriedkavé: ‘\Q Zmitenost’
Poruchy nervového systému
Velmi zriedkavé: Extrapyramidovy syndrom
Poruchy oka
Menej Casté: Porucha zraku
Poruchy ucha a labyrintu
Menej Casté: Tinitus

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Velmi zriedkavé: Infarkt myokardu, arytmia, ventricularna tachykardia, atridlna
fibrilacia

Poruchy ciev
Vel'mi zriedkavé: Vaskulitida
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Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Menej Casté: Dychavi¢nost,, rinitis

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: Zmena vyprazdnovacich navykov
Vel'mi zriedkavé: Pankreatitida, gastritida

Poruchy pecene a zI¢ovych ciest
Vel'mi zriedkavé: Hepatitida, zltacka, zvySenie peceniovych enzymov (vacsinou v
suvislosti s cholestazou)

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Mene;j Casté: Alopécia, purpura, depigmentacia koze, hyperhydroza
Velmi zriedkavé: Angioedém, multiformny erytém, zihl'avka, exfoliativna
dermatitida, Stevensov-Johnsonov syndrém, fotosenzitivita

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest

Mene;j Casté: Poruchy mocenia, polakizuria . é}Q)
Poruchy reprodukéného systému a prsnikov . é\&
Menej Casté: Gynekomastia q\
2
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania <
Mene;j Casté: Bolest’ N O\)

Laboratoérne a funk¢éné vySetrenia 9
Menej Casté: Prirastok hmotnosﬁ@ytok hmotnosti

A\
\\)Q
, . Q)
4.9 Predavkovanie Q
%)

"

Priznaky O
Predpoklada sa, Ze znaky a prizngky)predavkovania budu v stlade s prehnanym farmakologickym
uc¢inkom. Oc¢akava sa, ze vyr sim prejavom predavkovania telmisartanom je hypotenzia a

tachykardia; tiez boli hlése%bradykardia, nevolnost,, zvysenie kreatininu v sére a akutne oblickové
zlyhanie.

Predavkovanie amlo m moze vyustit’ do excesivnej periférnej vazodilatacie a pravdepodobne
reflexnej tachykardig,Bola hlasena vyrazna a pravdepodobne prolongovana hypotenzia vyustujuca az
do Soku s nasledkom smrti.

Liecba

Pacienti maju byt’ pozorne sledovani a liecba ma byt symptomaticka a podpornad. Manazment zavisi
od Casu, ktory uplynul od predavkovania a od zavaznosti priznakov. Navrhované opatrenia zahtiiajii
navodenie vracania a/alebo vyplach zaludka. Pri lieCbe predavkovania oboma zlozkami, telmisartanom
aj amlodipinom, mo6ze byt uzitocné aj aktivne uhlie.

Casto sa maju sledovat’ elektrolyty a kreatinin v sére. Pokial’ sa objavi hypotenzia, pacient sa méa
ulozit’ do polohy na chrbte so zdvihnutymi kon¢atinami a maju sa mu urychlene doplnit’ tekutiny a
soli. M4 byt’ zahajena podporna liecba. Na zvratenie ucinku blokady kalciovych kanalov méze byt
uzito¢né intraven6zne podanie kalcium glukonatu. Telmisartan ani amlodipin sa nedaju odstranit’
hemodialyzou.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Lie¢iva posobiace na renin-angiotenzinovy systém, antagonisty
angiotenzinu II a blokatory kalciového kanala; ATC kod: CO9DB04.

Onduarp kombinuje dve antihypertenzivne zlozky s komplementdrnym mechanizmom kontroly
krvného tlaku u pacientov s esencialnou hypertenziou: antagonistu receptorov angiotenzinu II,
telmisartan a dihydropyridinovy blokator kalciovych kanalov, amlodipin.

Kombindcia tychto latok ma aditivny antihypertenzivny ucinok, znizujaci krvny tlak vo va¢sej miere
ako kazda zlozka zvlast.

Onduarp raz denne sposobuje efektivne a konzistentné znizenie krvného tlaku pocas 24 hodinového
terapeutického davkovacieho intervalu.

Telmisartan
Telmisartan je peroralne aktivny a $pecificky antagonista receptora angiotenzinu JL(typ AT).
Telmisartan vytesiiuje angiotenzin Il s ve'mi vysokou afinitou z jeho vizbové esta na subtype

receptora AT, ktory je zodpovedny za zname pOsobenie angiotenzinu II. T artan nejavi ziadnu
parcialnu agonisticku G¢innost’ na AT, receptor. Telmisartan sa selektiv \&26 na AT, receptor. Téato
vizba je dlhodoba. Telmisartan nevykazuje afinitu k inym receptoroﬁane AT, a iné menej

charakterizované AT receptory. Funk¢na tloha tychto receptorov 1{ ama, ani u¢inok ich moznej
nadmernej stimulacie angiotenzinom II, ktorého hladiny sa zvySujuNelmisartanom. Plazmatické

hladiny aldosterénu sa telmisartanom znizuji. Telmisartan nepli¥ouje udsky plazmaticky renin ani
neblokuje 16nové kanaly. Telmisartan neinhibuje enzym k rtujuci angiotenzin (kininazu IT),
enzym, ktory taktiez odburava bradykinin. Preto sa neoc@R¢va, ze sa zosilnia bradykininom
sprostredkované neziaduce reakcie. Q

U T'udi, 80 mg davka telmisartanu takmer iplne [@\iauje angiotenzinom II vyvolané zvysenie krvného
tlaku. Inhibi¢ny Gc¢inok sa zachova v priebe hodin a je meratel'ny do 48 hodin.

Po prvej davke telmisartanu sa antih ?zné aktivita postupne prejavuje v priebehu 3 hodin.
Maximalne znizenie krvného tlaku ycajne dosiahne za 4 az 8 tyzdilov od zaciatku liecby a

pretrvava pocas dlhodobej lieéQy|.O

Ako sa ukazalo pri ambula@ych meraniach krvného tlaku, antihypertenzny G¢inok pretrvava
konstantne pocas 24 hodin po podani davky vratane poslednych 4 hodin pred d’alSou davkou. Toto
potvrdzuju pomery najiizsej a najvyssej koncentracie, ktoré su trvalo nad 80 % po davkach

40 a 80 mg telmisaitaau v placebom kontrolovanych klinickych skuganiach. Je zrejmy vztah davky k
Casu navratu na zékladnu uroven systolického krvného tlaku (STK). Z tohto hl'adiska st idaje
tykajuce sa diastolického krvného tlaku (DTK) rozporné.

U pacientov s hypertenziou telmisartan znizuje tak systolicky, ako aj diastolicky krvny tlak bez
ovplyvnenia tepovej frekvencie. Diureticky a natriureticky uc¢inok prinosu lieku k jeho hypotenznému
poOsobeniu sa este len bude uréovat’. Antihypertenzivny ti¢inok telmisartanu je porovnatelny s
ucinkom predstavitel'ov inych tried antihypertenziv (demonstrovala sa v klinickych skasaniach
porovnavajucich telmisartan s amlodipinom, atenololom, enalaprilom, hydrochlorotiazidom a
lisinoprilom).

Po preruseni liecby telmisartanom sa krvny tlak postupne vracia na hodnoty pred liecbou v priebehu
niekol’kych dni bez ddkazu rebound hypertenzie.

Vyskyt suchého kasla bol signifikantne niz$i u pacientov lieCenych telmisartanom ako u tych, ktori
uzivali inhibitory enzymu konvertujiiceho angiotenzin v klinickych skuSaniach priamo
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porovnavajucich tieto dve antihypertenzné liecby.

Amlodipin

Amlodipin je inhibitor vstupu kalciovych ionov zo skupiny dihydropyridinov (blokator pomalého
kanala alebo antagonista kalciovych i6nov) a inhibuje transmembranovy vstup kalciovych iénov do
hladkych svalov srdca a ciev. Mechanizmom antihypertenzivneho G¢inku amlodipinu je priamy
relaxacny vplyv na hladké svaly ciev veduci k zniZeniu periférnej cievnej rezistencie a tym aj k
znizeniu krvného tlaku. Experimentalne data dokazuja, Ze amlodipin sa viaZe na oba
dihydropyridinovy aj non-dihydropyridinovy receptor. Amlodipin je relativne selektivny k cievam s
vacsim ucinkom na vaskuldrne hladké svalové bunky ako na svalové bunky srdca.

U pacientov s hypertenziou zabezpeci jedna davka denne klinicky signifikantné znizenie krvného tlaku
v leziacej aj vzpriamenej polohe pocas 24 hodinového intervalu. Vd’aka pomalému nastupu ucinku sa
pri podavani amlodipinu nevyskytuje akutna hypotenzia.
U pacientov s hypertenziou s normalnymi oblickovymi funkciami mali terapeutické davky amlodipinu
za nasledok zniZenie oblickovej vaskularnej rezistencie, zvySenie glomerularnej filtracie a efektivny
oblickovy plazmaticky prietok bez zmien filtracnej frakcie alebo proteintrie. %)

N

Amlodipin nebol spojeny so ziadnymi metabolickymi neziaducimi u¢inka 13)¥b0 zmenami v hladine
plazmatickych lipidov a je vhodny na pouzitie u pacientov s astmou, di’aléfgn a dnou.

>

Pouzitie u pacientov so srdcovym zlyhanim

Hemodynamické stadie a kontrolované klinické studie s vyuziti é&'t azovych testov u pacientov so
srdcovym zlyhanim triedy NYHA II-1V preukazali, ze amlo‘(@a zéklade postdenia tolerancie
zataze, ejekénej frakcie avej komory a klinickej sympton% ogie nesposobuje klinické zhorSenie

stavu. 0

Vysledky placebom kontrolovanej Studie (PRAIS \[(torej boli sledovani pacienti so srdcovym
zlyhanim triedy NYHA -1V uzivajaci digoxin@uretiké a ACE inhibitory ukazali, Ze podavanie
amlodipinu nezvysuje riziko mortality alebg binovanej mortality a morbidity u pacientov so
srdcovym zlyhanim. Q

)

)
V nasledne vykonanej dlhodobej, p gﬁom kontrolovanej studii (PRAISE-2) s amlodipinom u
pacientov so srdcovym zlyhani &A [T a IV bez klinickych priznakov objektivneho nalezu
svedciaceho pre ischemicku c&bu, pri stabilnych davkach ACE inhibitorov, digitalisu a diuretik,
nemal amlodipin G¢inok nacgelkovu kardiovaskuldrnu mortalitu. V tej istej amlodipinovej skupine
populécie bol hlaseny vy§si vyskyt plicneho edému napriek nesignifikantnému rozdielu v incidencii
zhorSenia srdcového\‘zl\ﬁn nia v porovnani s placebom.

Telmisartan/Amlodipin

V 8-tyzdnovej, multicentrickej, randomizovanej, dvojito zaslepenej placebom kontrolovanej
faktorialnej stadii s paralelnymi skupinami u 1461 pacientov s 'ahkou az zdvaznou hypertenziou (to
znamena diastolicky tlak v sede >95 a <119 mmHg) liecba s kazdou kombinaciou davky

Onduarpu viedla k signifikantne vac¢sej redukcii diastolického aj systolického krvného tlaku a viac
pacientov dosiahlo kontrolu krvného tlaku v porovnani s prisluSnou monoterapiou.

Onduarp vykazal redukciu systolického/diastolického krvného tlaku v zavislosti na davke v rdmci
terapeutického davkovacieho rozmedzia -21,8/-16,5 mmHg (40 mg/5 mg), -22,1/-18,2 mmHg
(80 mg/5 mg), -24,7/-20,2 mmHg (40 mg/10 mg) a -26,4/-20,1 mmHg (80 mg/10 mg). Redukcia
diastolického krvného tlaku <90 mmHg sa dosiahla u 71,6 %; 74,8 %; 82,1 %; 85,3 % pacientov.
Hodnoty st prisposobené vychodiskovym hodnotdm a krajine.

Vicsina antihypertenzivneho ucinku sa dosiahla do 2 tyzdnov od zaciatku liecby. Podskupina 1050
pacientov so stredne tazkou az zavaznou hypertenziou (DTK >100 mmHg) 32,7-51,8 % reagovala
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dostato¢ne na monoterapiu bud’ telmisartanom alebo amlodipinom. Pozorované priemerné zmeny

v systolickom/diastolickom krvnom tlaku s kombinovanou lie¢bou obsahujicou amlodipin 5 mg
(-22,2/-17,2 mmHg s 40 mg/5 mg; -22,5/-19,1 mmHg s 80 mg/5 mg) boli porovnatel'né alebo vyssie
ako hodnoty pozorované pri amlodipine 10 mg (-21,0/-17,6 mmHg) a st spojené so signifikantne
niz§imi hodnotami vyskytu edémov (1,4 % so 40/5 mg; 0,5 % s 80/5 mg; 17,6 % s amlodipinom

10 mg).

Automatické ambulantné monitorovanie krvného tlaku (ABPM) vykonané v podskupine 562
pacientov potvrdilo vysledky redukcie systolického a diastolického krvného tlaku pocas celého 24
hodinového davkovacieho intervalu.

V d’al$ej multicentrickej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, aktivne kontrolovanej, $tadii

s paralelnou skupinou, s celkovym poctom 1097 pacientov so stredne t'azkou az zavaznou
hypertenziou, ktori neboli adekvatne kontrolovani amlodipinom 5 mg a dostali Onduarp (40 mg/5 mg
alebo 80 mg/5 mg) alebo samotny amlodipin (5 mg or 10 mg). Po 8 tyzdnove;j lieCbe, kazda z
kombinacii bola Statisticky signifikantne u€innejSia ako obe monoterapie amlodipinu v redukcii
systolického a diastolického krvného tlaku (-13,6/-9,4 mmHg; -1,0/-10,6 mmHg
80 mg/5 mg verzus -6,2/-5,7 mmHg; -11,1/-8,0 mmHg s amlodipinom 5 mg a
lepsia kontrola diastolického krvného tlaku v porovnani s respektivnymi m i

10 mg). Vyskyt edémov

sa signifikantne znizil s 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg v porovnani s aml tnom 10 mg (4,4 % verzus

24,9 %). &QJ

V inej multicentrckej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, ak#ixsC kontrolovanej, studii s paralelnymi
skupinami, s celkovym poctom 947 pacientov so stredne t’ u az zavaznou hypertenziou, ktori boli
neadekvatne kontrolovani amlodipinom 10 mg a dostali Oyduarp (40 mg/10 mg alebo 80 mg/10 mg)
alebo samotny amlodipin (10 mg). Po 8 tyzdiioch lie@kaidé kombinac¢na liecba bola Statisticky
signifikantne lepSia ako monoterapia s amlodipin redukcii diastolického a systolického krvného
tlaku (-11,1/-9,2 mmHg; -11,3/-9,3 mmHg s 40 thg/10 mg; 80 mg/10 mg verzus -7,4/-6,5 mmHg
s amlodipinom 10 mg) a dosiahla sa lepsia la diastolického krvného tlaku v porovnani s
monoterapiou (63,7 %; 66,5 % s 40 mg/1 ; 80 mg/10 mg verzus 51,1 % s amlodipinom 10 mg).
)
V dvoch kore$pondujticich otvoreny lhodobych studiach so sledovanim pacientov trvajucich
d’alsich 6 mesiacov sa pocas celej@idie zachoval u¢inok Onduarpu. Navyse sa ukdzalo, Ze niektori
pacienti, ktori neboli adekvat ntrolovani Onduarpom 40 mg/10 mg, mali dodatoéné znizenie
krvného tlaku pri zvySenej @‘acii Onduarpu na 80 mg/10 mg.

Celkovy vyskyt nezi ich u¢inkov pri Onduarpe bol v programe klinickych §tadii nizky, iba 12,7 %
lietenych pacientowgzalo skusenosti s neziaducimi G¢inkami. Velmi ¢asté neziaduce u¢inky boli
periférny edém a zavrat, pozri tiez Cast’ 4.8. Hlasené neziaduce ucinky boli v sulade

s predpokladanymi neziaducimi uc¢inkami na zéklade bezpecnostnych profilov zloziek telmisartanu a
amlodipinu. Nezaznamenali sa nové alebo viac zavazné neziaduce Gc¢inky. Pripady tykajuce sa
vyskytu edému (periferalny edém, generalizovany edém a edém) boli trvalo niz$ie u pacientov, ktori
dostavali Onduarp v porovnani s pacientami, ktori dostavali amlodipin 10 mg. Vo faktoridlnom
dizajne stidie boli hodnoty edému s Onduarpom 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg 1,3 %; s Onduarpom

40 mg/10 mg a 80 mg/10 mg 8,8 % a s amlodipinom 10 mg 18,4 %. U pacientov nekontrolovanych
amlodipinom 5 mg boli hodnoty edému 4,4 % pri 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg a 24,9 % pri amlodipin
10 mg.

Antihypertenzivny G¢inok Onduarpu bol podobny nezavisle od veku a pohlavia a bol podobny aj
u pacientov s diabetom a bez neho.

Onduarp sa nesledoval v Ziadnej inej pacientskej populécii okrem tej s hypertenziou. Telmisartan sa
sledoval vo velkej zaverecnej Studii na 25 620 pacientoch s vysokym kardiovaskularnym rizikom
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(ONTARGET). Amlodipin sa sledoval u pacientov s chronickou stabilnou anginou pectoris,
vazospastickou anginou a angiograficky potvrdenym ochorenim koronarnych ciev.

Deti a dospievajuci

Europska Medicinska Agentara upustila od povinnosti predkladat’ vysledky stadii s Onduarpom vo
vSetkych podskupinach pediatrickej populacie s hypertenziou (pozri ¢ast’ 4.2. pre informacie o pouziti
u deti).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika fixnej kombinacie (FDC)
Rozsah a miera absorpcie Onduarpu st ekvivalentné biologickej dostupnosti telmisartanu
a amlodipinu, ked’ st podavané ako individualne tablety.

Absorpcia
Telmisartan sa absorbuje rychlo, hoci sa absorbované mnozstvo 1isi. Priemerna absoltitna biologicka

dostupnost’ telmisartanu je okolo 50 %. Ked' sa telmisartan uZiva s jedlom, redukeia plochy pod

krivkou z4vislosti plazmatickej koncentracie od ¢asu (AUC,..) telmisartanu sa 1 od priblizne 6 %
(40 mg davka) do priblizne 19 % (160 mg davka). Do 3 hodin po podani telpf¥artanu naladno alebo s
jedlom st plazmatické koncentracie podobné. é\,

Po peroralnom podani terapeutickych davok sa amlodipin dobre \ a a vrcholové hladiny v krvi
sa dosiahnu za 6-12 hodin po uziti davky. Zistila sa absolitna b glcka dostupnost’ v rozpiti 64
a 80 %. Vstrebavanie amlodipinu nie je ovplyvnené prijmom @

Distribucia ()6

Telmisartan sa z velkej Casti viaze na plazmatické pn\lghy (>99,5 %), hlavne na albuminy a kysly
alfa-1 glykoprotein. Zjavny distribu¢ny objem (V, 1 priemernom rovnovaznom stave je priblizne
500 1.

N\,

Distribu¢ny objem amlodipinu je pribliin&p 1/kg. In vitro §tidie ukazali, Ze u pacientov s
hypertenziou je priblizne 97,5 % cirk ceho amlodipinu viazaného na plazmatické bielkoviny.

Biotransformacia OQ
Telmisartan sa metabolizuje gaciou na glukuronid zakladnej zlti¢eniny. Konjugat nevykazuje
ziadnu farmakologicka akt'@.'btu.

Amlodipin je extenzf@ priemerne 90 %) metabolizovany peceiiou na inaktivne metabolity.

Eliminécia

Telmisartan je charakterizovany farmakokinetikou biexponencialneho rozkladu s terminalnym
pol¢asom eliminacie >20 hodin. Maximalna plazmaticka koncentracia (C.x) a v mensej miere plocha
pod krivkou zavislosti plazmatickej koncentracie od ¢asu (AUC) sa zvySuje s davkou disproporcne.
Nie je dokaz klinicky vyznamnej akumulécie telmisartanu, ak sa uziva v odporucanej davke.
Plazmatické koncentracie boli vysSie u zien ako u muzov bez vyznamného vplyvu na u¢innost’.

Po peroralnom (a intravendznom) podani sa telmisartan takmer vylucne vylucuje stolicou prevazne
ako nezmenend zlicenina. Kumulativne vylu€ovanie mocom je <1 % davky. Celkovy plazmaticky
klirens (Clyy) je vysoky (priblizne 1 000 ml/min) v porovnani s prietokom krvi v peceni (okolo

1 500 ml/min).

Eliminacia amlodipinu z plazmy je dvojfazova s terminalnym elimina¢nym pol¢asom priblizne 30 az
50 hodin pri davkovani raz denne. Stabilné plazmatické hladiny sa dosiahnu po 7-8 dioch
pravidelného uZzivania. Desat’ percent origindlneho amlodipinu a 60 % jeho metabolitov sa vylucuje do
mocu.

16



Linearita/ne-linearita

Nepredpoklada sa, ze by malé znizenie AUC zapricinilo zniZenie terapeutickej ucinnosti. Medzi
davkami a plazmatickymi hladinami nie je linearny vztah. Cy,.x a v mensej miere AUC sa pri davkach
nad 40 mg zvysuju disproporéne.

Amlodipin vykazuje linearnu farmakokinetiku.

Osobitné skupiny pacientov

Deti a dospievajuci (do 18 rokov)
Nie st dostupné ziadne farmakokinetické data u deti a dospievajucich.

Pohlavie
Pozorovali sa rozdiely v plazmatickych koncentraciach telmisartanu medzi pohlaviami, s C,,x a AUC
boli priblizne 3- a 2-nasobne vysSie u Zien v porovnani s muzmi.

Starsi pacienti é}g

U mladych a starSich pacientov sa farmakokinetika telmisartanu nelisi. {

Cas na dosiahnutie vrcholovych plazmatickych koncentracii amlodipinu je\gedobny u starSich aj
mladsSich pacientov. U starSich pacientov ma klirens amlodipinu tende lesat’, co ma za nasledok
zvidsenie AUC a prediZenie eliminaéného poléasu. &Q

Poskodenie funkcie obliciek N \)

U pacientov s miernym az stredne tazkym a tazkym posk im funkcie obli¢iek sa pozorovali
dvojnasobné plazmatické koncentracie telmisartanu. Aviali0 pacientov s rendlnou insuficienciou,
ktori sa podrobuju dialyze, sa pozorovali nizie plaZm\; ¢ koncentracie. Telmisartan ma u pacientov s
renalnou insuficienciou pevnu vizbu na proteiny y a nemoze sa odstranit’ dialyzou. Polcas
vylu€ovania sa u pacientov s poskodenim funkci&liéiek nemeni. Farmakokinetika amlodipinu nie je
signifikantne ovplyvnena poskodenim oblicj

S

Poskodenie funkcie pecene )

Farmakokinetické stadie u paciento&@oékodem’m funkcie pecene ukazali zvysenie absolutnej
biologickej dostupnosti az do t 100 %. Polc¢as vyluCovania telmisartanu sa u pacientov s
poskodenim funkcie pecene ni. Pacienti s pe¢efiovou nedostato¢nost’ou maju znizeny klirens

amlodipinu, ¢o ma za nése@ zvacSenie AUC o priblizne 40-60 %.
5.3 Predklinické 1\@}% o bezpecnosti

Ked'Ze neklinické profily toxicity temisartanu a amlodipinu si navzajom neodporuji, nepredpoklada sa
zhorSenie toxicity ani u ich kombindcie. Toto sa potvrdilo v subchronickej (13 tyzdiiov) toxikologickej
studii na potkanoch, u ktorych sa testovali hladiny davok, 3,2/0,8; 10/2,5 a 40/10 mg/kg telmisartanu a
amlodipinu.

Dostupné predklinické tidaje pre zlozky tejto fixnej kombinacie st uvedené nizsie.

Telmisartan

V predklinickych stadidch bezpecnosti s normotenznymi zvieratami davky porovnatel'né s klinickym
terapeutickym rozsahom vyvolavali znizenie parametrov ¢ervenych krviniek (erytrocyty, hemoglobin,
hematokrit), zmeny v renalnej hemodynamike (zvySeny dusik mocoviny v krvi a kreatinin), ako aj
zvysenie sérového draslika. U psov bola pozorovana dilatacia oblickovych kanélikov a atrofia. U
potkanov a psov sa tiez zaznamenalo poskodenie zalido¢nej sliznice (erdzia, vredy alebo zapal).
Tymto farmakologicky sprostredkovanym neziaducim u€¢inkom, zndmym z predklinickych studii

s obidvoma inhibitormi ACE a antagonistami receptora angiotenzinu II, sa predchadzalo peroralnou
nahradou soli. U oboch druhov sa pozorovala zvysena aktivita plazmatického reninu a
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hypertrofia/hyperplazia renalnych juxtaglomerularnych buniek. Tieto zmeny, ako aj skupinovy u¢inok
inhibitorov ACE a inych antagonistov receptora angiotenzinu II, v§ak zrejme nemaju klinicky vyznam.
Nepozoroval sa priamy dokaz teratogénneho ti¢inku, ale pozorovalo sa, Ze hladiny toxickej davky
telmisartanu maju mierny vplyv na postnatalny vyvoj plodu ako je nizsia telesna hmotnost’

a oneskorené otvorenie o¢i.

Nedokézala sa mutagenita a vyznamna klastogénna aktivita v §tadiach in vitro ani karcinogenita u
potkanov a mysi.

Amlodipin

Predklinické data na zaklade konvencnych stadii farmakologickej bezpec¢nosti, toxicity opakovanych
davok, genotoxicity ani kancerogénneho potencidlu neodhalili $pecialne riziko pre l'udi.

V reprodukénych stadidch na potkanoch doslo pri vyssich davkach k prolongovanému a
komplikovanému porodu, postihnutiu plodu a skratenému preZivaniu mladat. Uginok na fertilitu
potkanov lieCenych peroralnym amlodipin maleatom nebol pozorovany (samce pocas 64 dni a samice
pocas 14 dni pred parenim) v davkach do 10 mg amlodipinu/kg/den (asi 10 nasobna maximalna
odporucena klinicka davka 10 mg/defi po prepo¢itani na mg/m” povrchu).

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE {b
6.1 Zoznam pomocnych latok q\
<&

Koloidny oxid kremigity bezvody <
]?riliantové modra FCF (E 133) N O\)
Cierny oxid Zelezity (E172) %\'

Zlty oxid zelezity (E172) @)
Magnéziumstearat \'Q
Kukuriény gkrob \fb

Meglumin QQ

Mikrokrystalicka celuloza

Povidon K25
Q)Q

Predzelatinovany skrob )
Hydroxid sodny (\C)
Sorbitol (E420) @)

6.2 Inkompatibility S
Neaplikovatel'né. ‘\Q\j“
63 Cas pouiite%sti
3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom a vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia
Hlinik/hlinik blistre (PA/Al/PVC/Al) v skatul’ke obsahujucej 28 tabliet.

Nie vsetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.
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6.6  Specialne opatrenia na likvidiciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Boehringer Ingelheim International GmbH

Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLA

EU/1/11/729/001 (28 tabliet)

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRAC
Détum prvej registracie: 24 november 2011 \Y
Datum posledného predlzenia: ’&Q
’ , . O\}
10. DATUM REVIZIE TEXTU
O%

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné n@metovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu/.

O
JQQQ
N
N
%\}
X

Vv
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1. NAZOV LIEKU

Onduarp 40 mg/10 mg tablety

2. KVALITATiIVNE A KVANTITATiIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta obsahuje 40 mg telmisartanu a 10 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

Pomocna latka so znamym téinkom:
Kazda tableta obsahuje 168,64 mg sorbitolu (E420).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

X\
Tablety ‘(bc}
Modro-biele dvojvrstvové tablety ovalneho tvaru s vyrytym kédom lielgL%&na jednej strane a logom
spolo¢nosti na druhej strane. N\
@
4. KLINICKE UDAJE 0\00
4.1 Terapeutické indikacie 0%
&
LiecCba esencialnej hypertenzie u dospelych: \(b'
Pridana liecba Q
Onduarp je indikovany u dospelych, ktory rvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany na amlodipine.
+Q
Vymena lieCby O

Dospeli pacienti uzivajtci telm;s, a amlodipin v separatnych tabletdch mézu namiesto toho uzivat’
Onduarp s obsahom rovnaky%%ok jednotlivych zloziek.

4.2 Davkovanie a spQEgb%podzivania
.\@

Dévkovanie N/

Odporuacana davka Onduarpu je jedna tableta denne.

Maximalna odporicana davka je Onduarp 80 mg/10 mg, jedna tableta denne. Onduarp je indikovany
na dlhodobu liecbu.

Podavanie amlodipinu s grapefruitom alebo grapefruitovou stavou sa neodporica, ked’ze sa
biodostupnost’ moze u niektorych pacientov zvysit' a méze mat’ za nasledok zvyseny hypotenzivny
ucinok (pozri Cast 4.5).

Pridand liecha
Onduarp 40 mg/10 mg tablety sa mézu podavat’ pacientom, ktorych krvny tlak nie je dostatocne
kontrolovany so samotnym amlodipinom 10 mg.

Pred prechodom na fixni kombindciu sa odportca individualne stanovenie davok lieciv (t.].

amlodipinu a telmisartanu). Ked’ je to klinicky vhodné, mdze sa zvazit’ priama zmena z monoterapie
na fixni kombinéciu.
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Pacienti lie¢eni s 10 mg amlodipinu, u ktorych sa vyskytli niektoré z neziaducich uc¢inkov
podmienenych davkou, ako je edém, mozu byt prestaveni na Onduarp 40 mg/5 mg raz denne, ¢im sa
znizi davka amlodipinu bez zniZenia celkovej o¢akdvanej antihypertenzivnej odpovede.

Vymena liecby

Pacienti uzivajuci tablety telmisartanu a amlodipinu jednotlivo, mézu namiesto toho uzivat’ tablety
Onduarpu obsahujuce rovnaké davky jednotlivych zloziek v jednej tablete raz denne, napr. z dévodu
zvysenia pohodlia alebo kompliancii.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti
Nie je potrebna uprava davkovania u star$ich pacientov. U vel'mi starych pacientov je dostupnych
vel'mi malo informacii.

Pacienti s poskodenou funkciou obliciek
U pacientov s miernym az stredne tazkym poskodenim funkcie obli¢iek sa ne
davkovania. U pacientov s tazkym poskodenim funkcie obli¢iek alebo s he 1
obmedzené skusenosti. Pri pouzivani Onduarpu u takychto pacientov sa
pretoze amlodipin ani telmisartan nie su dialyzovatel'né (pozri tieZ éas@

riuca zvySena opatrnost’

)
U pacientov s poskodenim funkcie obli¢iek je sibezné pouzitie Slﬁtisartanu s aliskirenom
kontraindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri &ast 4.Z§b

Pacienti s poskodenou funkciou pecene O%

U pacientov s miernym az stredne tazkym poékodenk@ankcie pecene sa ma Onduarp podavat’ s
opatrnost’ou. Davkovanie telmisartanu nema prek 40 mg raz denne (pozri Cast’ 4.4).
Onduarp je kontraindikovany u pacientov s t’aik@ poskodenim funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3).
Deti a dospievajuci QO

+Q
Bezpecnost’ a i¢innost’ Onduarpu ué?mladéich ako 18 rokov neboli doteraz stanovené. K dispozicii
O

nie su ziadne udaje. \{~
Spdsob podania %\}

Onduarp sa mdze podawvat s jedlom alebo bez jedla. Onduarp sa odportica podavat’ s malym
mnozstvom tekutinyr\g

v/

4.3 Kontraindikacie

e Precitlivenost’ na lie€iva, na derivaty dihydropyridinu alebo na ktortikol'vek z pomocnych
latok uvedenych v ¢asti 6.1

Druhy a treti trimester gravidity (pozri ¢asti 4.4 a 4.6)

Obstrukéné poruchy zl¢ovych ciest a tazké poskodenie funkcie pecene

Sok (vratane kardiogénneho $oku)

Zavazna hypotenzia

Obstrukcia prietoku z 'avej komory (napr. sten6za aorty vysokého stupiia)
Hemodynamicky nestabilné zlyhanie srdca po akiitnom infarkte myokardu

U pacientov s diabetom mellitus alebo s poskodenim funkcie obliciek je stibezné pouzitie telmisartanu
s aliskirenom kontraindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri asti 4.2, 4.4, 4.5).
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4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZzivani

Gravidita

Antagonisty receptora angiotenzinu Il sa nemaju podavat’ pocas gravidity. Pokial’ nie je pokraCovanie
lie¢by antagonistami receptora angiotenzinu II povazované za nevyhnutné, u pacientiek, ktoré planuju
graviditu ma byt antihypertenzivna lieCba zmenena na inu, ktora ma preukazany bezpecnostny profil
pri uzivani v gravidite. Ak sa gravidita diagnostikuje, lieCba antagonistami receptora angiotenzinu Il sa
musi okamzite ukoncit’ a ak je to vhodné, ma sa zaCat’ alternativna lieCba (pozri Casti 4.3 a 4.6).

Poskodenie funkcie peéene

Telmisartan je prevazne eliminovany Zl¢ou. U pacientov s obstrukénymi zIcovymi poruchami alebo
pecenovou nedostatocnostou sa moze o¢akavat’ znizeny hepatalny klirens. Navyse ako u vSetkych
kalciovych antagonistov, poléas amlodipinu je prediZzeny u pacientov s poskodenim funkcie pedene
a odporucané davky nie su stanovené. Onduarp sa ma u tychto pacientov podavat’ opatrne.

Renovaskuldrna hypertenzia
U pacientov s bilateralnou stendzou artérie renalis alebo stendzou artérie jedne{gdznej oblicky, ktori

sa lie¢ia lieckmi posobiacimi na renin-angiotenzin-aldosteronovy systém, je zvys&a¥ riziko zavaznej

hypotenzie a oblickovej nedostatocnosti. (b
xS
Poskodenie funkcie obliiek a transplantacia obli¢ky \6
Ak sa Onduarp uziva u pacientov s poskodenou funkciou obli¢iek g@%ﬁéa sa pravidelné sledovanie
a

hladin sérového draslika a kreatininu. Nie su ziadne skuisenosti s avanim Onduarpu pacientom
s nedavnou transplantaciou oblicky. Telmisartan ani amlodi |@§ su dialyzovatelné.

Intravaskularna hypovolémia

U pacientov s depléciou objemu a/alebo sodika napr.&@edkom silnej diuretickej lieCby, diétnym
obmedzenim soli, hnackou alebo vracanim, sa naj o prvej davke, moze vyskytnat’ symptomaticka
hypotenzia. Takéto stavy sa pred podavanim telifdigartanu maja upravit. Pokial’ sa hypotenzia objavi
pocas liecby Onduarpom, pacient sa ma uloZifdo polohy na chrbte a ak je to potrebné, ma sa mu
podat’ intravendzna infuzia fyziologické toku. V liecbe mozno pokracovat’ po stabilizovani
krvného tlaku. Jc)@

Dualna blokada renin—angiotenzmﬂ osteronového systému

U pacientov s diabetom melh% ebo s poskodenim funkcie obliCiek je pouzme telmisartanu

v kombinacii s aliskireno raindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m®) (pozri Cast’ 4.3).

Ako dosledok inhibiejédenin-angiotenzin-aldosteronového systému sa zaznamenali u citlivych
jedincov hypotenzid, synkopa, hyperkaliémia a zmeny v obli¢kovych funkeidch (vratane akiitneho
zlyhania oblic¢iek), zvlast’ ak sa kombinuju lieky, ktoré ovplyviuji tento systém. Dvojita blokada
renin-angiotenzin-aldosteréonového systému (napr. pri podavani telmisartanu s d’al§imi blokatormi
renin-angiotenzin-aldosteronového systému) sa preto neodporaca. Ak sa stibezné podavanie liekov
poklada za potrebné, je vhodné dosledne sledovat’ oblickové funkcie.

Iné stavy so stimuldciou renin-angiotenzin-aldosterénového systému

U pacientov, ktorych vaskularny tonus a funkcia obli¢iek zavisi predovsetkym od ¢innosti renin-
angiotenzin-aldosterénového systému (napr. pacienti s tazkym kongestivnym zlyhanim srdca alebo
existujicou chorobou obli¢iek vratane stendzy renalnej artérie), sa liecba liekmi, ktoré ovplyvituji
tento systém spdjala s akitnou hypotenziou, hyperazotémiou, oliguriou alebo zriedkavo s akutnym
zlyhanim obliciek (pozri Cast 4.8).

Primarny aldosteronizmus
Pacienti s primarnym aldosteronizmom vseobecne nereaguju na antihypertenziva posobiace
prostrednictvom inhibicie renin-angiotenzinového systému. Pouzitie telmisartanu sa preto neodporuca.
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Stendza aorty a mitralnej srdcovej chlopne, obstrukénd hypertroficka kardiomyopatia
Tak ako pri inych vazodilatanciach osobitna pozornost’ je potrebna u pacientov trpiacich na aortalnu
alebo mitralnu sten6dzu alebo obstruként hypertroficku kardiomyopatiu.

Nestabilna angina pectoris, akutny infarkt myokardu
Neexistuju data podporujice uzivanie Onduarpu u nestabilnej anginy pectoris a pocas alebo do 1
mesiaca po infarkte myokardu.

Srdcové zlyhanie

V dlhodobej placebom kontrolovanej studii (PRAISE-2) s amlodipinom u pacientov so srdcovym
zlyhanim NYHA III a IV nie ischemickej etioldgie, sa amlodipin v porovnani s placebom spéjal so
zvysenym poc¢tom hlaseni pl'ucneho edému napriek nesignifikantnému rozdielu vo vyskyte zhorseného
srdcového zlyhania (pozri Cast’ 5.1).

Diabeticki pacienti lieeni inzulinom alebo antidiabetikami
U tychto pacientov sa moze pri lieCbe telmisartanom objavit’ hypoglykémia. Preto sa ma u tychto
pacientov zvazit’ sledovanie glukozy v krvi; méze byt potrebna tprava davky igz@nu alebo

antidiabetik, ak st indikované. . C)\
Hyperkaliémia ’\.K

. . r W .7 4 . r r Id ¢ AW A .
Uzivanie liekov, ktoré ovplyvitujui renin-angiotenzin-aldosterénovy sy; moze spdsobit’

hyperkaliémiu. Hyperkaliémia moze byt smrtel'na u starSich pacien{®y;ad pacientov s renalnou
insuficienciou, u diabetikov, u pacientov lieCenych sucasne inymj i, ktoré¢ mézu zvySovat
hladinu draslika, a/alebo u pacientov s pridruzenymi ochorenigs

Pred zvazenim stibezného pouzitia liekov, ktoré 0Vplyvﬁ&renin—angiotenzin—aldoster()novy systém

sa ma zhodnotit’ pomer prinosu a rizika.

Najdolezitejsie rizikové faktory pre vznik hyperk 1e, ktoré treba zvazit’ su:

- Diabetes mellitus, poskodenie funkcie obll@: , vek (>70 rokov).

- Kombinécia s jednym alebo viacerymidigkmi, ktoré ovplyviuju renin-angiotenzin-
aldosterénovy systém a/alebo s na 1 draslika. Lieky alebo terapeutické skupiny liekov,
ktoré mozu vyvolat hyperkaliémi@sii: nahrady soli s obsahom draslika, draslik-Setriace
diuretika, ACE inhibitory, a@isty receptora angiotenzinu I, nesteroidné protizapalové lieky
(NSA, vratane selektivnyc X-2 inhibitorov), heparin, imunosupresiva (cyklosporin
alebo takrolimus) a tri rim.

- Pridruzené udalosti, ldavie dehydratacia, aktitna srdcova dekompenzacia, metabolicka acidoza,
zhorsovanie obliékiovych funkcii, ndhle zhorSenie stavu obli¢iek (napr. infekéné ochorenie),
odumieranie h\@ (napr. akutna ischémia koncatin, rabdomyolyza, rozsiahla trauma).

Hladina draslika v sére ma byt’ u tychto pacientov intenzivne sledovana (pozri Cast’ 4.5).

Sorbitol

Tento liek obsahuje sorbitol (E420). Pacienti so zriedkavymi dedicnymi problémami intolerancie
fruktdzy nemajti uzivat’ Onduarp.

Iné

Ako pri inom antihypertenzivnom lieku, nadmerna redukcia krvného tlaku u pacientov s ischemickou
kardiomyopatiou alebo ischemickym kardiovaskularnym ochorenim méze viest’ k infarktu myokardu
alebo mozgovej prihode.

4.5 Liekové a iné interakcie

V klinickych stidiach neboli pozorované ziadne interakcie medzi dvomi zlozkami tejto fixnej
kombinécie.
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Interakcie spolo¢né pre kombinaciu

Neuskutocnili sa Ziadne interakéné Stadie s liekom.

Pri sucasnom uzZivani je potrebné vziat do uvahy

Iné antihypertenzivne lieky

Antihypertenzivny ucinok Onduarpu sa moze zvysit sucasnym uzivanim inych antihypertenziv.
Lieky s potencialom zniZenia krvného tlaku

Na zaklade ich farmakologickych vlastnosti sa da predpokladat’, Ze m6zu potenciovat’ hypotenzivne
ucinky vsetkych antihypertenziv vratane Onduarpu, napr. baklofén, amiostin, neuroleptika alebo
antidepresiva. Navyse, ortostaticka hypotenzia moze byt zvysena alkoholom.

Kortikosteroidy (systémové podanie)
Znizenie antihypertenzivneho ucinku.

Interakcie suvisiace s telmisartanom

o

,\{b
Dvojita blokdada renin-angiotenzin-aldosteronového systému (RAAS) \6
U pacientov s diabetom mellitus alebo s poskodenim funkcie obli¢i ombindcia telmisartanu

s aliskirenom kontraindikovana (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) a nS oruca sa ani pre inych pacientov
(pozri Casti 4.3, 4.4). X0)
X

)

Sucasné uzZivanie, ktoré sa neodporuca O

Kontraindikované (pozri ¢ast 4.3)

Draslik Setriace diuretika alebo nahrady a’rasll'ka\(b'

Antagonisty receptora angiotenzinu II, ako telmi@tan, zmieriuju straty draslika spdsobené
diuretikami. Draslik Setriace diuretika, napr olakton, eplerenon, triamterén alebo amilorid,
nahrady draslika alebo nahrady soli s obs draslika mozu viest’ k signifikantnému zvyseniu
sérového draslika. Ak je stibezné pouii chto lie¢iv indikované pri dokazanej hypokaliémii, maja
sa uzivat’ s opatrnostou a maju sa pgﬁ?ne monitorovat’ sérové hladiny draslika.

)
Litium \j?
Pocas sucasného podavanigditia s inhibitormi angiotenzin konvertujiiceho enzymu a s antagonistami
receptora angiotenzinu ﬂ%/ratane telmisartanu, boli hlasené reverzibilné zvySenia sérovych
koncentracii litia a tox@t . Ak je tato kombinacia nevyhnutnd, odporaca sa dokladné monitorovanie
hladin litia v sére. \/

Sucasné uzivanie vyzadujuce zvySenu pozornost

Nesteroidné protizdapaloveé lieky

NSA (t.j. kyselina acetylsalicylova v protizapalovych davkovacich rezimoch, COX-2 inhibitory

a neselektivne NSA) mo6zu znizit’ antihypertenzivny u¢inok antagonistov receptora angiotenzinu II. U
niektorych pacientov so zniZzenou funkciou obli¢iek (napr. dehydratovany pacienti alebo starsi pacienti
so znizenou funkciou obliciek) sti¢asné podavanie antagonistov receptora angiotenzinu II a liekov,
ktoré inhibuji cyklooxygenazu moze viest’ k d’alSiemu zhorSeniu funkcie obli¢iek, vratane mozného
akutneho zlyhania obliiek, ktoré je zvy€ajne reverzibilné. A preto, tato kombinacia sa ma podavat’
vel'mi opatrne obzvlast’ u starSich pacientov. Pacienti maji byt’ dostatocne hydratovani, ma sa zvazit
monitorovanie oblickovych funkcii po zaciatku subeznej liecby a pravidelne pocas jej trvania.

Ramipril

V jednej stadii suibezné podavanie telmisartanu a ramiprilu viedlo k 2,5-nasobnému zvyseniu AUCq 54
a Cyux ramiprilu a ramiprilatu. Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy.
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Pri sucasnom uzivani je potrebné vziat do uvahy

Digoxin

Ak sa telmisartan subezne podaval s digoxinom, pozoroval sa median zvySenia maximalnej
plazmatickej koncentracie (49 %) a minimalnej koncentracie (20 %) digoxinu. Pri nasadzovani, uprave
a vysadzovani telmisartanu monitorujte hladiny digoxinu, aby sa udrzali hladiny v terapeutickom
rozsahu.

Interakcie stuvisiace s amlodipinom

Sucasné uZivanie vyzadujuce opatrnost

CYP3A4 inhibitory
Pri st¢asnom pouziti s CYP3A4 inhibitorom erytromycinom u mladych pacientov a pripadne
diltiazemom u star$ich pacientov, sa plazmaticka koncentracia amlodipinu zvysila o 22 % a pripadne
0 50 %. V kazdom pripade je klinicka zavaznost’ tohto zistenia nejasna. Neda sa presne urcit’ ¢i silné
inhibitory CYP3A4 (t.j. ketokonazol, itrakonazol, ritonavir) mézu zvySovat’ Pl tické koncentracie
amlodipinu vo va¢Som rozsahu ako diltiazem. Amlodipin sa ma pouzivat’ s Senou opatrnostou
spolu s CYP3A4 inhibitormi. V kazdom pripade, neboli nahlasené 2iadp§ 71aduce udalosti, ktoré by
sa vztahovali na tuto interakciu. q\

2

CYP3A4 induktory <
Nie su dostupné udaje tykajice sa uc¢inku CYP3A4 induktorpd} amlodipin. Subezné pouzitie
CYP3A4 induktorov (t.j. rifampicin, Hypericum perforatu@moiu viest’ k niz§im plazmatickym
koncentraciam amlodipinu. @)

&
Grapefruit a grapefruitova stava (b'
Stbezné podanie 240 ml grapefruitovej $tavy s j@mu peroralnou davkou 10 mg amlodipinu 20
zdravym dobrovolnikom nepreukazalo vyz y vplyv na farmakokinetické vlastnosti amlodipinu.
Stubezné uzivanie amlodipinu a grapefrui bo grapefruitovej Stavy sa u pacientov nad’alej

neodporuaca, ked’ze biodostupnost amlo@pinu sa moZe u niektorych z nich zvysit a méze mat za
nasledok zvyseny hypotenzivny Gcipeke:

Pri sucasnom uzivani je potrebrévziat do uvahy
A%

Simvastatin <

Stibezné podavanie vidgnasobnych ddvok amlodopinu so simvastatinom 80 mg malo za nasledok
zvysenie expoziciesjmvastatinu az na 77 % v porovnani so samotne podavanym simvastatinom. Preto
ma byt davka simvastatinu u pacientov uzivajicich amlodipin obmedzena na 20 mg denne.

Iné

Amlodipin sa bezpe¢ne podaval s liekmi ako st digoxin, warfarin, atrovastatin, sildenafil, antacida
(hydroxid hlinity, hydroxid hore¢naty, simetikon), cimetidin, cyklosporin, antibiotika a peroralne
antidiabetikd. Ked’ sa amlodipin a sildenafil pouzili v kombinécii, kazdé lie¢ivo nezavisle malo efekt
znizovania krvného tlaku.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie su k dispozicii dostatoc¢né udaje o uzivani Onduarpu u gravidnych zien. Studie reprodukéne;j
toxicity s Onduarpom na zvieratach sa neuskutocnili.
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Telmisartan

Uzivanie antagonistov receptora angiotenzinu II sa neodporuca pocas prvého trimestra gravidity (pozri
Cast’ 4.4). Pouzitie antagonistov receptora angiotenzinu II je kontraindikované poc¢as druhého
a tretieho trimestra gravidity (pozri Casti 4.3 a 4.4).

Studie s telmisartanom na zvieratach preukazali reprodukéna toxicitu (pozri ast’ 5.3).

Epidemiologické dokazy tykajuce sa rizika teratogenity po vystaveni uc¢inku ACE inhibitorov pocas
prvého trimestra gravidity nie su preukazné, napriek tomu, malé zvySenie rizika v§ak nemozno
vylacit. Pokial’ neexistuju ziadne kontrolované epidemiologické udaje o riziku antagonistov receptora
angiotenzinu I, pre tuto triedu lickov mozu existovat’ podobné rizika. Pokial’ nie je pokra¢ovanie
liecby antagonistami receptora angiotenzinu II povazované za nevyhnutné, u pacientiek, ktoré planuju
graviditu ma byt’ antihypertenzivna liecba zmenena na int, ktord ma preukazany bezpecnostny profil
pri uzivani v gravidite. Ak sa gravidita diagnostikuje, lieCba antagonistami receptora angiotenzinu Il sa
musi okamzite ukoncit’ a ak je vhodné, ma sa zacat alternativna liecba.
Expozicia liecbe antagonistami receptora angiotenzinu II pocas druhého a tret1 %imestra je znama
tym, ze indukuje fetotoxicitu u 'udi (znizena funkcia obliciek, ohgohydram
lebky) a neonatalnu toxicitu (renalne zlyhanie, hypotenzia, hyperkaliemi
Ak doslo od druhého trimestra gravidity k vystaveniu u¢inkom antago
odporuca sa ultrazvukové vysetrenie funkcie obliciek a lebky.
Novorodenci, ktorych matky uZzivali antagonistov receptora ang g&zmu II sa maju starostlivo
sledovat’ z dovodu hypotenzie (pozri Casti 4.3 a 4.4).

v receptora angiotenzinu II,

Amlodipin &6

Udaje obmedzeného mnozstva tehotnych Zien lieé@ amlodipinom nepreukazali, ze amlodipin
alebo iny antagonista kalciového receptora ma @(odzujﬁci ucinok na zdravie plodu. V kazdom
pripade, existuje vSak riziko prolongovanéh@ﬁrodu.

- QO
Laktacia s
PretoZe nie su dostupné ziadne infoggéie tykajlice sa pouzitia telmisartanu a/alebo amlodipinu pocas
laktacie, pouzitie Onduarpu sa neddporica a preferuje sa alternativna liecba s lepsie stanovenym
bezpecnostnym profilom v pr&u laktacie, obzvlast pokial’ ide o doj¢enie novorodencov alebo
predcasne narodenych deti.g

Fertilita . Q\)j‘~
Nie su dostupné zﬁslpc udaje z kontrolovanych klinickych s§tadii s kombinaciou fixnej davky alebo s
individualnymi zlozkami.

Nevykonali sa osobitné §tadie reprodukénej toxicity s kombinaciou telmisartanu a amlodipinu.
V predklinickych studiach sa nezistil ziaden ti€inok telmisartanu na muzsku alebo zenski plodnost’.
Podobne sa nezistil Ziaden uc¢inok amlodopinu na muzsku a zensku plodnost’ (pozri Cast’ 5.3).

V predklinickych a in vitro stidiach sa pri blokatoroch kalciového kanala pozorovali reverzibilné
biochemické zmeny v hlavicke spermie, ktoré mézu zhorsit’ oplodnenie. Nebola stanovena ziadna
klinicka vyznamnost.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Onduarp ma mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pacienti maju byt

upozorneni, ze pocas lieCby mozu pocitovat’ neziaduce ucinky ako synkopa, ospalost’, nevolnost’
alebo zavraty (pozri Cast’ 4.8). Preto sa pri Soférovani alebo obsluhe strojov odporaca opatrnost’.
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Pokial’ pacienti pocitia uvedené neziaduce u¢inky, maju sa potencialne nebezpe¢nym ¢innostiam ako
su vedenie vozidla alebo obsluha strojov vyhnut’.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn profilu bezpeénosti

Vel'mi ¢asté neziaduce ucinky zahiiaji zavraty a periférny edém. Zriedkavo sa méze objavit’ zavazna
synkopa (menej nez 1 pripad z 1 000 pacientov).

Bezpecnost’ a znaSanlivost’ Onduarpu sa hodnotila v piatich kontrolovanych klinickych stidiach u

vyse 3 500 pacientov, z toho 2 500 dostavalo telmisartan v kombinacii s amlodipinom.

Tabul'kovy prehl'ad neziaducich reakcii

Neziaduce ucinky st usporiadané podl'a ndzvov frekvencie s pouZzitim nasledovnej konvencie:
vel'mi Casté (>1/10); casté (=1/100 az <1/10); menej Casté (>1/1 000 az <1/ lOOé?idkavé

(=>1/10 000 az <1/1 000); vel'mi zriedkavé (<1/10 000), nezndme (nedaju sa (3d

udajov).

ut’ z dostupnych

\{b

V ramci jednotlivych skupin frekvencii st neziaduce u¢inky usporiad " %poradi klesajuce;j

zavaznosti. &Q
\
Trieda organovych Casté M‘e@easté Zriedkavé
systémov (;\.
Infekcie a nakazy A()vJ cystitida
Psychické poruchy \S\ depresia,
\fb' uzkost,
N Q nespavost’,
Poruchy nervového zavraty Q) ospalost, synkopa,
systému Q migréna, periférna neuropatia,
JOQ) bolesti hlavy, hypoestézia,
(\ parestézie poruchy chuti,
\LO tremor

Poruchy ucha a \)\ vertigo
labyrintu (%)
Poruchy srdca a N~ bradykardia,
srdcovej Einnosti, %) palpitécie
Poruchy ciev hypotenzia,

ortostatickd

hypotenzia,

navaly horucavy
Poruchy dychacej kasel
sustavy, hrudnika a
mediastina
Poruchy bolesti brucha, vracanie,
gastrointestinalneho hnacky, hypertrofia gingiv,
traktu nauzea dyspepsia,

sucho v tistach

Poruchy koze a svrbenie ekzém, erytém,
podkozného tkaniva vyrazka
Poruchy kostrovej a bolesti kibov, bolesti chrbta,

svalovej sustavy a
spojivového tkaniva

svalové kice
(kr¢e v nohéach),

bolesti koncatin
(bolesti noh)
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bolesti svalov
Poruchy obliciek a noc¢né mocenie
mocovych ciest
Poruchy erektilna dysfunkcia
reprodukcéného
systému a prsnikov
Celkové poruchy a periférmy edém asténia, malaise
reakcie v mieste bolest’ na hrudniku,
podania unava,
edém
Laboratorne a funk¢né zvysené pecenoveé zvysena kyselina
vySetrenia enzymy mocova v krvi

Dopliiujace informacie o jednotlivych zlozkach

Neziaduce u¢inky prevazne zaznamenané pri jednej zlozke (telmisartan alebo am@lipin) mozu byt
taktiez potencialne neziaducimi u¢inkami Onduarpu, dokonca aj ked’ neboli po@ované v klinickych
Stadiach alebo v priebehu postmarketingového obdobia. Q

Telmisartan N
@q

Infekcie a nakazy
Mene;j Casté: Infekcie horného respiracpé %aktu vratane faringytidy a
sinusitidy, infekcie mo¢ h ciest vratane cystitidy
Zriedkavé: Sepsa vratane smrtel’ nasledkov'
Poruchy krvi a lymfatického systému X
Mene;j Casté: Anémia \(b'
Zriedkavé: Trombocyt(?)é‘%, eozinofilia

O

Poruchy imunitného systému

Zriedkavé: Pre@enos‘[’, anafylakticka reakcia
Poruchy metabolizmu a V}'/iivy\{p

Menej Casté: \} Hyperkaliémia

Zriedkavé: &  Hypoglykémia (u pacientov s diabetom)
Poruchy oka ‘\6

Zriedkavé: AV Porucha zraku

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Zriedkavé: Tachykardia

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Menej Casté: Dychavi¢nost’

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Mene;j Casté: Plynatost’

Zriedkavé: Brusna nepohoda

Poruchy pecene a ZI¢ovych ciest
Zriedkavé: Abnormalna funkcia pedene, porucha petene’

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Mene;j Casté: Nadmerné potenie
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Zriedkavé: Angioedém (so smrtel'nymi nasledkami), vyrazka z liekov, toxicka
kozna vyrazka, zihl'avka

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva
Zriedkavé: Bolest’ §achy (tendinitis ako priznak)

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest
Mene;j Casté: Oblic¢kova nedostatocnost’ vratane akutneho zlyhania obli¢iek

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Zriedkavé: Ochorenie podobné chripke
Laboratorne a funk¢éné vySetrenia
Menej Casté: Zvyseny kreatinin v krvi
Zriedkavé: Zvysena kreatin fosfokindza v krvi, znizeny hemoglobin

' tato prihoda moZe byt nahodna alebo spojena s mechanizmom v sigasnosti nezpamym

?: v&¢sina pripadov abnormalnej funkcie pecene a porucha peéene sa vyskytli nskych pacientov
po telmisartane po uvedeni lieku na trh. Tieto neziaduce reakcie sa pravdep{‘&e\ejéie vyskytna

u japonskych pacientov.

, >
Amlodipin &Q
Poruchy krvi a lymfatického systému N \}
Vel'mi zriedkavé: Leukocytopénia, trombogVtopénia
. . r r O
Poruchy imunitného systému \'Q
Vel'mi zriedkavé: Precitlivenost’ \(b'

Poruchy metabolizmu a vyzivy \)'

Velmi zriedkavé: HypergQ@nia
%)

)
Psychické poruchy (\C)

Menej Casté: Zineny nalady

Zriedkavé: \S{Zmétenost’
Poruchy nervového systému

Velmi zriedkas@ Extrapyramidovy syndrom
Poruchy oka

Mene;j Casté: Porucha zraku

Poruchy ucha a labyrintu
Menej Casté: Tinitus
Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Velmi zriedkavé: Infarkt myokardu, arytmia, ventricularna tachykardia, atridlna

fibrilacia

Poruchy ciev
Vel'mi zriedkavé: Vaskulitida
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Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Menej Casté: Dychavi¢nost,, rinitis

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: Zmena vyprazdnovacich navykov
Vel'mi zriedkavé: Pankreatitida, gastritida

Poruchy pecene a zI¢ovych ciest
Vel'mi zriedkavé: Hepatitida, zltacka, zvySenie peceniovych enzymov (vacsinou v
suvislosti s cholestazou)

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Mene;j Casté: Alopécia, purpura, depigmentacia koze, hyperhydroza
Velmi zriedkavé: Angioedém, multiformny erytém, zihl'avka, exfoliativna
dermatitida, Stevensov-Johnsonov syndrém, fotosenzitivita

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest

Mene;j Casté: Poruchy mocenia, polakizuria . é}Q)
Poruchy reprodukéného systému a prsnikov . é\&
Menej Casté: Gynekomastia q\
2
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania <
Mene;j Casté: Bolest’ N O\)

)

Laboratoérne a funkéné vySetrenia

Menej Casté: Prirastok hmotnosﬁ@ytok hmotnosti
Q
4.9 Predavkovanie 00

Priznaky ) Q)Q

Predpoklada sa, ze znaky a prizna%&&ﬂéwkovania budu v stlade s prehnanym farmakologickym
ucinkom. Oc¢akava sa, ze vyraznejSin prejavom predavkovania telmisartanom je hypotenzia a
tachykardia; tiez boli hlasené Q%Slkardia, nevolnost, zvySenie kreatininu v sére a aktitne oblickové
zlyhanie.

Predavkovanie amlodpiq%m moze vyustit’ do excesivnej periférnej vazodilatacie a pravdepodobne

reflexnej tachykardie. Bola hldsena vyrazna a pravdepodobne prolongovana hypotenzia vyustujica az
do oku s nasledkoin stnrti.

Liecba

Pacienti maji byt pozorne sledovani a lieba ma byt symptomaticka a podpornd. Manazment zavisi
od ¢asu, ktory uplynul od predavkovania a od zavaznosti priznakov. Navrhované opatrenia zahfiiaju
navodenie vracania a/alebo vyplach zaludka. Pri liecbe predavkovania oboma zlozkami, telmisartanom
aj amlodipinom, mo6ze byt’ uzitocné aj aktivne uhlie.

Casto sa maju sledovat’ elektrolyty a kreatinin v sére. Pokial sa objavi hypotenzia, pacient sa méa
ulozit’ do polohy na chrbte so zdvihnutymi koncatinami a maji sa mu urychlene doplnit’ tekutiny a
soli. Ma byt zahajena podporna liecba. Na zvratenie ucinku blokady kalciovych kanalov méze byt
uzitocné intravenozne podanie kalcium glukonatu. Telmisartan ani amlodipin sa nedaju odstranit’
hemodialyzou.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Lie¢iva posobiace na renin-angiotenzinovy systém, antagonisty
angiotenzinu II a blokatory kalciového kanala; ATC kod: CO9DB04.

Onduarp kombinuje dve antihypertenzivne zlozky s komplementdrnym mechanizmom kontroly
krvného tlaku u pacientov s esencialnou hypertenziou: antagonistu receptorov angiotenzinu II,
telmisartan a dihydropyridinovy blokator kalciovych kanalov, amlodipin.

Kombindcia tychto latok ma aditivny antihypertenzivny ucinok, znizujaci krvny tlak vo va¢sej miere
ako kazda zlozka zvlast.

Onduarp raz denne sposobuje efektivne a konzistentné znizenie krvného tlaku pocas 24 hodinového
terapeutického davkovacieho intervalu.

Telmisartan

Telmisartan je peroralne aktivny a $pecificky antagonista receptora angiotenzinu JL(typ AT).
Telmisartan vytesiiuje angiotenzin Il s ve'mi vysokou afinitou z jeho vizbové esta na subtype
receptora AT, ktory je zodpovedny za zname pOsobenie angiotenzinu II. T &Man nejavi ziadnu
parcialnu agonisticku G¢innost’ na AT, receptor. Telmisartan sa selektiy ze na AT, receptor. Tato
vizba je dlhodoba. Telmisartan nevykazuje afinitu k inym receptoro ne AT, a iné menej
charakterizované AT receptory. Funk¢éna tiloha tychto receptorov ni ama, ani u¢inok ich moznej
nadmernej stimulacie angiotenzinom II, ktorého hladiny sa zvys '&elmisartanom. Plazmatické

hladiny aldosterénu sa telmisartanom znizuji. Telmisartan nepli¥ouje udsky plazmaticky renin ani
neblokuje 16nové kanaly. Telmisartan neinhibuje enzym k rtujuci angiotenzin (kininazu IT),
enzym, ktory taktiez odburava bradykinin. Preto sa neoc@R¢va, ze sa zosilnia bradykininom
sprostredkované neziaduce reakcie. Q

U T'udi, 80 mg davka telmisartanu takmer iplne [@\iauje angiotenzinom II vyvolané zvysenie krvného
tlaku. Inhibi¢ny Gc¢inok sa zachova v priebe hodin a je meratel'ny do 48 hodin.

Po prvej davke telmisartanu sa antih ?zné aktivita postupne prejavuje v priebehu 3 hodin.
Maximalne znizenie krvného tlaku ycajne dosiahne za 4 az 8 tyzdilov od zaciatku liecby a

pretrvava pocas dlhodobej lieéQy|.O

Ako sa ukazalo pri ambula@ych meraniach krvného tlaku, antihypertenzny G¢inok pretrvava
konstantne pocas 24 hodin po podani davky vratane poslednych 4 hodin pred d’alSou davkou. Toto
potvrdzuju pomery najiizsej a najvyssej koncentracie, ktoré su trvalo nad 80 % po davkach

40 a 80 mg telmisaitaau v placebom kontrolovanych klinickych skuganiach. Je zrejmy vztah davky k
Casu navratu na zékladnu uroven systolického krvného tlaku (STK). Z tohto hl'adiska st idaje
tykajuce sa diastolického krvného tlaku (DTK) rozporné.

U pacientov s hypertenziou telmisartan znizuje tak systolicky, ako aj diastolicky krvny tlak bez
ovplyvnenia tepovej frekvencie. Diureticky a natriureticky uc¢inok prinosu lieku k jeho hypotenznému
poOsobeniu sa este len bude uréovat’. Antihypertenzivny ti¢inok telmisartanu je porovnatelny s
ucinkom predstavitel'ov inych tried antihypertenziv (demonstrovala sa v klinickych skasaniach
porovnavajucich telmisartan s amlodipinom, atenololom, enalaprilom, hydrochlorotiazidom a
lisinoprilom).

Po preruseni liecby telmisartanom sa krvny tlak postupne vracia na hodnoty pred liecbou v priebehu
niekol’kych dni bez ddkazu rebound hypertenzie.

Vyskyt suchého kasla bol signifikantne niz$i u pacientov lieCenych telmisartanom ako u tych, ktori
uzivali inhibitory enzymu konvertujiiceho angiotenzin v klinickych skuSaniach priamo
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porovnavajucich tieto dve antihypertenzné liecby.

Amlodipin

Amlodipin je inhibitor vstupu kalciovych i6nov zo skupiny dihydropyridinov (blokator pomalého
kanala alebo antagonista kalciovych i6nov) a inhibuje transmembranovy vstup kalciovych iénov do
hladkych svalov srdca a ciev. Mechanizmom antihypertenzivneho G¢inku amlodipinu je priamy
relaxacny vplyv na hladké svaly ciev veduci k zniZeniu periférnej cievnej rezistencie a tym aj k
znizeniu krvného tlaku. Experimentalne data dokazuja, Ze amlodipin sa viaZe na oba
dihydropyridinovy aj non-dihydropyridinovy receptor. Amlodipin je relativne selektivny k cievam s
vacsim ucinkom na vaskuldrne hladké svalové bunky ako na svalové bunky srdca.

U pacientov s hypertenziou zabezpeci jedna davka denne klinicky signifikantné znizenie krvného tlaku
v leziacej aj vzpriamenej polohe pocas 24 hodinového intervalu. Vd’aka pomalému nastupu ucinku sa
pri podavani amlodipinu nevyskytuje akutna hypotenzia.
U pacientov s hypertenziou s normalnymi oblickovymi funkciami mali terapeutické davky amlodipinu
za nasledok zniZenie oblickovej vaskularnej rezistencie, zvySenie glomerularnej filtracie a efektivny
oblickovy plazmaticky prietok bez zmien filtracnej frakcie alebo proteintrie. %)

N

Amlodipin nebol spojeny so ziadnymi metabolickymi neziaducimi u¢inka 13)¥b0 zmenami v hladine
plazmatickych lipidov a je vhodny na pouzitie u pacientov s astmou, di’aléfgn a dnou.

>

Pouzitie u pacientov so srdcovym zlyhanim

Hemodynamické stadie a kontrolované klinické studie s vyuziti é&'t azovych testov u pacientov so
srdcovym zlyhanim triedy NYHA II-1V preukazali, ze amlo‘(@a zéklade postdenia tolerancie
zataze, ejekénej frakcie avej komory a klinickej sympton% ogie nesposobuje klinické zhorSenie

stavu. 0

Vysledky placebom kontrolovanej Studie (PRAIS \[(torej boli sledovani pacienti so srdcovym
zlyhanim triedy NYHA -1V uzivajaci digoxin@uretiké a ACE inhibitory ukazali, Ze podavanie
amlodipinu nezvysuje riziko mortality alebg binovanej mortality a morbidity u pacientov so
srdcovym zlyhanim. Q

)

)
V nasledne vykonanej dlhodobej, p gﬁom kontrolovanej studii (PRAISE-2) s amlodipinom u
pacientov so srdcovym zlyhani &A [T a IV bez klinickych priznakov objektivneho nalezu
svedciaceho pre ischemicku c&bu, pri stabilnych davkach ACE inhibitorov, digitalisu a diuretik,
nemal amlodipin G¢inok nacgelkovu kardiovaskuldrnu mortalitu. V tej istej amlodipinovej skupine
populécie bol hlaseny vy§si vyskyt plicneho edému napriek nesignifikantnému rozdielu v incidencii
zhorSenia srdcového\‘zl\ﬁn nia v porovnani s placebom.

Telmisartan/Amlodipin

V 8-tyzdnovej, multicentrickej, randomizovanej, dvojito zaslepenej placebom kontrolovanej
faktorialnej stadii s paralelnymi skupinami u 1461 pacientov s 'ahkou az zdvaznou hypertenziou (to
znamena diastolicky tlak v sede >95 a <119 mmHg) liecba s kazdou kombinaciou davky Onduarpu
viedla k signifikantne vicsej redukcii diastolického aj systolického krvného tlaku a viac pacientov
dosiahlo kontrolu krvného tlaku v porovnani s prislusnou monoterapiou.

Onduarp vykazal redukciu systolického/diastolického krvného tlaku v zavislosti na davke v rdmci
terapeutického davkovacieho rozmedzia -21,8/-16,5 mmHg (40 mg/5 mg), -22,1/-18,2 mmHg
(80 mg/5 mg), -24,7/-20,2 mmHg (40 mg/10 mg) a -26,4/-20,1 mmHg (80 mg/10 mg). Redukcia
diastolického krvného tlaku <90 mmHg sa dosiahla u 71,6 %; 74,8 %; 82,1 %; 85,3 % pacientov.
Hodnoty st prisposobené vychodiskovym hodnotdm a krajine.

Vicsina antihypertenzivneho ucinku sa dosiahla do 2 tyzdnov od zaciatku liecby. Podskupina 1050
pacientov so stredne tazkou az zavaznou hypertenziou (DTK >100 mmHg) 32,7-51,8 % reagovala
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dostato¢ne na monoterapiu bud’ telmisartanom alebo amlodipinom. Pozorované priemerné zmeny

v systolickom/diastolickom krvnom tlaku s kombinovanou lie¢bou obsahujicou amlodipin 5 mg
(-22,2/-17,2 mmHg s 40 mg/5 mg; -22,5/-19,1 mmHg s 80 mg/5 mg) boli porovnatel'né alebo vyssie
ako hodnoty pozorované pri amlodipine 10 mg (-21,0/-17,6 mmHg) a st spojené so signifikantne
niz§imi hodnotami vyskytu edémov (1,4 % so 40/5 mg; 0,5 % s 80/5 mg; 17,6 % s amlodipinom

10 mg).

Automatické ambulantné monitorovanie krvného tlaku (ABPM) vykonané v podskupine 562
pacientov potvrdilo vysledky redukcie systolického a diastolického krvného tlaku pocas celého 24
hodinového davkovacieho intervalu.

V d’al$ej multicentrickej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, aktivne kontrolovanej, $tadii

s paralelnou skupinou, s celkovym poctom 1097 pacientov so stredne t'azkou az zavaznou
hypertenziou, ktori neboli adekvatne kontrolovani amlodipinom 5 mg a dostali Onduarp (40 mg/5 mg
alebo 80 mg/5 mg) alebo samotny amlodipin (5 mg or 10 mg). Po 8 tyzdnove;j lieCbe, kazda z
kombinacii bola Statisticky signifikantne u€innejSia ako obe monoterapie amlodipinu v redukcii
systolického a diastolického krvného tlaku (-13,6/-9,4 mmHg; -1,0/-10,6 mmHg
80 mg/5 mg verzus -6,2/-5,7 mmHg; -11,1/-8,0 mmHg s amlodipinom 5 mg a
lepsia kontrola diastolického krvného tlaku v porovnani s respektivnymi m i

10 mg). Vyskyt edémov

sa signifikantne znizil s 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg v porovnani s aml tnom 10 mg (4,4 % verzus

24,9 %). &QJ

V inej multicentrckej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, ak#ixsC kontrolovanej, studii s paralelnymi
skupinami, s celkovym poctom 947 pacientov so stredne t’ u az zavaznou hypertenziou, ktori boli
neadekvatne kontrolovani amlodipinom 10 mg a dostali Oyduarp (40 mg/10 mg alebo 80 mg/10 mg)
alebo samotny amlodipin (10 mg). Po 8 tyzdiioch lie@kaidé kombinac¢na liecba bola Statisticky
signifikantne lepSia ako monoterapia s amlodipin redukcii diastolického a systolického krvného
tlaku (-11,1/-9,2 mmHg; -11,3/-9,3 mmHg s 40 thg/10 mg; 80 mg/10 mg verzus -7,4/-6,5 mmHg
s amlodipinom 10 mg) a dosiahla sa lepsia la diastolického krvného tlaku v porovnani s
monoterapiou (63,7 %; 66,5 % s 40 mg/1 ; 80 mg/10 mg verzus 51,1 % s amlodipinom 10 mg).
)
V dvoch kore$pondujticich otvoreny lhodobych studiach so sledovanim pacientov trvajucich
d’alsich 6 mesiacov sa pocas celej@idie zachoval u¢inok Onduarpu. Navyse sa ukdzalo, Ze niektori
pacienti, ktori neboli adekvat ntrolovani Onduarpom 40 mg/10 mg, mali dodatoéné znizenie
krvného tlaku pri zvySenej @‘acii Onduarpu na 80 mg/10 mg.

Celkovy vyskyt nezi ich u¢inkov pri Onduarpe bol v programe klinickych §tadii nizky, iba 12,7 %
lietenych pacientowgzalo skusenosti s neziaducimi G¢inkami. Velmi ¢asté neziaduce u¢inky boli
periférny edém a zavrat, pozri tiez Cast’ 4.8. Hlasené neziaduce ucinky boli v sulade

s predpokladanymi neziaducimi uc¢inkami na zéklade bezpecnostnych profilov zloziek telmisartanu a
amlodipinu. Nezaznamenali sa nové alebo viac zavazné neziaduce Gc¢inky. Pripady tykajuce sa
vyskytu edému (periferalny edém, generalizovany edém a edém) boli trvalo niz$ie u pacientov, ktori
dostavali Onduarp v porovnani s pacientami, ktori dostavali amlodipin 10 mg. Vo faktoridlnom
dizajne stidie boli hodnoty edému s Onduarpom 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg 1,3 %; s Onduarpom 40
mg/10 mg a 80 mg/10 mg 8,8 % a s amlodipinom 10 mg 18,4 %. U pacientov nekontrolovanych
amlodipinom 5 mg boli hodnoty edému 4,4 % pri 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg a 24,9 % pri amlodipin
10 mg.

Antihypertenzivny G¢inok Onduarpu bol podobny nezavisle od veku a pohlavia a bol podobny aj
u pacientov s diabetom a bez neho.

Onduarp sa nesledoval v Ziadnej inej pacientskej populécii okrem tej s hypertenziou. Telmisartan sa
sledoval vo velkej zaverecnej Studii na 25 620 pacientoch s vysokym kardiovaskularnym rizikom
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(ONTARGET). Amlodipin sa sledoval u pacientov s chronickou stabilnou anginou pectoris,
vazospastickou anginou a angiograficky potvrdenym ochorenim koronarnych ciev.

Deti a dospievajuci

Europska Medicinska Agentara upustila od povinnosti predkladat’ vysledky stadii s Onduarpom vo
vSetkych podskupinach pediatrickej populacie s hypertenziou (pozri ¢ast’ 4.2. pre informacie o pouziti
u deti).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika fixnej kombinacie (FDC)
Rozsah a miera absorpcie Onduarpu st ekvivalentné biologickej dostupnosti telmisartanu
a amlodipinu, ked’ st podavané ako individualne tablety.

Absorpcia
Telmisartan sa absorbuje rychlo, hoci sa absorbované mnozstvo 1isi. Priemerna absoltitna biologicka

dostupnost’ telmisartanu je okolo 50 %. Ked' sa telmisartan uZiva s jedlom, redukeia plochy pod

krivkou z4vislosti plazmatickej koncentracie od ¢asu (AUC,..) telmisartanu sa 1 od priblizne 6 %
(40 mg davka) do priblizne 19 % (160 mg davka). Do 3 hodin po podani telpf¥artanu naladno alebo s
jedlom st plazmatické koncentracie podobné. é\,

Po peroralnom podani terapeutickych davok sa amlodipin dobre % a a vrcholové hladiny v krvi
sa dosiahnu za 6-12 hodin po uziti davky. Zistila sa absolitna b glcka dostupnost’ v rozpéti 64
a 80 %. Vstrebavanie amlodipinu nie je ovplyvnené prijmom @

Distribucia ()6

Telmisartan sa z velkej Casti viaze na plazmatické pn\lghy (>99,5 %), hlavne na albuminy a kysly
alfa-1 glykoprotein. Zjavny distribu¢ny objem (V, 1 priemernom rovnovaznom stave je priblizne
500 1.

N\,

Distribu¢ny objem amlodipinu je pribliin&p 1/kg. In vitro §tidie ukazali, Ze u pacientov s
hypertenziou je priblizne 97,5 % cirk ceho amlodipinu viazaného na plazmatické bielkoviny.

Biotransformacia OQ
Telmisartan sa metabolizuje gaciou na glukuronid zakladnej zlti¢eniny. Konjugat nevykazuje
ziadnu farmakologicka akt'@.'btu.

Amlodipin je extenzf@ priemerne 90 %) metabolizovany peceiiou na inaktivne metabolity.

Eliminécia

Telmisartan je charakterizovany farmakokinetikou biexponencialneho rozkladu s terminalnym
pol¢asom eliminacie >20 hodin. Maximalna plazmaticka koncentracia (C.x) a v mensej miere plocha
pod krivkou zavislosti plazmatickej koncentracie od ¢asu (AUC) sa zvySuje s davkou disproporcne.
Nie je dokaz klinicky vyznamnej akumulécie telmisartanu, ak sa uziva v odporucanej davke.
Plazmatické koncentracie boli vysSie u zien ako u muzov bez vyznamného vplyvu na u¢innost’.

Po peroralnom (a intravendznom) podani sa telmisartan takmer vylucne vylucuje stolicou prevazne
ako nezmenend zlicenina. Kumulativne vylu€ovanie mocom je <1 % davky. Celkovy plazmaticky
klirens (Clyy) je vysoky (priblizne 1 000 ml/min) v porovnani s prietokom krvi v peceni (okolo

1 500 ml/min).

Eliminacia amlodipinu z plazmy je dvojfazova s terminalnym elimina¢nym pol¢asom priblizne 30 az
50 hodin pri davkovani raz denne. Stabilné plazmatické hladiny sa dosiahnu po 7-8 dioch
pravidelného uZzivania. Desat’ percent origindlneho amlodipinu a 60 % jeho metabolitov sa vylucuje do
mocu.
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Linearita/ne-linearita:

Nepredpoklada sa, ze by malé znizenie AUC zapriCinilo zniZenie terapeutickej uc¢innosti. Medzi
davkami a plazmatickymi hladinami nie je linearny vztah. Cy,,x a v mensej miere AUC sa pri davkach
nad 40 mg zvysuju disproporéne.

Amlodipin vykazuje linearnu farmakokinetiku.

Osobitné skupiny pacientov

Deti a dospievajuci (do 18 rokov)
Nie st dostupné ziadne farmakokinetické data u deti a dospievajucich.

Pohlavie
Pozorovali sa rozdiely v plazmatickych koncentraciach telmisartanu medzi pohlaviami, s C,,x a AUC
boli priblizne 3- a 2-nasobne vysSie u Zien v porovnani s muzmi.

Starsi pacienti é}g

U mladych a starSich pacientov sa farmakokinetika telmisartanu nelisi. {

Cas na dosiahnutie vrcholovych plazmatickych koncentracii amlodipinu je\gedobny u starSich aj
mladsSich pacientov. U starSich pacientov ma klirens amlodipinu tende lesat’, co ma za nasledok
zvidsenie AUC a prediZenie eliminaéného poléasu. &Q

Poskodenie funkcie obliciek N \)

U pacientov s miernym az stredne tazkym a tazkym posk im funkcie obli¢iek sa pozorovali
dvojnasobné plazmatické koncentracie telmisartanu. Aviali0 pacientov s rendlnou insuficienciou,
ktori sa podrobuju dialyze, sa pozorovali nizsie plaz ké koncentracie. Telmisartan ma u pacientov
s renalnou insuficienciou pevnu véizbu na protein my a nemoze sa odstranit’ dialyzou. Polcas
vylu€ovania sa u pacientov s poskodenim funkciedblic¢iek nemeni. Farmakokinetika amlodipinu nie je
signifikantne ovplyvnena poskodenim oblicj

S

Poskodenie funkcie pecene )

Farmakokinetické stadie u paciento&@oékodenim funkcie pecene ukazali zvysenie absolutnej
biologickej dostupnosti az do t 100 %. Polcas vyluCovania telmisartanu sa u pacientov s
poskodenim funkcie peCene ni. Pacienti s pe¢efiovou nedostato¢nost’ou maju znizeny klirens

amlodipinu, ¢o ma za nése(@c zvacSenie AUC o priblizne 40-60 %.
5.3 Predklinické 1\@}% o bezpecnosti

Ked'Ze neklinické profily toxicity temisartanu a amlodipinu si navzajom neodporuji, nepredpoklada sa
zhorSenie toxicity ani u ich kombindcie. Toto sa potvrdilo v subchronickej (13 tyzdiiov) toxikologickej
studii na potkanoch, u ktorych sa testovali hladiny davok, 3,2/0,8; 10/2,5 a 40/10 mg/kg telmisartanu a
amlodipinu.

Dostupné predklinické tidaje pre zlozky tejto fixnej kombinacie su uvedené nizsie.

Telmisartan

V predklinickych stadidch bezpecnosti s normotenznymi zvieratami davky porovnatel'né s klinickym
terapeutickym rozsahom vyvolavali znizenie parametrov ¢ervenych krviniek (erytrocyty, hemoglobin,
hematokrit), zmeny v renalnej hemodynamike (zvySeny dusik mocoviny v krvi a kreatinin), ako aj
zvysenie sérového draslika. U psov bola pozorovana dilatacia oblickovych kanélikov a atrofia. U
potkanov a psov sa tiez zaznamenalo poskodenie zalido¢nej sliznice (erdzia, vredy alebo zapal).
Tymto farmakologicky sprostredkovanym neziaducim u€¢inkom, zndmym z predklinickych studii

s obidvoma inhibitormi ACE a antagonistami receptora angiotenzinu II, sa predchadzalo peroralnou
nahradou soli. U oboch druhov sa pozorovala zvysena aktivita plazmatického reninu a
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hypertrofia/hyperplazia renalnych juxtaglomerularnych buniek. Tieto zmeny, ako aj skupinovy u¢inok
inhibitorov ACE a inych antagonistov receptora angiotenzinu II, v§ak zrejme nemaju klinicky vyznam.
Nepozoroval sa priamy dokaz teratogénneho ti¢inku, ale pozorovalo sa, Ze hladiny toxickej davky
telmisartanu maju mierny vplyv na postnatalny vyvoj plodu ako je nizsia telesna hmotnost’

a oneskorené otvorenie o¢i.

Nedokézala sa mutagenita a vyznamna klastogénna aktivita v §tadiach in vitro ani karcinogenita u
potkanov a mysi.

Amlodipin

Predklinické data na zaklade konvencnych stadii farmakologickej bezpec¢nosti, toxicity opakovanych
davok, genotoxicity ani kancerogénneho potencidlu neodhalili $pecialne riziko pre l'udi.

V reprodukénych stadidch na potkanoch doslo pri vyssich davkach k prolongovanému a
komplikovanému porodu, postihnutiu plodu a skratenému preZivaniu mladat. Uginok na fertilitu
potkanov lieCenych peroralnym amlodipin maleatom nebol pozorovany (samce pocas 64 dni a samice
pocas 14 dni pred parenim) v davkach do 10 mg amlodipinu/kg/den (asi 10 nasobna maximalna
odporucena klinicka davka 10 mg/defi po prepo¢itani na mg/m” povrchu).

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE {b
6.1 Zoznam pomocnych latok q\
<&

Koloidny oxid kremigity bezvody <
]?riliantové modra FCF (E 133) N O\)
Cierny oxid Zelezity (E172) %\'

Zlty oxid zelezity (E172) @)
Magnéziumstearat \'Q
Kukuriény gkrob \fb

Meglumin QQ

Mikrokrystalicka celuloza

Povidon K25
Q)Q

Predzelatinovany skrob )
Hydroxid sodny (\C)
Sorbitol (E420) @)

6.2 Inkompatibility S
Neaplikovatel'né. ‘\Q\j“
63 Cas pouiite%sti
3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom a vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia
Hlinik/hlinik blistre (PA/Al/PVC/Al) v skatul’ke obsahujucej 28 tabliet.

Nie vsetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.
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6.6  Specialne opatrenia na likvidiciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Boehringer Ingelheim International GmbH

Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLA

EU/1/11/729/002 (28 tabliet)

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRAC
Détum prvej registracie: 24 november 2011 \Y
Datum posledného predlzenia: ’&Q

’ , . O\}
10. DATUM REVIZIE TEXTU %

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na in'@etovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky

http://www.ema.europa.eu/. \
\}Q
Q)
) @Q
O
O(\
&
O
<
&

Vv

37



1. NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/5 mg tablety

2. KVALITATiIVNE A KVANTITATiIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta obsahuje 80 mg telmisartanu a 5 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

Pomocna latka so znamym téinkom:
Kazda tableta obsahuje 337,28 mg sorbitolu (E420).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
%

Tablety ‘(bc}

Modro-biela dvojvrstvova tableta ovalneho tvaru s vyrytym kodom liek ,

>

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie S

Liecba esencialnej hypertenzie u dospelych: \'Q

Pridan4 liecba N
Onduarp je indikovany u dospelych, ktoryclgany tlak nie je dostato¢ne kontrolovany na amlodipine.

Vymena lie¢by 4 Q)Q
Dospeli pacienti uzivajuci telmisart Qamlodipin v separatnych tabletdich mézu namiesto toho uzivat’
Onduarp s obsahom rovnakych d4y9k jednotlivych zloziek.

4.2 Davkovanie a spﬁso@mdévania

Dévkovanie . Q\j“
Odporucana dévka‘Q%uarpu je jedna tableta denne.

Maximalna odporucana davka je Onduarp 80 mg/10 mg, jedna tableta denne. Onduarp je indikovany
na dlhodobu liecbu.

Podévanie amlodipinu s grapefruitom alebo grapefruitovou §t'avou sa neodporuca, ked’ze sa
biodostupnost’ méze u niektorych pacientov zvysit’ a méze mat’ za nasledok zvySeny hypotenzivny
ucinok (pozri Cast 4.5).

Pridand liecba
Onduarp 80 mg/5 mg sa mdze podavat’ pacientom, ktorych krvny tlak nie je dostatocne kontrolovany
s lickom Onduarp 40 mg/5 mg.

Pred prechodom na fixni kombinaciu sa odporuca individualne stanovenie davok lieéiv (t.].

amlodipinu a telmisartanu). Ked’ je to klinicky vhodné, moze sa zvazit’ priama zmena z monoterapie
na fixna kombinéciu.
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Pacienti lieCeni s 10 mg amlodipinu, u ktorych sa vyskytli niektoré z neziaducich u¢inkov
podmienenych davkou, ako je edém, mozu byt’ prestaveni na Onduarp 40mg/5 mg raz denne, ¢im sa
znizi davka amlodipinu bez zniZenia celkovej oCakavanej antihypertenzivnej odpovede.

Vymena liecby

Pacienti uzivajlci tablety telmisartanu a amlodipinu jednotlivo, mézu namiesto toho uZzivat’ tablety
Onduarpu obsahujtice rovnaké davky jednotlivych zloziek v jednej tablete raz denne, napr. z dovodu
zvysenia pohodlia alebo kompliancii.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti
Nie je potrebna Uprava davkovania u starSich pacientov. U vel'mi starych pacientov je dostupnych
vel'mi malo informacii.

Pacienti s poskodenim funkcie obliciek

U pacientov s miernym az stredne taZzkym poSkodenim funkcie obliciek sa nevyzaduje uprava
davkovania. U pacientov s tazkym poSkodenim funkcie obli¢iek alebo s hemodialyzou st k dispozicii
obmedzené skusenosti. Pri pouzivani Onduarpu u takychto pacientov sa od Gpata zvy$ena opatrnost’
pretoze amlodipin ani telmisartan nie su dialyzovatel'ne (pozri tieZ Cast

\S
U pacientov s poskodenim funkcie obliciek je sibezné pouzitie tel@nu s aliskirenom
kontraindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri &ast’ 4.3). \)

4
Pacienti s poskodenim funkcie pecene O
U pacientov s miernym az stredne tazkym poskodenim f@%cie pecene sa ma Onduarp podavat’ s
opatrnostou. Davkovanie telmisartanu nema prekrocs mg raz denne (pozri Cast’ 4.4).
Onduarp je kontraindikovany u pacientov s t’aik}m{&skodenim funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3).

Deti a dospievajuci 00

Bezpecnost’ a i¢innost’ Onduarpu u detil#irladsich ako 18 rokov neboli doteraz stanovené. K dispozicii
nie su ziadne udaje. (\

Spdsob podania 9\{‘
Onduarp sa moze podavat @%e om alebo bez jedla. Onduarp sa odportica podavat’ s malym

mnozstvom tekutiny.
il

4.3 Kontraindikﬁ'w\ié

e Precitlivenost na lieCiva, na derivaty dihydropyridinu alebo na ktorukol'vek z pomocnych
latok uvedenych v Casti 6.1

Druhy a treti trimester gravidity (pozri Casti 4.4 a 4.6)

Obstrukéné poruchy zl¢ovych ciest a tazké poskodenie funkcie pecene

Sok (vratane kardiogénneho $oku)

Zé&vazna hypotenzia

Obstrukcia prietoku z I'avej komory (napr. stendza aorty vysokého stupna)
Hemodynamicky nestabilné zlyhanie srdca po akitnom infarkte myokardu

U pacientov s diabetom mellitus alebo s poskodenim funkcie obliciek je stibezné pouzitie telmisartanu
s aliskirenom kontraindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri &asti 4.2, 4.4, 4.5).
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4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZzivani

Gravidita

Antagonisty receptora angiotenzinu Il sa nemaju podavat’ pocas gravidity. Pokial’ nie je pokraCovanie
lie¢by antagonistami receptora angiotenzinu II povazované za nevyhnutné, u pacientiek, ktoré planuju
graviditu ma byt antihypertenzivna lieCba zmenena na inu, ktora ma preukazany bezpecnostny profil
pri uzivani v gravidite. Ak sa gravidita diagnostikuje, lieCba antagonistami receptora angiotenzinu Il sa
musi okamzite ukoncit’ a ak je to vhodné, ma sa zaCat’ alternativna lieCba (pozri Casti 4.3 a 4.6).

Poskodenie funkcie peéene

Telmisartan je prevazne eliminovany Zl¢ou. U pacientov s obstrukénymi zIcovymi poruchami alebo
pecenovou nedostatocnostou sa moze o¢akavat’ znizeny hepatalny klirens. Navyse ako u vSetkych
kalciovych antagonistov, poléas amlodipinu je prediZzeny u pacientov s poskodenim funkcie pedene
a odporucané davky nie su stanovené. Onduarp sa ma u tychto pacientov podavat’ opatrne.

Renovaskuldrna hypertenzia
U pacientov s bilateralnou stendzou artérie renalis alebo stendzou artérie jedne{gdznej oblicky, ktori

sa lie¢ia lieckmi posobiacimi na renin-angiotenzin-aldosteronovy systém, je zvys&a¥ riziko zavaznej

hypotenzie a oblickovej nedostatocnosti. (b
xS
Poskodenie funkcie obliiek a transplantacia obli¢ky \6
Ak sa Onduarp uziva u pacientov s poskodenou funkciou obli¢iek g@%ﬁéa sa pravidelné sledovanie
a

hladin sérového draslika a kreatininu. Nie su ziadne skuisenosti s avanim Onduarpu pacientom
s nedavnou transplantaciou oblicky. Telmisartan ani amlodi |@§ su dialyzovatelné.

Intravaskularna hypovolémia

U pacientov s depléciou objemu a/alebo sodika napr.&@edkom silnej diuretickej lieCby, diétnym
obmedzenim soli, hnackou alebo vracanim, sa naj o prvej davke, moze vyskytnat’ symptomaticka
hypotenzia. Takéto stavy sa pred podavanim telifdigartanu maja upravit. Pokial’ sa hypotenzia objavi
pocas liecby Onduarpom, pacient sa ma uloZifdo polohy na chrbte a ak je to potrebné, ma sa mu
podat’ intravendzna infuzia fyziologické toku. V liecbe mozno pokracovat’ po stabilizovani
krvného tlaku. Jc)@

Dualna blokada renin—angiotenzmﬂ osteronového systému

U pacientov s diabetom melh% ebo s poskodenim funkcie obliCiek je pouzme telmisartanu

v kombinacii s aliskireno raindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m®) (pozri Cast’ 4.3).

Ako dosledok inhibiejédenin-angiotenzin-aldosteronového systému sa zaznamenali u citlivych
jedincov hypotenzid, synkopa, hyperkaliémia a zmeny v obli¢kovych funkeidch (vratane akiitneho
zlyhania oblic¢iek), zvlast’ ak sa kombinuju lieky, ktoré ovplyviuji tento systém. Dvojita blokada
renin-angiotenzin-aldosteréonového systému (napr. pri podavani telmisartanu s d’al§imi blokatormi
renin-angiotenzin-aldosteronového systému) sa preto neodporaca. Ak sa stibezné podavanie liekov
poklada za potrebné, je vhodné dosledne sledovat’ oblickové funkcie.

Iné stavy so stimuldciou renin-angiotenzin-aldosterénového systému

U pacientov, ktorych vaskularny tonus a funkcia obli¢iek zavisi predovsetkym od ¢innosti renin-
angiotenzin-aldosterénového systému (napr. pacienti s tazkym kongestivnym zlyhanim srdca alebo
existujicou chorobou obli¢iek vratane stendzy renalnej artérie), sa liecba liekmi, ktoré ovplyvituji
tento systém spdjala s akitnou hypotenziou, hyperazotémiou, oliguriou alebo zriedkavo s akutnym
zlyhanim obliciek (pozri Cast 4.8).

Primarny aldosteronizmus
Pacienti s primarnym aldosteronizmom vseobecne nereaguju na antihypertenziva posobiace
prostrednictvom inhibicie renin-angiotenzinového systému. Pouzitie telmisartanu sa preto neodporuca.
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Stendza aorty a mitralnej srdcovej chlopne, obstrukénd hypertroficka kardiomyopatia
Tak ako pri inych vazodilatanciach osobitna pozornost’ je potrebna u pacientov trpiacich na aortalnu
alebo mitralnu sten6dzu alebo obstruként hypertroficku kardiomyopatiu.

Nestabilna angina pectoris, akutny infarkt myokardu
Neexistuju data podporujice uzivanie Onduarpu u nestabilnej anginy pectoris a pocas alebo do 1
mesiaca po infarkte myokardu.

Srdcové zlyhanie

V dlhodobej placebom kontrolovanej studii (PRAISE-2) s amlodipinom u pacientov so srdcovym
zlyhanim NYHA III a IV nie ischemickej etioldgie, sa amlodipin v porovnani s placebom spéjal so
zvysenym poc¢tom hlaseni pl'ucneho edému napriek nesignifikantnému rozdielu vo vyskyte zhorseného
srdcového zlyhania (pozri Cast’ 5.1).

Diabeticki pacienti lieeni inzulinom alebo antidiabetikami
U tychto pacientov sa moze pri lieCbe telmisartanom objavit’ hypoglykémia. Preto sa ma u tychto
pacientov zvazit’ sledovanie glukozy v krvi; méze byt potrebna tprava davky igz@nu alebo

antidiabetik, ak st indikované. . C)\
Hyperkaliémia ’\.K

. . r W .7 4 . r r Id ¢ AW A .
Uzivanie liekov, ktoré ovplyvitujui renin-angiotenzin-aldosterénovy sy; moze spdsobit’

hyperkaliémiu. Hyperkaliémia moze byt smrtel'na u starSich pacien{®y;ad pacientov s renalnou
insuficienciou, u diabetikov, u pacientov lieCenych sucasne inymj i, ktoré¢ mézu zvySovat
hladinu draslika, a/alebo u pacientov s pridruzenymi ochorenigs

Pred zvazenim stibezného pouzitia liekov, ktoré 0Vplyvﬁ&renin—angiotenzin—aldoster()novy systém

sa ma zhodnotit’ pomer prinosu a rizika.

Najdolezitejsie rizikové faktory pre vznik hyperk 1e, ktoré treba zvazit’ su:

- Diabetes mellitus, poskodenie funkcie obll@: , vek (>70 rokov).

- Kombinécia s jednym alebo viacerymidigkmi, ktoré ovplyviuju renin-angiotenzin-
aldosterénovy systém a/alebo s na 1 draslika. Lieky alebo terapeutické skupiny liekov,
ktoré mozu vyvolat hyperkaliémi@sii: nahrady soli s obsahom draslika, draslik-Setriace
diuretika, ACE inhibitory, a@isty receptora angiotenzinu I, nesteroidné protizapalové lieky
(NSA, vratane selektivnyc X-2 inhibitorov), heparin, imunosupresiva (cyklosporin
alebo takrolimus) a tri rim.

- Pridruzené udalosti, ldavie dehydratacia, aktitna srdcova dekompenzacia, metabolicka acidoza,
zhorsovanie obliékiovych funkcii, ndhle zhorSenie stavu obli¢iek (napr. infekéné ochorenie),
odumieranie h\@ (napr. akutna ischémia koncatin, rabdomyolyza, rozsiahla trauma).

Hladina draslika v sére ma byt’ u tychto pacientov intenzivne sledovana (pozri Cast’ 4.5).

Sorbitol

Tento liek obsahuje sorbitol (E420). Pacienti so zriedkavymi dedicnymi problémami intolerancie
fruktdzy nemajti uzivat’ Onduarp.

Iné

Ako pri inom antihypertenzivnom lieku, nadmerna redukcia krvného tlaku u pacientov s ischemickou
kardiomyopatiou alebo ischemickym kardiovaskularnym ochorenim méze viest’ k infarktu myokardu
alebo mozgovej prihode.

4.5 Liekové a iné interakcie

V klinickych stidiach neboli pozorované ziadne interakcie medzi dvomi zlozkami tejto fixnej
kombinécie.
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Interakcie spolo¢né pre kombinaciu

Neuskutocnili sa Ziadne interakéné Stadie s liekom.

Pri sucasnom uzZivani je potrebné vziat do uvahy

Iné antihypertenzivne lieky
Antihypertenzivny ucinok Onduarpu sa moze zvysit sucasnym uzivanim inych antihypertenziv.

Lieky s potencialom zniZenia krvného tlaku

Na zéklade ich farmakologickych vlastnosti sa d4 predpokladat’, Ze m6zu potenciovat’ hypotenzivne
ucinky vsetkych antihypertenziv vratane Onduarpu, napr. baklofén, amiostin, neuroleptika alebo
antidepresiva. Navyse, ortostaticka hypotenzia moze byt zvysena alkoholom.

Kortikosteroidy (systémové podanie)
Znizenie antihypertenzivneho ucinku.

. y e . e Q )
Interakcie stuvisiace s telmisartanom C)\
1)

Kontraindikované (pozri cast 4.3) . é\g

\S
Dvojita blokada renin-angiotenzin-aldosteronového systému (RAA Qq
U pacientov s diabetom mellitus alebo s poskodenim funkcie obli¢isk je kombinacia telmisartanu
s aliskirenom kontraindikovana (GFR < 60 ml/min/1,73 mz)ﬂ@dporﬁéa sa ani pre inych pacientov
(pozri Sasti 4.3, 4.4). %\.

Sucasné uZivanie, ktoré sa neodporica \'Q

Draslik setriace diuretika alebo nahrady draslik?Q
Antagonisty receptora angiotenzinu II, ako ‘@sartan, zmiernuju straty draslika spdsobené
diuretikami. Draslik Setriace diuretika, n irolakton, eplerenodn, triamterén alebo amilorid,
nahrady draslika alebo nahrady soli s agt)m draslika mozu viest’ k signifikantnému zvySeniu
sérového draslika. Ak je sibezné papgitie tychto lieciv indikované pri dokazanej hypokaliémii, maji
sa uzivat’ s opatrnostou a majﬁ{L@a idelne monitorovat’ sérové hladiny draslika.

>

Litium %
Pocas sticasného podév&{@ itia s inhibitormi angiotenzin konvertujuceho enzymu a s antagonistami
receptora angiotenzi , vratane telmisartanu, boli hlasené reverzibilné zvySenia sérovych

koncentrécii litia a¥Qucita. Ak je tato kombinacia nevyhnutné, odporuca sa dokladné monitorovanie
hladin litia v sére.

Sucasné uZivanie vyzadujuce zvySenu pozornost

Nesteroidné protizapalové lieky

NSA (t.j. kyselina acetylsalicylova v protizapalovych davkovacich rezimoch, COX-2 inhibitory

a neselektivne NSA) mozu znizit’ antihypertenzivny G¢inok antagonistov receptora angiotenzinu II. U
niektorych pacientov so znizenou funkciou obli¢iek (napr. dehydratovany pacienti alebo starsi pacienti
so znizenou funkciou obli¢iek) sticasné podavanie antagonistov receptora angiotenzinu II a liekov,
ktoré inhibuju cyklooxygenazu moze viest' k d’alsiemu zhorSeniu funkcie obli¢iek, vratane mozného
akutneho zlyhania obliCiek, ktor¢ je zvyc€ajne reverzibilné. A preto, tato kombinacia sa ma podavat
vel'mi opatrne obzvlast’ u starSich pacientov. Pacienti maju byt dostato¢ne hydratovani, ma sa zvazit
monitorovanie obliCkovych funkcii po zaciatku subeznej lie¢by a pravidelne pocas jej trvania.
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Ramipril
V jednej $tadii sibezné podavanie telmisartanu a ramiprilu viedlo k 2,5-nasobnému zvyseniu AUCq.»4
a Cpax ramiprilu a ramiprilatu. Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy.

Pri sucasnom uzivani je potrebné vziat do uvahy

Digoxin

Ak sa telmisartan stibezne podaval s digoxinom, pozoroval sa median zvySenia maximalnej
plazmatickej koncentracie (49 %) a minimalnej koncentracie (20 %) digoxinu. Pri nasadzovani, Gprave
a vysadzovani telmisartanu monitorujte hladiny digoxinu, aby sa udrzali hladiny v terapeutickom
rozsahu.

Interakcie stvisiace s amlodipinom

Sucasné uZivanie vyzadujuce opatrnost

CYP3A4 inhibitory

Pri sacasnom pouziti s CYP3A4 inhibitorom erytromycinom u mladych pacie
diltiazemom u starSich pacientov, sa plazmaticka koncentracia amlodipinu )
50%. V kazdom pripade je klinicka zavaZnost' tohto zistenia nejasna. Ne
inhibitory CYP3A4 (t.j. ketokonazol, itrakonazol, ritonavir) mézu zvy, ’ plazmatické koncentracie
amlodipinu vo va¢Som rozsahu ako diltiazem. Amlodipin sa ma po $0 zvysenou opatrnost'ou
spolu s CYP3A4 inhibitormi. V kazdom pripade, neboli nahlésesé iadne neziaduce udalosti, ktoré by
sa vztahovali na tuto interakciu. ;‘\ @)

CYP3A4 induktory O%

Nie su dostupné udaje tykajice sa uc¢inku CYP3A4 ia@torov na amlodipin. Subezné pouzitie
CYP3A4 induktorov (t.j. rifampicin, Hypericum p@ratum) moézu viest’ k niz§im plazmatickym
koncentraciam amlodipinu. 0

Grapefruit a grapefruitova stava O

Stbezné podanie 240 ml grapefru% y s jednou peroralnou davkou 10 mg amlodipinu 20

presne urcit’ ¢i silné

zdravym dobrovol'nikom nepreuka yznamny vplyv na farmakokinetické vlastnosti amlodipinu.
Stbezné uzivanie amlodipinu a fruitu alebo grapefruitovej Stavy sa u pacientov nad’alej
neodporuca, ked’ze biodostup amlodipinu sa méze u niektorych z nich zvysit' a moze mat’ za
nasledok zvyseny hypotenz'g.()ny ucinok.

Pri sucasnom uZivani @ potrebné vziat do vivahy
N
Simvastatin

Stbezné podavanie viacnasobnych davok amlodopinu so simvastatinom 80 mg malo za nasledok
zvysenie expozicie simvastatinu aZ na 77 % v porovnani so samotne podavanym simvastatinom. Preto
ma byt davka simvastatinu u pacientov uzivajicich amlodipin obmedzena na 20 mg denne.

Iné

Amlodipin sa bezpe¢ne podaval s lickmi ako st digoxin, warfarin, atrovastatin, sildenafil, antacida
(hydroxid hlinity, hydroxid hore¢naty, simetikon), cimetidin, cyklosporin, antibiotika a peroralne
antidiabetikd. Ked’ sa amlodipin a sildenafil pouzili v kombinécii, kazdé lie¢ivo nezavisle malo efekt
znizovania krvného tlaku.

4.6  Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie su k dispozicii dostato¢né udaje o uzivani Onduarpu u gravidnych zien. Studie reprodukéne;j
toxicity s Onduarpom na zvieratach sa neuskutoCnili.
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Telmisartan

Uzivanie antagonistov receptora angiotenzinu II sa neodporuca pocas prvého trimestra gravidity (pozri
Cast’ 4.4). Pouzitie antagonistov receptora angiotenzinu II je kontraindikované poc¢as druhého
a tretieho trimestra gravidity (pozri Casti 4.3 a 4.4).

Studie s telmisartanom na zvieratach preukazali reprodukéna toxicitu (pozri ast’ 5.3).

Epidemiologické dokazy tykajuce sa rizika teratogenity po vystaveni uc¢inku ACE inhibitorov pocas
prvého trimestra gravidity nie su preukazné, napriek tomu, malé zvySenie rizika v§ak nemozno
vylacit. Pokial’ neexistuju ziadne kontrolované epidemiologické udaje o riziku antagonistov receptora
angiotenzinu I, pre tuto triedu lickov mozu existovat’ podobné rizika. Pokial’ nie je pokra¢ovanie
liecby antagonistami receptora angiotenzinu II povazované za nevyhnutné, u pacientiek, ktoré planuju
graviditu ma byt’ antihypertenzivna liecba zmenena na int, ktord ma preukazany bezpecnostny profil
pri uzivani v gravidite. Ak sa gravidita diagnostikuje, lieCba antagonistami receptora angiotenzinu Il sa
musi okamzite ukoncit’ a ak je vhodné, ma sa zacat alternativna liecba.
Expozicia liecbe antagonistami receptora angiotenzinu II pocas druhého a tret1 %imestra je znama
tym, ze indukuje fetotoxicitu u 'udi (znizena funkcia obliciek, ohgohydram
lebky) a neonatalnu toxicitu (renalne zlyhanie, hypotenzia, hyperkaliemi
Ak doslo od druhého trimestra gravidity k vystaveniu u¢inkom antago
odporuca sa ultrazvukové vysetrenie funkcie obliciek a lebky.
Novorodenci, ktorych matky uZzivali antagonistov receptora ang g&zmu II sa maju starostlivo
sledovat’ z dovodu hypotenzie (pozri Casti 4.3 a 4.4).

v receptora angiotenzinu II,

Amlodipin &6

Udaje obmedzeného mnozstva tehotnych Zien lieé@ amlodipinom nepreukazali, ze amlodipin
alebo iny antagonista kalciového receptora ma @(odzujﬁci ucinok na zdravie plodu. V kazdom
pripade, existuje vSak riziko prolongovanéh@ﬁrodu.

- QO
Laktacia s
PretoZe nie su dostupné ziadne infoggéie tykajlice sa pouzitia telmisartanu a/alebo amlodipinu pocas
laktacie, pouzitie Onduarpu sa neddporica a preferuje sa alternativna liecba s lepsie stanovenym
bezpecnostnym profilom v pr&u laktacie, obzvlast pokial’ ide o doj¢enie novorodencov alebo
predcasne narodenych deti.g

Fertilita . Q\)j‘~

Nie su dostupné zﬁslpc udaje z kontrolovanych klinickych s§tadii s kombinaciou fixnej davky alebo s
individualnymi zlozkami.

Nevykonali sa osobitné Studie reprodukcnej toxicity s kombinaciou telmisartanu a amlodipinu.

V predklinickych Studiach sa nezistil ziaden ti€inok telmisartanu na muzsku alebo zenskt plodnost’.
Podobne sa nezistil ziaden uc¢inok amlodopinu na muzsku a zensku plodnost’ (pozri Cast’ 5.3).

V predklinickych a in vitro §tadiach sa pri blokéatoroch kalciového kanala pozorovali reverzibilné
biochemické zmeny v hlavicke spermie, ktoré mozu zhorsit” oplodnenie. Nebola stanovena ziadna
klinicka vyznamnost'.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Onduarp ma mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pacienti maju byt’
upozorneni, ze pocas lieCby moézu pocitovat’ neziaduce U¢inky ako synkopa, ospalost’, nevol'nost’
alebo zavraty (pozri Cast’ 4.8). Preto sa pri Soférovani alebo obsluhe strojov odporaca opatrnost’.
Pokial’ pacienti pocitia uvedené neziaduce uc¢inky, maju sa potencialne nebezpecnym ¢innostiam ako
su vedenie vozidla alebo obsluha strojov vyhnut.
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4.8 Neziaduce ucinky

Sthrn profilu bezpeénosti

Vel'mi Casté neziaduce ucinky zahimaju zavraty a periférny edém. Zriedkavo sa moze objavit’ zavazna
synkopa (menej nez 1 pripad z 1 000 pacientov).

Bezpecnost’ a znaSanlivost’ Onduarpu sa hodnotila v piatich kontrolovanych klinickych stidiach u
vyse 3 500 pacientov, z toho 2 500 dostavalo telmisartan v kombinacii s amlodipinom.

Tabul'kovy prehl'ad neziaducich reakcii

Neziaduce ucinky st usporiadané podl'a ndzvov frekvencie s pouZzitim nasledovnej konvencie:
vel'mi Casté (>1/10); Casté (>1/100 az <1/10); menej ¢asté (>1/1 000 az <1/100); zriedkavé

(>1/10 000 az <1/1 000); vel'mi zriedkavé (<1/10 000), nezndme (nedaji sa odhadnut’ z dostupnych
udajov).

. e .« 4 , oy , v e ywe . , A .y .
V ramci jednotlivych skupin frekvencii st neziaduce t¢inky usporiadané v p‘or@&esajucej

zavaznosti. (b
AN

Trieda organovych Casté Mene;j éast%\v Zriedkavé
systémov @)
Infekcie a ndkazy \\' cystitida
Psychické poruchy - Ov depresia,
%\' uzkost,
0 nespavost’,
Poruchy nervového zavraty alost, synkopa,
systému N @igréna, periférna neuropatia,
Q bolesti hlavy, hypoestézia,
00’ parestézie poruchy chuti,
R tremor
Poruchy ucha a 40 vertigo
labyrintu RO
Poruchy srdca a \{‘U i bradykardia,
srdcovej Cinnosti O palpitacie
Poruchy ciev (%5} hypotenzia,
\lr ortostaticka
‘\6 hypotenzia,
A% navaly horucavy
Poruchy dychacej kasel
sustavy, hrudnika a
mediastina
Poruchy bolesti brucha, vracanie,
gastrointestinalneho hnacky, hypertrofia gingiv,
traktu nauzea dyspepsia,
sucho v tstach
Poruchy koze a svrbenie ekzém, erytém,
podkozného tkaniva vyrazka
Poruchy kostrovej a bolesti kibov, bolesti chrbta,
svalovej sustavy a svalové kfce bolesti koncatin
spojivového tkaniva (kr¢e v nohach), (bolesti noh)
bolesti svalov
Poruchy obliciek a nocné mocenie
mocovych ciest
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Poruchy erektilna dysfunkcia
reprodukéného
systému a prsnikov
Celkové poruchy a periférny edém asténia, malaise
reakcie v mieste bolest’ na hrudniku,
podania unava,
edém
Laboratérne a funkéné zvysené pecenové zvysena kyselina
vySetrenia enzymy mocova v krvi

Dopliujace informacie o jednotlivych zloZzkach

Neziaduce ucinky prevazne zaznamenané pri jednej zlozke (telmisartan alebo amlodipin) mézu byt
taktiez potencialne neziaducimi u¢inkami Onduarpu, dokonca aj ked’ neboli pozorované v klinickych
studiach alebo v priebehu postmarketingového obdobia.

Telmisartan ‘(bC)\Q
Infekcie a ndkazy . ’\g

Menej Casté: Infekcie horného respiracného trakt&tane faringytidy a

sinusitidy, infekcie mocovych ci&)@r dtane cystitidy
Zriedkavé: Sepsa vratane smrtelnych nasledRov'
20

Poruchy krvi a lymfatického systému %\'

Menej Casté: Anémia @)

Zriedkavé: Trombocytopénia @noﬁlia

Poruchy imunitného systému
Zriedkavé: Precitlive@%} anafylakticka reakcia

S

Poruchy metabolizmu a vyzivy <
Mene;j Casté: H aliémia
Zriedkavé: \@lpoglykémia (u pacientov s diabetom)

Poruchy oka S
Zriedkavé: @\jt Porucha zraku
)
Poruchy srdca a srabo&fej ¢innosti
Zriedkavé: Tachykardia

Poruchy dychacej ststavy, hrudnika a mediastina
Menej Casté: Dychavi¢nost’

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: Plynatost’
Zriedkavé: Brusna nepohoda

Poruchy pecene a zI¢ovych ciest
Zriedkavé: Abnormalna funkcia peéene, porucha petene’

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Mene;j Casté: Nadmerné potenie
Zriedkavé: Angioedém (so smrtelnymi nasledkami), vyrazka z liekov, toxicka
kozna vyrazka, zihlavka
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Poruchy kostrovej a svalovej ststavy a spojivového tkaniva
Zriedkavé: Bolest’ slachy (tendinitis ako priznak)

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest
Mene;j Casté: Oblickova nedostatocnost’ vratane akttneho zlyhania oblic¢iek

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Zriedkavé: Ochorenie podobné chripke
Laboratorne a funkéné vysetrenia
Mene;j Casté: Zvyseny kreatinin v krvi
Zriedkavé: Zvysena kreatin fosfokinaza v krvi, znizeny hemoglobin

': tato prihoda moze byt nahodné alebo spojena s mechanizmom v si¢asnosti neznamym
?: vaG§ina pripadov abnormélnej funkcie pe¢ene a porucha pe¢ene sa vyskytli u Jappnskych pacientov
po telmisartane po uvedeni lieku na trh. Tieto neziaduce reakcie sa pravdepo‘d&ie vyskytn

u japonskych pacientov.
x°

©

Amlodipin N\

2
Poruchy krvi a lymfatického systému <
Velmi zriedkavé: Leukocytopénia, tromboc{@gia

O%

Poruchy imunitného systému \'Q
Vel'mi zriedkavé: Precitlivenost’ \(b'

Poruchy metabolizmu a vyzivy \)'

Velmi zriedkavé: Hyperg&nia
%)

)
Psychické poruchy (\C)

Mene;j Casté: Zineny nalady

Zriedkavé: \S{Zmétenost’
Poruchy nervového systému

Velmi zriedka@ Extrapyramidovy syndrom
Poruchy oka

Mene;j Casté: Porucha zraku

Poruchy ucha a labyrintu
Menej Casté: Tinitus
Poruchy srdca a srdcovej cinnosti
Velmi zriedkavé: Infarkt myokardu, arytmia, ventricularna tachykardia, atridlna

fibrilacia

Poruchy ciev
Vel'mi zriedkavé: Vaskulitida

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Menej Casté: Dychavi¢nost’, rinitis

47



Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: Zmena vyprazdnovacich navykov
Vel'mi zriedkavé: Pankreatitida, gastritida

Poruchy pecene a zlcovych ciest
Vel'mi zriedkavé: Hepatitida, zltacka, zvySenie peceniovych enzymov (vacsinou v
suvislosti s cholestazou)

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Menej Casté: Alopécia, purpura, depigmentacia koze, hyperhydroza
Velmi zriedkavé: Angioedém, multiformny erytém, zihl'avka, exfoliativna
dermatitida, Stevensov-Johnsonov syndrém, fotosenzitivita

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest

Menej Casté: Poruchy mocenia, polakiziria
Poruchy reprodukéného systému a prsnikov &

Menej Casté: Gynekomastia . C)\
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania . é\g

Menegj Casté: Bolest’ q\
Laboratoérne a funkéné vySetrenia <

Menej Casté: Prirastok hmotnosti, ﬁbytqk@%tnosti

EX

4.9 Predavkovanie f§
Priznaky Q\
Predpoklada sa, Ze znaky a priznaky predav ia budu v sulade s prehnanym farmakologickym
uc¢inkom. Oc¢akava sa, ze vyraznejSim preg predavkovania telmisartanom je hypotenzia a
tachykardia; tiez boli hlasené bradyk evol'nost’, zvySenie kreatininu v sére a akutne oblickové
zlyhanie.

Predavkovanie amlodpinom m
reflexnej tachykardie. Bola hla
do Soku s nasledkom srnni.%

Liecba . Q\j“

Pacienti maju byt pezorne sledovani a lie¢ba mé byt symptomaticka a podporna. Manazment zavisi
od ¢asu, ktory uplynul od predavkovania a od zavaznosti priznakov. Navrhované opatrenia zahfiiaju
navodenie vracania a/alebo vyplach zaludka. Pri lieCbe predavkovania oboma zlozkami, telmisartanom
aj amlodipinom, mo6ze byt uzitocné aj aktivne uhlie.

Casto sa maju sledovat’ elektrolyty a kreatinin v sére. Pokial’ sa objavi hypotenzia, pacient sa ma
ulozit’ do polohy na chrbte so zdvihnutymi koncatinami a maji sa mu urychlene doplnit’ tekutiny a
soli. Ma byt zahajena podporna liecba. Na zvratenie ucinku blokady kalciovych kanalov méze byt
uzitocné intravenozne podanie kalcium glukonatu. Telmisartan ani amlodipin sa nedaju odstranit’
hemodialyzou.

ustit’ do excesivnej periférnej vazodilatacie a pravdepodobne
a vyrazna a pravdepodobne prolongovana hypotenzia vytstujica az

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Lie¢iva posobiace na renin-angiotenzinovy systém, antagonisty
angiotenzinu II a blokatory kalciového kandla; ATC kod: CO9DB04.
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Onduarp kombinuje dve antihypertenzivne zlozky s komplementarnym mechanizmom kontroly
krvného tlaku u pacientov s esencialnou hypertenziou: antagonistu receptorov angiotenzinu II,
telmisartan a dihydropyridinovy blokator kalciovych kanalov, amlodipin.

Kombinacia tychto latok ma aditivny antihypertenzivny G¢inok, znizujuci krvny tlak vo vaésej miere
ako kazda zlozka zvlast.

Onduarp raz denne sposobuje efektivne a konzistentné znizenie krvného tlaku pocas 24 hodinového
terapeutického davkovacieho intervalu.

Telmisartan

Telmisartan je peroralne aktivny a Specificky antagonista receptora angiotenzinu II (typ AT)).
Telmisartan vytesiiuje angiotenzin II s veI'mi vysokou afinitou z jeho vdzbového miesta na subtype
receptora AT, ktory je zodpovedny za zname posobenie angiotenzinu II. Telmisartan nejavi ziadnu
parcidlnu agonisticku u¢innost’ na AT, receptor. Telmisartan sa selektivne viaze na AT, receptor. Tato
vizba je dlhodoba. Telmisartan nevykazuje afinitu k inym receptorom vratane AT, a iné menej
charakterizované AT receptory. Funkcna uloha tychto receptorov nie je znama, ani i€¢inok ich moznej
nadmernej stimulacie angiotenzinom I, ktor¢ho hladiny sa zvySuju telmisartanoms,, Plazmaticke
hladiny aldosterénu sa telmisartanom znizujui. Telmisartan neinhibuje 'udsky aticky renin ani
neblokuje 16nové kanaly. Telmisartan neinhibuje enzym konvertujici angio awin (kininazu II),
enzym, ktory taktiez odburava bradykinin. Preto sa neocakava, ze sa zo’s@bradykininom
sprostredkované neziaduce reakcie. g\

U T'udi, 80 mg davka telmisartanu takmer uplne inhibuje angiote z&om II vyvolané zvysenie krvného
tlaku. Inhibi¢ny Gc¢inok sa zachova v priebehu 24 hodin a je ;r@él’n}'/ do 48 hodin.

Po prvej davke telmisartanu sa antihypertenzna aktivita %pne prejavuje v priebehu 3 hodin.
Maximalne zniZzenie krvného tlaku sa zvycajne dosia& 4 az 8 tyzdnov od zaciatku liecby a
pretrvava pocas dlhodobe;j liecby. \

Ako sa ukazalo pri ambulantnych meraniacldéného tlaku, antihypertenzny ucinok pretrvava
konstantne pocas 24 hodin po podani déVQ\ atane poslednych 4 hodin pred d’alSou davkou. Toto
potvrdzujii pomery najniz$ej a najvyiefdoncentricie, ktoré su trvalo nad 80 % po davkach

40 a 80 mg telmisartanu v placebo Cﬂtrolovanych klinickych skusaniach. Je zrejmy vzt'ah davky k
¢asu navratu na zékladnt aroven, §y¥tolického krvného tlaku (STK). Z tohto hl'adiska su udaje
tykajuce sa diastolického krvréhlaku (DTK) rozporné.

U pacientov s hypertenz u%lmisartan znizuje tak systolicky, ako aj diastolicky krvny tlak bez
ovplyvnenia tepovej encie. Diureticky a natriureticky u¢inok prinosu lieku k jeho hypotenznému
pdsobeniu sa este [8g bude urdovat’. Antihypertenzivny u¢inok telmisartanu je porovnatel'ny s
ucinkom predstavitel'ov inych tried antihypertenziv (demonstrovala sa v klinickych skiiSaniach
porovnavajucich telmisartan s amlodipinom, atenololom, enalaprilom, hydrochlorotiazidom a
lisinoprilom).

Po preruseni lieCby telmisartanom sa krvny tlak postupne vracia na hodnoty pred liecbou v priebehu
niekol’kych dni bez dékazu rebound hypertenzie.

Vyskyt suchého kasla bol signifikantne nizsi u pacientov liecenych telmisartanom ako u tych, ktori
uzivali inhibitory enzymu konvertujuceho angiotenzin v klinickych skasaniach priamo
porovnavajucich tieto dve antihypertenzné liecby.

Amlodipin

Amlodipin je inhibitor vstupu kalciovych iéonov zo skupiny dihydropyridinov (blokator pomalého
kanala alebo antagonista kalciovych i6nov) a inhibuje transmembranovy vstup kalciovych iénov do
hladkych svalov srdca a ciev. Mechanizmom antihypertenzivneho uc¢inku amlodipinu je priamy
relaxacny vplyv na hladké svaly ciev veduci k znizeniu periférnej cievnej rezistencie a tym aj k
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znizeniu krvného tlaku. Experimentalne data dokazuju, ze amlodipin sa viaZe na oba
dihydropyridinovy aj non-dihydropyridinovy receptor. Amlodipin je relativne selektivny k cievam s
vacsim ucinkom na vaskuldrne hladké svalové bunky ako na svalové bunky srdca.

U pacientov s hypertenziou zabezpeci jedna davka denne klinicky signifikantné znizenie krvného tlaku
v leziacej aj vzpriamenej polohe pocas 24 hodinového intervalu. Vd’aka pomalému nastupu ucinku sa
pri podavani amlodipinu nevyskytuje akatna hypotenzia.

U pacientov s hypertenziou s normalnymi oblickovymi funkciami mali terapeutické davky amlodipinu
za nasledok zniZenie oblickovej vaskularnej rezistencie, zvySenie glomerularnej filtracie a efektivny
oblickovy plazmaticky prietok bez zmien filtracnej frakcie alebo proteinurie.

Amlodipin nebol spojeny so zZiadnymi metabolickymi neziaducimi uc¢inkami alebo zmenami v hladine
plazmatickych lipidov a je vhodny na pouzitie u pacientov s astmou, diabetom a dnou.

Pouzitie u pacientov so srdcovym zlyhanim
Hemodynamické studie a kontrolované klinické stadie s vyuzitim zatazovych testov u pacientov so
srdcovym zlyhanim triedy NYHA II-IV preukazali, Ze amlodipin na zaklade postidgnia tolerancie
zéataze, ejekénej frakcie 'avej komory a klinickej symptomatologie nespésot:uje);ﬁnické zhorSenie
stavu. >

x$
Vysledky placebom kontrolovanej stidie (PRAISE), v ktorej boli sle arti pacienti so srdcovym
zlyhanim triedy NYHA III-1V uZzivajici digoxin, diuretikd a ACE @ry ukazali, Ze podavanie
amlodipinu nezvysuje riziko mortality alebo kombinovane;j m016h a morbidity u pacientov so
srdcovym zlyhanim. Xe)

V nasledne vykonanej dlhodobej, placebom kontrolovan&ﬁdii (PRAISE-2) s amlodipinom u
pacientov so srdcovym zlyhanim NYHA Il a IV be ﬁlickych priznakov objektivneho nalezu
svedciaceho pre ischemicku chorobu, pri stabilny vkach ACE inhibitorov, digitalisu a diuretik,
nemal amlodipin u¢inok na celkovu kardiovasku‘@nu mortalitu. V tej istej amlodipinovej skupine
populécie bol hlaseny vyssi vyskyt placneh k&mu napriek nesignifikantnému rozdielu v incidencii
zhorSenia srdcového zlyhania v porovnan&acebom.

+Q
Telmisartan/Amlodipin 0
V 8-tyzdnovej, multicentrickej, T, mizovanej, dvojito zaslepenej placebom kontrolovane;j
faktorialnej Studii s paraleln}’l@EZupinami u 1461 pacientov s l'ahkou az zdvaznou hypertenziou (to

znamena diastolicky tlak v gede >95 a <119 mmHg) liecba s kazdou kombinaciou davky Onduarpu
viedla k signifikantne véigSej redukcii diastolického aj systolického krvného tlaku a viac pacientov
dosiahlo kontrolu krv@ tlaku v porovnani s prislusnou monoterapiou.

Onduarp vykazal rglfkciu systolického/diastolického krvného tlaku v zavislosti na davke v ramci
terapeutického davkovacieho rozmedzia -21,8/-16,5 mmHg (40 mg/5 mg), -22,1/-18,2 mmHg

(80 mg/5 mg), -24,7/-20,2 mmHg (40 mg/10 mg) a -26,4/-20,1 mmHg (80 mg/10 mg). Redukcia
diastolického krvného tlaku <90 mmHg sa dosiahla u 71,6 %; 74,8 %; 82,1 %; 85,3 % pacientov.
Hodnoty st prisposobené vychodiskovym hodnotdm a krajine.

Vicsina antihypertenzivneho t¢inku sa dosiahla do 2 tyzdiiov od zaciatku lieCby. Podskupina 1050
pacientov so stredne tazkou az zdvaznou hypertenziou (DTK >100 mmHg) 32,7-51,8 % reagovala
dostatocne na monoterapiu bud’ telmisartanom alebo amlodipinom. Pozorované priemerné zmeny
v systolickom/diastolickom krvnom tlaku s kombinovanou liecbou obsahujucou amlodipin 5 mg
(-22,2/-17,2 mmHg s 40 mg/5 mg; -22,5/-19,1 mmHg s 80 mg/5 mg) boli porovnatel'né alebo vyssie
ako hodnoty pozorované pri amlodipine 10 mg (-21,0/-17,6 mmHg) a su spojené so signifikantne
niz§imi hodnotami vyskytu edémov (1,4 % so 40/5 mg; 0,5 % s 80/5 mg; 17,6 % s amlodipinom
10 mg).
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Automatické ambulantné monitorovanie krvného tlaku (ABPM) vykonané v podskupine 562
pacientov potvrdilo vysledky redukcie systolického a diastolického krvného tlaku pocas celého 24
hodinového davkovacieho intervalu.

V d’al$ej multicentrickej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, aktivne kontrolovanej, $tadii

s paralelnou skupinou, s celkovym poctom 1097 pacientov so stredne tazkou az zdvaznou
hypertenziou, ktori neboli adekvatne kontrolovani amlodipinom 5 mg a dostali Onduarp (40 mg/5 mg
alebo 80 mg/5 mg) alebo samotny amlodipin (5 mg or 10 mg). Po 8 tyzdnove;j liecbe, kazda z
kombinacii bola Statisticky signifikantne €¢innejSia ako obe monoterapie amlodipinu v redukcii
systolického a diastolického krvného tlaku (-13,6/-9,4 mmHg; -1,0/-10,6 mmHg s 40 mg/5 mg;

80 mg/5 mg verzus -6,2/-5,7 mmHg; -11,1/-8,0 mmHg s amlodipinom 5 mg a 10 mg) a dosiahla sa
lepsia kontrola diastolického krvného tlaku v porovnani s respektivnymi monoterapiami (56,7 %;
63,8 % s 40mg/5mg a 80mg/Smg verzus 42 %; 56,7 % s amlodipinom 5 mg a 10 mg). Vyskyt edémov
sa signifikantne znizil s 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg v porovnani s amlodipinom 10 mg (4,4 % verzus
24,9 %).

skupinami, s celkovym poctom 947 pacientov so stredne tazkou az zavaznou enziou, ktori boli
neadekvatne kontrolovani amlodipinom 10 mg a dostali Onduarp (40 mg/1 { ebo 80 mg/10 mg)
alebo samotny amlodipin (10 mg). Po 8 tyZdioch liecby, kazda kombinagitaiecba bola Statisticky
signifikantne lepSia ako monoterapia s amlodipinom v redukcii diastoli¢kéno a systolického krvného
tlaku (-11,1/-9,2 mmHg; -11,3/-9,3 mmHg s 40 mg/10 mg; 80 mg/ verzus -7,4/-6,5 mmHg

s amlodipinom 10 mg) a dosiahla sa lepsia kontrola diastolickéh ného tlaku v porovnani s
monoterapiou (63,7 %; 66,5 % s 40 mg/10 mg; 80 mg/10 mg @&ls 51,1 % s amlodipinom 10 mg).

V inej multicentrckej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, aktivne kontrolovanej &tudii s paralelnymi
T

V dvoch korespondujticich otvorenych dlhodobych §tadi@dtr'so sledovanim pacientov trvajucich
d’alsich 6 mesiacov sa pocas celej Stadie zachoval ﬁéi@% Onduarpu. Navyse sa ukdzalo, Ze niektori
pacienti, ktori neboli adekvatne kontrolovani On m 40 mg/10 mg, mali dodato¢né znizenie
krvného tlaku pri zvySenej titracii Onduarpu na @mg/ 10 mg.

Celkovy vyskyt neziaducich tc¢inkov pri @arpe bol v programe klinickych stadii nizky, iba 12,7 %
lieCenych pacientov malo skiisenosti s rfgraducimi u¢inkami. Vel'mi ¢asté neziaduce uc¢inky boli
periférny edém a zavrat, pozri tiez @ Hlasené neziaduce ucinky boli v sulade

s predpokladanymi neiiaducim{t\@ ami na zaklade bezpecnostnych profilov zlozZiek telmisartanu a
amlodipinu. Nezaznamenali sa'weveé alebo viac zdvazné neziaduce ucinky. Pripady tykajlce sa
vyskytu edému (periferalnyredeém, generalizovany edém a edém) boli trvalo niz$ie u pacientov, ktori
dostavali Onduarp v posgynani s pacientami, ktori dostavali amlodipin 10 mg. Vo faktoridlnom
dizajne studie boli h r%edému s Onduarpom 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg 1,3 %; s Onduarpom 40
mg/10 mg a 80 mgN(ving 8,8 % a s amlodipinom 10 mg 18,4 %. U pacientov nekontrolovanych
amlodipinom 5 mg boli hodnoty edému 4,4 % pri 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg a 24,9 % pri amlodipin
10 mg.

Antihypertenzivny G¢inok Onduarpu bol podobny nezavisle od veku a pohlavia a bol podobny aj
u pacientov s diabetom a bez neho.

Onduarp sa nesledoval v ziadnej inej pacientskej populécii okrem tej s hypertenziou. Telmisartan sa
sledoval vo velkej zaverecnej Studii na 25 620 pacientoch s vysokym kardiovaskularnym rizikom
(ONTARGET). Amlodipin sa sledoval u pacientov s chronickou stabilnou anginou pectoris,
vazospastickou anginou a angiograficky potvrdenym ochorenim koronarnych ciev.

Deti a dospievajuci

Europska Medicinska Agentara upustila od povinnosti predkladat’ vysledky stadii s Onduarpom vo
vSetkych podskupinach pediatrickej populacie s hypertenziou (pozri ¢ast’ 4.2. pre informacie o pouziti
u deti).
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika fixnej kombinacie (FDC)
Rozsah a miera absorpcie Onduarpu su ekvivalentné biologickej dostupnosti telmisartanu
a amlodipinu, ked’ st podavané ako individualne tablety.

Absorpcia
Telmisartan sa absorbuje rychlo, hoci sa absorbované mnozstvo 1isi. Priemerna absolutna biologicka

dostupnost’ telmisartanu je okolo 50 %. Ked’ sa telmisartan uziva s jedlom, redukcia plochy pod
krivkou zévislosti plazmatickej koncentracie od casu (AUCy.,,) telmisartanu sa meni od priblizne 6 %
(40 mg davka) do priblizne 19 % (160 mg davka). Do 3 hodin po podani telmisartanu nalacno alebo s
jedlom st plazmatické koncentracie podobné.

Po peroralnom podani terapeutickych davok sa amlodipin dobre vstrebava a vrcholové hladiny v krvi
sa dosiahnu za 6-12 hodin po uziti davky. Zistila sa absolitna biologicka dostupnost’ v rozpati 64
a 80 %. Vstrebavanie amlodipinu nie je ovplyvnené prijmom potravy.

Distribucia ‘ C)\Q)
Telmisartan sa z velkej Casti viaze na plazmatické proteiny (>99,5 %), hlav @m albuminy a kysly
alfa-1 glykoprotein. Zjavny distribu¢ny objem (V) pri priemernom rqv%&inom stave je priblizne

500 1. @q\

Distribu¢ny objem amlodipinu je priblizne 21 1/kg. In vitro Stadi ékézali, Ze u pacientov s
hypertenziou je priblizne 97,5 % cirkulujuceho amlodipinu \(i@}ého na plazmatické bielkoviny.

Biotransformacia 0%

Telmisartan sa metabolizuje konjugaciou na glukuro@ékladnej zluceniny. Konjugat nevykazuje
ziadnu farmakologicku aktivitu.

Amlodipin je extenzivne (priemerne 90 %) meta@movan}'l peceiiou na inaktivne metabolity.

O

Eliminacia
Telmisartan je charakterizovany fa netikou biexponencialneho rozkladu s terminalnym
polcasom eliminacie >20 hodin. Magittalna plazmaticka koncentracia (Cy,,x) @ v mensej miere plocha

pod krivkou zavislosti plazmati @oncentrécie od ¢asu (AUC) sa zvySuje s davkou disproporcne.
Nie je dokaz klinicky V}’/znam.@; kumulacie telmisartanu, ak sa uziva v odporacanej davke.
Plazmatické koncentracie l@ vyssie u zien ako u muzov bez vyznamného vplyvu na G¢innost’.

Po peroralnom (a intre\%n()znom) podani sa telmisartan takmer vylu¢ne vylucuje stolicou prevazne
ako nezmenend zl(Sexina. Kumulativne vylu¢ovanie moc¢om je <1 % davky. Celkovy plazmaticky
klirens (Cliy) je vysoky (priblizne 1 000 ml/min) v porovnani s prietokom krvi v peceni (okolo 1 500
ml/min).

Eliminacia amlodipinu z plazmy je dvojfazova s terminalnym elimina¢nym pol¢asom priblizne 30 az
50 hodin pri davkovani raz denne. Stabilné plazmatické hladiny sa dosiahnu po 7-8 dioch
pravidelného uzivania. Desat’ percent originadlneho amlodipinu a 60 % jeho metabolitov sa vylucuje do
mocu.

Linearita/ne-linearita

Nepredpoklada sa, ze by malé znizenie AUC zapricinilo znizenie terapeutickej u¢innosti. Medzi
davkami a plazmatickymi hladinami nie je linearny vztah. C,,.x a v mensej miere AUC sa pri davkach
nad 40 mg zvysuju disproporcne.

Amlodipin vykazuje linearnu farmakokinetiku.
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Osobitné skupiny pacientov

Deti a dospievajuci (do 18 rokov)
Nie st dostupné Ziadne farmakokinetické data u deti a dospievajucich.

Pohlavie
Pozorovali sa rozdiely v plazmatickych koncentracidch telmisartanu medzi pohlaviami, s Cpax @ AUC
boli priblizne 3- a 2-nasobne vysSie u Zien v porovnani s muzmi.

Starsi pacienti

U mladych a starSich pacientov sa farmakokinetika telmisartanu nelisi.

Cas na dosiahnutie vrcholovych plazmatickych koncentracii amlodipinu je podobny u starsich aj
mladsich pacientov. U starSich pacientov ma klirens amlodipinu tendenciu klesat’, ¢o ma za nasledok
zvidsenie AUC a predizenie eliminaéného poléasu.

Poskodenie funkcie obliciek
U pacientov s miernym az stredne tazkym a tazkym poskodenim funkcie obliéé@a pozorovali
dvojnasobné plazmatické koncentracie telmisartanu. Avsak u pacientov s rena nsuficienciou,
ktori sa podrobuju dialyze, sa pozorovali nizsie plazmatické koncentracie. sartan ma u pacientov
s renalnou insuficienciou pevnu vézbu na proteiny plazmy a neméZze sa odsthanit’ dialyzou. Pol¢as
vylucovania sa u pacientov s poskodenim funkcie obli¢iek nemeni. F okinetika amlodipinu nie je
signifikantne ovplyvnena poskodenim obliciek. &Q

Poskodenie funkcie pecene N O\)

Farmakokinetické stadie u pacientov s poskodenim funkci ene ukazali zvysenie absolitnej
biologickej dostupnosti az do takmer 100%. Polcas Vyluﬁica telmisartanu sa u pacientov s
poskodenim funkcie peCene nemeni. Pacienti s peéef)& nedostato¢nost'ou maju znizeny klirens
amlodipinu, ¢o mé za nasedok zvicsenie AUC o izne 40-60%.

00

Kedze neklinické profily toxicity tem@%anu a amlodipinu si navzajom neodporuja, nepredpoklada sa
zhorSenie toxicity ani u ich kombinaowe? Toto sa potvrdilo v subchronickej (13 tyzdiov) toxikologickej
studii na potkanoch, u ktorych @t vali hladiny davok, 3,2/0,8; 10/2,5 a 40/10 mg/kg telmisartanu a

amlodipinu. 0

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Dostupné predklinické @e pre zlozky tejto fixnej kombinacie su uvedené nizsie.
Telmi >

elmisartan v/
V predklinickych studiach bezpecnosti s normotenznymi zvieratami davky porovnatel'né s klinickym
terapeutickym rozsahom vyvoléavali zniZzenie parametrov ¢ervenych krviniek (erytrocyty, hemoglobin,
hematokrit), zmeny v renalnej hemodynamike (zvySeny dusik mo€oviny v krvi a kreatinin), ako aj
zvysenie sérového draslika. U psov bola pozorovana dilatacia oblickovych kanalikov a atrofia. U
potkanov a psov sa tiez zaznamenalo poSkodenie Zaludo¢nej sliznice (erdzia, vredy alebo zapal).
Tymto farmakologicky sprostredkovanym neziaducim t¢inkom, znamym z predklinickych stadii
s obidvoma inhibitormi ACE a antagonistami receptora angiotenzinu II, sa predchadzalo peroralnou
nahradou soli. U oboch druhov sa pozorovala zvySena aktivita plazmatického reninu a
hypertrofia/hyperplazia renalnych juxtaglomerularnych buniek. Tieto zmeny, ako aj skupinovy u¢inok
inhibitorov ACE a inych antagonistov receptora angiotenzinu II, v§ak zrejme nemaju klinicky vyznam.
Nepozoroval sa priamy dokaz teratogénneho €¢inku, ale pozorovalo sa, Ze hladiny toxickej davky
telmisartanu maji mierny vplyv na postnatalny vyvoj plodu ako je nizsia telesna hmotnost’
a oneskorené otvorenie o¢i.
Nedokdazala sa mutagenita a vyznamna klastogénna aktivita v §tadiach in vitro ani karcinogenita u
potkanov a mysi.
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Amlodipin

Predklinické data na zaklade konvenénych stadii farmakologickej bezpe¢nosti, toxicity opakovanych
davok, genotoxicity ani kancerogénneho potencialu neodhalili $pecialne riziko pre l'udi.

V reproduk¢nych Sttdiach na potkanoch doslo pri vyssich davkach k prolongovanému a
komplikovanému porodu, postihnutiu plodu a skratenému preZivaniu mladat. Uginok na fertilitu
potkanov lieCenych peroralnym amlodipin maleatom nebol pozorovany (samce pocas 64 dni a samice
pocas 14 dni pred parenim) v davkach do 10 mg amlodipinu/kg/den (asi 10 ndsobna maximalna
odporucena klinicka davka 10 mg/defi po prepo¢itani na mg/m* povrchu).

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Koloidny oxid kremi¢ity bezvody
Briliantova modra FCF (E 133)
(:Jierny oxid zelezity (E172) &
Zlty oxid zelezity (E172) C)\
Magnéziumstearat 75)
Kukuri¢ny skrob AN

Meglumin q\
Mikrokrystalicka celuloza (74)
Povidon K25
Predzelatinovany skrob N 00
Hydroxid sodny %\.
Sorbitol (E420) @)
6.2 Inkompatibility O
Neaplikovatelné.

O

6.3 Cas pouzitePnosti )

3 roky

,f

D>

6.4 Speciilne upozornegja ha uchovavanie

Tento liek nevyzaduje @adne zvlastne teplotné podmienky na uchovévanie.
Uchovavajte v povddrom obale na ochranu pred svetlom a vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Hlinik/hlinik blistre (PA/Al/PVC/Al) v skatulke obsahujticej 28 tabliet alebo hlinik/hlinik perforované
davkovacie blistre (PA/Al/PVC/Al) vo viacpocCetnom baleni obsahujiicom 360 (4 balenia po 90 x 1)
tabliet.

Nie vsetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.

6.6 Speciilne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poziadavky.
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7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH

Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLA

EU/1/11/729/003 (28 tabliet)

EU/1/11/729/004 (360 (4 x 90 x 1) tabliet)

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie: 24 november 2011

Détum posledného prediZenia: . é>®
x°
10. DATUM REVIZIE TEXTU g\‘b
)
Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetove; ﬁque Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.cu/. N O
X
S
O
&
&°
QC)
+Q
(\0
&
N
N7
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1. NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/10 mg tablety

2. KVALITATiIVNE A KVANTITATiIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta obsahuje 80 mg telmisartanu a 10 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

Pomocna latka so znamym téinkom:
Kazda tableta obsahuje 337,28 mg sorbitolu (E420).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

X\
Tablety ‘(bc}
Modro-biele dvojvrstvové tablety ovalneho tvaru s vyrytym kédom lielgL%é‘na jednej strane a logom
spolo¢nosti na druhej strane. N\
@
4. KLINICKE UDAJE 0\00
4.1 Terapeutické indikacie 0%
&
LiecCba esencialnej hypertenzie u dospelych: \(b'
Pridana liecba Q
Onduarp je indikovany u dospelych, ktory rvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany na amlodipine.
+Q
Vymena lieCby O

Dospeli pacienti uzivajtci telm;s, a amlodipin v separatnych tabletdch mézu namiesto toho uzivat’
Onduarp s obsahom rovnaky%%ok jednotlivych zloziek.

4.2 Davkovanie a spQEgb%podzivania
.\@

Dévkovanie N/

Odporuacana davka Onduarpu je jedna tableta denne.

Maximalna odporicana davka je Onduarp 80 mg/10 mg, jedna tableta denne. Onduarp je indikovany
na dlhodobu liecbu.

Podavanie amlodipinu s grapefruitom alebo grapefruitovou stavou sa neodporica, ked’ze sa
biodostupnost’ moze u niektorych pacientov zvysit' a méze mat’ za nasledok zvyseny hypotenzivny
ucinok (pozri Cast 4.5).

Pridand liecha
Onduarp 80 mg/10 mg tablety sa mézu podavat’ pacientom, ktorych krvny tlak nie je dostatocne
kontrolovany Onduarpom 40 mg/10 mg alebo Onduarpom 80 mg/5 mg.

Pred prechodom na fixnli kombinaciu sa odporuca individualne stanovenie davok lieciv (t.j.

amlodipinu a telmisartanu). Ked’ je to klinicky vhodné, mdze sa zvazit’ priama zmena z monoterapie
na fixni kombinéciu.
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Pacienti lieCeni s 10 mg amlodipinu, u ktorych sa vyskytli niektoré z neziaducich u¢inkov
podmienenych davkou, ako je edém, mozu byt’ prestaveni na Onduarp 40mg/5 mg raz denne, ¢im sa
znizi davka amlodipinu bez zniZenia celkovej oCakavanej antihypertenzivnej odpovede.

Vymena liecby

Pacienti uzivajlci tablety telmisartanu a amlodipinu jednotlivo, mézu namiesto toho uZzivat’ tablety
Onduarpu obsahujtice rovnaké davky jednotlivych zloziek v jednej tablete raz denne, napr. z dovodu
zvysenia pohodlia alebo kompliancii.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti
Nie je potrebna Uprava davkovania u starSich pacientov. U vel'mi starych pacientov je dostupnych
vel'mi malo informacii.

Pacienti s poskodenim funkcie obliciek

U pacientov s miernym az stredne taZzkym poSkodenim funkcie obliciek sa nevyzaduje uprava
davkovania. U pacientov s tazkym poSkodenim funkcie obli¢iek alebo s hemodialyzou st k dispozicii
obmedzené skusenosti. Pri pouzivani Onduarpu u takychto pacientov sa od Gpata zvy$ena opatrnost’
pretoze amlodipin ani telmisartan nie su dialyzovatel'ne (pozri tieZ Cast

\S
U pacientov s poskodenim funkcie obliciek je sibezné pouzitie tel@nu s aliskirenom
kontraindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri &ast’ 4.3). \)

4
Pacienti s poskodenim funkcie pecene O
U pacientov s miernym az stredne tazkym poskodenim cie pecene sa ma Onduarp podavat’ s
opatrnostou. Davkovanie telmisartanu nema prekrocs mg raz denne (pozri Cast’ 4.4).
Onduarp je kontraindikovany u pacientov s t’aik}'/x(&skodenim funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3).

Deti a dospievajuci 00

Bezpecnost’ a t¢innost’ Onduarpu u detil@irladsich ako 18 rokov neboli doteraz stanovené. K dispozicii
nie su ziadne udaje. (\

Spdsob podania 9\{‘
Onduarp sa moze podavat @%e om alebo bez jedla. Onduarp sa odportica podavat’ s malym

mnozstvom tekutiny.
il

4.3 Kontraindikﬁ'w\ié

e Precitlivenost na lieCiva, na derivaty dihydropyridinu alebo na ktorukol'vek z pomocnych
latok uvedenych v Casti 6.1

Druhy a treti trimester gravidity (pozri Casti 4.4 a 4.6)

Obstrukéné poruchy zl¢ovych ciest a tazké poskodenie funkcie pecene

Sok (vratane kardiogénneho $oku)

Zé&vazna hypotenzia

Obstrukcia prietoku z I'avej komory (napr. stendza aorty vysokého stupna)
Hemodynamicky nestabilné zlyhanie srdca po akitnom infarkte myokardu

U pacientov s diabetom mellitus alebo s poskodenim funkcie obliciek je stibezné pouzitie telmisartanu
s aliskirenom kontraindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (pozri &asti 4.2, 4.4, 4.5).
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4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZzivani

Gravidita

Antagonisty receptora angiotenzinu Il sa nemaju podavat’ pocas gravidity. Pokial’ nie je pokraCovanie
lie¢by antagonistami receptora angiotenzinu II povazované za nevyhnutné, u pacientiek, ktoré planuju
graviditu ma byt antihypertenzivna lieCba zmenena na inu, ktora ma preukazany bezpecnostny profil
pri uzivani v gravidite. Ak sa gravidita diagnostikuje, lieCba antagonistami receptora angiotenzinu Il sa
musi okamzite ukoncit’ a ak je to vhodné, ma sa zaCat’ alternativna lieCba (pozri Casti 4.3 a 4.6).

Poskodenie funkcie peéene

Telmisartan je prevazne eliminovany Zl¢ou. U pacientov s obstrukénymi zIcovymi poruchami alebo
pecenovou nedostatocnostou sa moze o¢akavat’ znizeny hepatalny klirens. Navyse ako u vSetkych
kalciovych antagonistov, poléas amlodipinu je prediZzeny u pacientov s poskodenim funkcie pedene
a odporucané davky nie su stanovené. Onduarp sa ma u tychto pacientov podavat’ opatrne.

Renovaskuldrna hypertenzia
U pacientov s bilateralnou stendzou artérie renalis alebo stendzou artérie jedne{gdznej oblicky, ktori

sa lie¢ia lieckmi posobiacimi na renin-angiotenzin-aldosteronovy systém, je zvys&a¥ riziko zavaznej

hypotenzie a oblickovej nedostatocnosti. (b
xS
Poskodenie funkcie obliiek a transplantacia obli¢ky \6
Ak sa Onduarp uziva u pacientov s poskodenou funkciou obli¢iek g@%ﬁéa sa pravidelné sledovanie
a

hladin sérového draslika a kreatininu. Nie su ziadne skuisenosti s avanim Onduarpu pacientom
s nedavnou transplantaciou oblicky. Telmisartan ani amlodi |@§ su dialyzovatelné.

Intravaskularna hypovolémia

U pacientov s depléciou objemu a/alebo sodika napr.&@edkom silnej diuretickej lieCby, diétnym
obmedzenim soli, hnackou alebo vracanim, sa naj o prvej davke, moze vyskytnat’ symptomaticka
hypotenzia. Takéto stavy sa pred podavanim telifdigartanu maja upravit. Pokial’ sa hypotenzia objavi
pocas liecby Onduarpom, pacient sa ma uloZifdo polohy na chrbte a ak je to potrebné, ma sa mu
podat’ intravendzna infuzia fyziologické toku. V liecbe mozno pokracovat’ po stabilizovani
krvného tlaku. Jc)@

Dualna blokada renin—angiotenzmﬂ osteronového systému

U pacientov s diabetom melh% ebo s poskodenim funkcie obliCiek je pouzme telmisartanu

v kombinacii s aliskireno raindikované (GFR < 60 ml/min/1,73 m®) (pozri Cast’ 4.3).

Ako dosledok inhibiejédenin-angiotenzin-aldosteronového systému sa zaznamenali u citlivych
jedincov hypotenzid, synkopa, hyperkaliémia a zmeny v obli¢kovych funkeidch (vratane akiitneho
zlyhania oblic¢iek), zvlast’ ak sa kombinuju lieky, ktoré ovplyviuji tento systém. Dvojita blokada
renin-angiotenzin-aldosteréonového systému (napr. pri podavani telmisartanu s d’al§imi blokatormi
renin-angiotenzin-aldosteronového systému) sa preto neodporaca. Ak sa stibezné podavanie liekov
poklada za potrebné, je vhodné dosledne sledovat’ oblickové funkcie.

Iné stavy so stimuldciou renin-angiotenzin-aldosterénového systému

U pacientov, ktorych vaskularny tonus a funkcia obli¢iek zavisi predovsetkym od ¢innosti renin-
angiotenzin-aldosterénového systému (napr. pacienti s tazkym kongestivnym zlyhanim srdca alebo
existujicou chorobou obli¢iek vratane stendzy renalnej artérie), sa liecba liekmi, ktoré ovplyvituji
tento systém spdjala s akitnou hypotenziou, hyperazotémiou, oliguriou alebo zriedkavo s akutnym
zlyhanim obliciek (pozri Cast 4.8).

Primarny aldosteronizmus
Pacienti s primarnym aldosteronizmom vseobecne nereaguju na antihypertenziva posobiace
prostrednictvom inhibicie renin-angiotenzinového systému. Pouzitie telmisartanu sa preto neodporuca.
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Stendza aorty a mitralnej srdcovej chlopne, obstrukénd hypertroficka kardiomyopatia
Tak ako pri inych vazodilatanciach osobitna pozornost’ je potrebna u pacientov trpiacich na aortalnu
alebo mitralnu sten6dzu alebo obstruként hypertroficku kardiomyopatiu.

Nestabilna angina pectoris, akutny infarkt myokardu
Neexistuju data podporujice uzivanie Onduarpu u nestabilnej anginy pectoris a pocas alebo do 1
mesiaca po infarkte myokardu.

Srdcové zlyhanie

V dlhodobej placebom kontrolovanej studii (PRAISE-2) s amlodipinom u pacientov so srdcovym
zlyhanim NYHA III a IV nie ischemickej etioldgie, sa amlodipin v porovnani s placebom spéjal so
zvysenym poc¢tom hlaseni pl'ucneho edému napriek nesignifikantnému rozdielu vo vyskyte zhorseného
srdcového zlyhania (pozri Cast’ 5.1).

Diabeticki pacienti lieeni inzulinom alebo antidiabetikami
U tychto pacientov sa moze pri lieCbe telmisartanom objavit’ hypoglykémia. Preto sa ma u tychto
pacientov zvazit’ sledovanie glukozy v krvi; méze byt potrebna tprava davky igz@nu alebo

antidiabetik, ak st indikované. . C)\
Hyperkaliémia ’\.K

. . r W .7 4 . r r Id ¢ AW A .
Uzivanie liekov, ktoré ovplyvitujui renin-angiotenzin-aldosterénovy sy; moze spdsobit’

hyperkaliémiu. Hyperkaliémia moze byt smrtel'na u starSich pacien{®y;ad pacientov s renalnou
insuficienciou, u diabetikov, u pacientov lieCenych sucasne inymj i, ktoré¢ mézu zvySovat
hladinu draslika, a/alebo u pacientov s pridruzenymi ochorenigs

Pred zvazenim stibezného pouzitia liekov, ktoré 0Vplyvﬁ&renin—angiotenzin—aldoster()novy systém

sa ma zhodnotit’ pomer prinosu a rizika.

Najdolezitejsie rizikové faktory pre vznik hyperk 1e, ktoré treba zvazit’ su:

- Diabetes mellitus, poskodenie funkcie obll@: , vek (>70 rokov).

- Kombinécia s jednym alebo viacerymidigkmi, ktoré ovplyviuju renin-angiotenzin-
aldosterénovy systém a/alebo s na 1 draslika. Lieky alebo terapeutické skupiny liekov,
ktoré mozu vyvolat hyperkaliémi@sii: nahrady soli s obsahom draslika, draslik-Setriace
diuretika, ACE inhibitory, a@isty receptora angiotenzinu I, nesteroidné protizapalové lieky
(NSA, vratane selektivnyc X-2 inhibitorov), heparin, imunosupresiva (cyklosporin
alebo takrolimus) a tri rim.

- Pridruzené udalosti, ldavie dehydratacia, aktitna srdcova dekompenzacia, metabolicka acidoza,
zhorsovanie obliékiovych funkcii, ndhle zhorSenie stavu obli¢iek (napr. infekéné ochorenie),
odumieranie h\@ (napr. akutna ischémia koncatin, rabdomyolyza, rozsiahla trauma).

Hladina draslika v sére ma byt’ u tychto pacientov intenzivne sledovana (pozri Cast’ 4.5).

Sorbitol

Tento liek obsahuje sorbitol (E420). Pacienti so zriedkavymi dedicnymi problémami intolerancie
fruktdzy nemajti uzivat’ Onduarp.

Iné

Ako pri inom antihypertenzivnom lieku, nadmerna redukcia krvného tlaku u pacientov s ischemickou
kardiomyopatiou alebo ischemickym kardiovaskularnym ochorenim méze viest’ k infarktu myokardu
alebo mozgovej prihode.

4.5 Liekové a iné interakcie

V klinickych stidiach neboli pozorované ziadne interakcie medzi dvomi zlozkami tejto fixnej
kombinécie.
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Interakcie spolo¢né pre kombinaciu

Neuskutocnili sa Ziadne interakéné Stadie s liekom.

Pri sucasnom uzZivani je potrebné vziat do uvahy

Iné antihypertenzivne lieky

Antihypertenzivny ucinok Onduarpu sa moze zvysit sucasnym uzivanim inych antihypertenziv.
Lieky s potencialom zniZenia krvného tlaku

Na zaklade ich farmakologickych vlastnosti sa da predpokladat’, Ze m6zu potenciovat’ hypotenzivne
ucinky vsetkych antihypertenziv vratane Onduarpu, napr. baklofén, amiostin, neuroleptika alebo
antidepresiva. Navyse, ortostaticka hypotenzia moze byt zvysena alkoholom.

Kortikosteroidy (systémové podanie)
Znizenie antihypertenzivneho ucinku.

Interakcie suvisiace s telmisartanom

o

,\{b
Dvojita blokdada renin-angiotenzin-aldosteronového systému (RAAS) \6
U pacientov s diabetom mellitus alebo s poskodenim funkcie obli¢i ombindcia telmisartanu

s aliskirenom kontraindikovana (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) a nS oruca sa ani pre inych pacientov
(pozri Casti 4.3, 4.4). X0)
X

)

Sucasné uzZivanie, ktoré sa neodporuca O

Kontraindikované (pozri ¢ast 4.3)

Draslik Setriace diuretika alebo nahrady a’rasll'ka\(b'

Antagonisty receptora angiotenzinu II, ako telmi@tan, zmieriuju straty draslika spdsobené
diuretikami. Draslik Setriace diuretika, napr olakton, eplerenon, triamterén alebo amilorid,
nahrady draslika alebo nahrady soli s obs draslika mozu viest’ k signifikantnému zvyseniu
sérového draslika. Ak je stibezné pouii chto lie¢iv indikované pri dokazanej hypokaliémii, maja
sa uzivat’ s opatrnostou a maju sa pgﬁ?ne monitorovat’ sérové hladiny draslika.

)
Litium \j?
Pocas sucasného podavanigditia s inhibitormi angiotenzin konvertujiiceho enzymu a s antagonistami
receptora angiotenzinu ﬂ%/ratane telmisartanu, boli hlasené reverzibilné zvySenia sérovych
koncentracii litia a tox@t . Ak je tato kombinacia nevyhnutnd, odporaca sa dokladné monitorovanie
hladin litia v sére. \/

Sucasné uzivanie vyzadujuce zvySenu pozornost

Nesteroidné protizdapaloveé lieky

NSA (t.j. kyselina acetylsalicylova v protizapalovych davkovacich rezimoch, COX-2 inhibitory

a neselektivne NSA) mo6zu znizit’ antihypertenzivny u¢inok antagonistov receptora angiotenzinu II. U
niektorych pacientov so zniZzenou funkciou obli¢iek (napr. dehydratovany pacienti alebo starsi pacienti
so znizenou funkciou obliciek) sti¢asné podavanie antagonistov receptora angiotenzinu II a liekov,
ktoré inhibuji cyklooxygenazu moze viest’ k d’alSiemu zhorSeniu funkcie obli¢iek, vratane mozného
akutneho zlyhania obliiek, ktoré je zvy€ajne reverzibilné. A preto, tato kombinacia sa ma podavat’
vel'mi opatrne obzvlast’ u starSich pacientov. Pacienti maji byt’ dostatocne hydratovani, ma sa zvazit
monitorovanie oblickovych funkcii po zaciatku subeznej liecby a pravidelne pocas jej trvania.

Ramipril

V jednej stadii suibezné podavanie telmisartanu a ramiprilu viedlo k 2,5-nasobnému zvyseniu AUCq 54
a Cyux ramiprilu a ramiprilatu. Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy.
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Pri sucasnom uzivani je potrebné vziat do uvahy

Digoxin

Ak sa telmisartan subezne podaval s digoxinom, pozoroval sa median zvySenia maximalnej
plazmatickej koncentracie (49 %) a minimalnej koncentracie (20 %) digoxinu. Pri nasadzovani, uprave
a vysadzovani telmisartanu monitorujte hladiny digoxinu, aby sa udrzali hladiny v terapeutickom
rozsahu.

Interakcie stuvisiace s amlodipinom

Sucasné uZivanie vyzadujuce opatrnost

CYP3A4 inhibitory
Pri st¢asnom pouziti s CYP3A4 inhibitorom erytromycinom u mladych pacientov a pripadne
diltiazemom u star$ich pacientov, sa plazmaticka koncentracia amlodipinu zvysila o 22 % a pripadne
0 50 %. V kazdom pripade je klinicka zavaznost’ tohto zistenia nejasna. Neda sa presne urcit’ ¢i silné
inhibitory CYP3A4 (t.j. ketokonazol, itrakonazol, ritonavir) mézu zvySovat’ Pl tické koncentracie
amlodipinu vo va¢Som rozsahu ako diltiazem. Amlodipin sa ma pouzivat’ s Senou opatrnostou
spolu s CYP3A4 inhibitormi. V kazdom pripade, neboli nahlasené 2iadp§ 71aduce udalosti, ktoré by
sa vztahovali na tuto interakciu. q\

2

CYP3A44 induktory: <
Nie su dostupné udaje tykajice sa uc¢inku CYP3A4 induktorpd} amlodipin. Subezné pouzitie
CYP3A4 induktorov (t.j. rifampicin, Hypericum perforatu@moiu viest’ k niz§im plazmatickym
koncentraciam amlodipinu. @)

&
Grapefruit a grapefruitova stava (b'
Stbezné podanie 240 ml grapefruitovej $tavy s j@mu peroralnou davkou 10 mg amlodipinu 20
zdravym dobrovolnikom nepreukazalo vyz y vplyv na farmakokinetické vlastnosti amlodipinu.
Stubezné uzivanie amlodipinu a grapefrui bo grapefruitovej Stavy sa u pacientov nad’alej

neodporuaca, ked’ze biodostupnost amlo@pinu sa moZe u niektorych z nich zvysit a méze mat za
nasledok zvyseny hypotenzivny Gcipeke:

Pri sucasnom uzivani je potrebrévziat do uvahy
A%

Simvastatin <

Stibezné podavanie vidgnasobnych ddvok amlodopinu so simvastatinom 80 mg malo za nasledok
zvysenie expoziciesjmvastatinu az na 77 % v porovnani so samotne podavanym simvastatinom. Preto
ma byt davka simvastatinu u pacientov uzivajicich amlodipin obmedzena na 20 mg denne.

Iné

Amlodipin sa bezpe¢ne podaval s liekmi ako st digoxin, warfarin, atrovastatin, sildenafil, antacida
(hydroxid hlinity, hydroxid hore¢naty, simetikon), cimetidin, cyklosporin, antibiotika a peroralne
antidiabetikd. Ked’ sa amlodipin a sildenafil pouzili v kombinécii, kazdé lie¢ivo nezavisle malo efekt
znizovania krvného tlaku.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie su k dispozicii dostatoc¢né udaje o uzivani Onduarpu u gravidnych zien. Studie reprodukéne;j
toxicity s Onduarpom na zvieratach sa neuskutocnili.
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Telmisartan

Uzivanie antagonistov receptora angiotenzinu II sa neodporuca pocas prvého trimestra gravidity (pozri
Cast’ 4.4). Pouzitie antagonistov receptora angiotenzinu II je kontraindikované poc¢as druhého
a tretieho trimestra gravidity (pozri Casti 4.3 a 4.4).

Studie s telmisartanom na zvieratach preukazali reprodukéna toxicitu (pozri ast’ 5.3).

Epidemiologické dokazy tykajuce sa rizika teratogenity po vystaveni uc¢inku ACE inhibitorov pocas
prvého trimestra gravidity nie su preukazné, napriek tomu, malé zvySenie rizika v§ak nemozno
vylacit. Pokial’ neexistuju ziadne kontrolované epidemiologické udaje o riziku antagonistov receptora
angiotenzinu I, pre tuto triedu lickov mozu existovat’ podobné rizika. Pokial’ nie je pokra¢ovanie
liecby antagonistami receptora angiotenzinu II povazované za nevyhnutné, u pacientiek, ktoré planuju
graviditu ma byt’ antihypertenzivna liecba zmenena na int, ktord ma preukazany bezpecnostny profil
pri uzivani v gravidite. Ak sa gravidita diagnostikuje, lieCba antagonistami receptora angiotenzinu Il sa
musi okamzite ukoncit’ a ak je vhodné, ma sa zacat alternativna liecba.
Expozicia lieCbe antagonistami receptora angiotenzinu Il poc¢as druhého a treti %imestra je znama
tym, ze indukuje fetotoxicitu u 'udi (znizena funkcia obli¢iek, oligohydram !
lebky) a neonatalnu toxicitu (renalne zlyhanie, hypotenzia, hyperkaliemi
Ak doslo od druhého trimestra gravidity k vystaveniu u¢inkom antago
odporuca sa ultrazvukové vysetrenie funkcie obliciek a lebky.
Novorodenci, ktorych matky uZzivali antagonistov receptora angi t&lzinu II sa maju starostlivo
sledovat’ z dovodu hypotenzie (pozri Casti 4.3 a 4.4). ;‘\ @)

v receptora angiotenzinu II,

Amlodipin S
Udaje obmedzeného mnozstva tehotnych Zien lie¢ensich amlodipinom nepreukézali, Ze amlodipin
alebo iny antagonista kalciového receptora ma po ujuci ucinok na zdravie plodu. V kazdom

pripade, existuje vSak riziko prolongovaného poiedu.

Laktacia O

PretoZe nie st dostupné ziadne informaéz® tykajlice sa pouzitia telmisartanu a/alebo amlodipinu pocas
laktacie, pouzitie Onduarpu sa neodﬂ&?éa a preferuje sa alternativna liecba s lepSie stanovenym
bezpec¢nostnym profilom v priekg@ aktacie, obzvlast pokial’ ide o dojcenie novorodencov alebo

pred¢asne narodenych deti. 0

. 9
Fertilita
Nie st dostupné 2iad1&@ aje z kontrolovanych klinickych stadii s kombinaciou fixnej davky alebo s
individualnymi zlo i
Nevykonali sa osobitné studie reprodukénej toxicity s kombinaciou telmisartanu a amlodipinu.
V predklinickych $tudidch sa nezistil Ziaden t¢inok telmisartanu na muzsku alebo Zenska plodnost.
Podobne sa nezistil ziaden uc¢inok amlodopinu na muzsku a zensku plodnost’ (pozri Cast’ 5.3).

V predklinickych a in vitro stadiach sa pri blokatoroch kalciového kanala pozorovali reverzibilné
biochemické zmeny v hlavi¢ke spermie, ktoré moézu zhorsit’ oplodnenie. Nebola stanovend Ziadna
klinické vyznamnost'.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Onduarp ma mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pacienti maju byt
upozorneni, ze pocas liecby mdzu pocitovat’ neziaduce ucinky ako synkopa, ospalost’, nevolnost’
alebo zavraty (pozri Cast’ 4.8). Preto sa pri Soférovani alebo obsluhe strojov odporaca opatrnost’.
Pokial pacienti pocitia uvedené neziaduce u€inky, maji sa potencidlne nebezpecnym ¢innostiam ako
su vedenie vozidla alebo obsluha strojov vyhnut.
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4.8 Neziaduce ucinky

Sthrn profilu bezpeénosti

Vel'mi Casté neziaduce ucinky zahimaju zavraty a periférny edém. Zriedkavo sa moze objavit’ zavazna
synkopa (menej nez 1 pripad z 1 000 pacientov).

Bezpecnost’ a znaSanlivost’ Onduarpu sa hodnotila v piatich kontrolovanych klinickych stidiach u
vyse 3 500 pacientov, z toho 2 500 dostavalo telmisartan v kombinacii s amlodipinom.

Tabul'kovy prehl'ad neziaducich reakcii

Neziaduce ucinky st usporiadané podl'a ndzvov frekvencie s pouZzitim nasledovnej konvencie:
vel'mi Casté (>1/10); Casté (>1/100 az <1/10); menej ¢asté (>1/1 000 az <1/100); zriedkavé

(>1/10 000 az <1/1 000); vel'mi zriedkavé (<1/10 000), nezndme (nedaji sa odhadnut’ z dostupnych

udajov).

V ramci jednotlivych skupin frekvencii st neziaduce t¢inky usporiadané v

p‘or@%esajﬁcej

zavaznosti. (b
A
Trieda organovych Casté Mene;j éasth\‘g Zriedkavé
systémov N
Infekcie a ndkazy \\ cystitida
Psychické poruchy ;.\OV depresia,
uzkost,
,\O% nespavost’,
xS
Poruchy nervového zavrat N @spalost, synkopa,
y y NISp ynkop
systému Q migréna, periférna neuropatia,
00’ bolesti hlavy, hypoestézia,
Q parestézie poruchy chuti,
4,-?) tremor
Poruchy ucha a (\\J vertigo
labyrintu \LO
Poruchy srdca a \)\ bradykardia,
srdcovej Cinnosti (%) palpitécie
Poruchy ciev . Q\lr hypotenzia,
\ ortostaticka
A hypotenzia,
navaly horucavy
Poruchy dychace;j kasel
sustavy, hrudnika a
mediastina
Poruchy bolesti brucha, vracanie,
gastrointestinalneho hnacky, hypertrofia gingiv,
traktu nauzea dyspepsia,
sucho v tstach
Poruchy koze a svrbenie ekzém, erytém,
podkozného tkaniva vyrazka
Poruchy kostrovej a bolesti kibov, bolesti chrbta,

svalovej sustavy a
spojivového tkaniva

svalové krce
(ki¢e v nohach),
bolesti svalov

bolesti koncatin
(bolesti noh)

Poruchy obliciek a

no¢né mocenie
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mocovych ciest
Poruchy erektilna dysfunkcia
reprodukéného
systému a prsnikov
Celkové poruchy a periférny edém asténia, malaise
reakcie v mieste bolest’ na hrudniku,
podania unava,
edém
Laboratorne a funkéné zvysené pecenové zvysena kyselina
vySetrenia enzymy mocova v krvi

Dopliiujace informacie o jednotlivych zlozkach

Neziaduce ucinky prevazne zaznamenané pri jednej zlozke (telmisartan alebo amlodipin) mozu byt
taktiez potencialne neziaducimi u¢inkami Onduarpu, dokonca aj ked’ neboli pozorované v klinickych
studiach alebo v priebehu postmarketingového obdobia. \Q)

Telmisartan s\\(b

Infekcie a nakazy %
Mene;j Casté: Infekcie horného respiracného tr; t @1 ratane faringytidy a
sinusitidy, infekcie mocovyc Vratane cystitidy
Zriedkavé: Sepsa vratane smrtelnyclk dkov
Poruchy krvi a lymfatického systému
Menej Casté: Anémia \,Q
Zriedkavé: Trombocytopé@ ozinofilia
Poruchy imunitného systému 0’
Zriedkavé: Precitli\@ost’, anafylakticka reakcia
s

Poruchy metabolizmu a vyzivy 0
Mene;j Casté: \@lperkahemla

Zriedkavé: Hypoglykemla (u pacientov s diabetom)
©
Poruchy oka
Zriedkavé: \‘/\@ Porucha zraku

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Zriedkavé: Tachykardia

Poruchy dychacej ststavy, hrudnika a mediastina
Mene;j Casté: Dychavi¢nost’

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: Plynatost’
Zriedkavé: Brusna nepohoda

Poruchy pecene a ZI¢ovych ciest
Zriedkavé: Abnormalna funkcia peene, porucha pedene’

Poruchy koze a podkozného tkaniva

Mene;j Casté: Nadmerné potenie
Zriedkavé: Angioedém (so smrtel'nymi nasledkami), vyrazka z liekov, toxicka
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kozné vyrazka, zihl'avka

Poruchy kostrovej a svalovej ststavy a spojivového tkaniva
Zriedkavé: Bolest’ s'achy (tendinitis ako priznak)

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest
Menej Casté: Oblickova nedostatocnost’ vratane aktitneho zlyhania obliciek

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Zriedkavé: Ochorenie podobné chripke
Laboratorne a funk¢éné vySetrenia
Menej Casté: Zvyseny kreatinin v krvi
Zriedkavé: Zvysena kreatin fosfokindza v krvi, znizeny hemoglobin

' tato prihoda moZe byt nahodna alebo spojena s mechanizmom v sigasnosti nezpamym

?: v&¢sina pripadov abnormalnej funkcie pecene a porucha peéene sa vyskytli nskych pacientov
po telmisartane po uvedeni lieku na trh. Tieto neziaduce reakcie sa pravdep{‘&e\ejéie vyskytna

u japonskych pacientov.

, >
Amlodipin &Q
Poruchy krvi a lymfatického systému N \}
Vel'mi zriedkavé: Leukocytopénia, trombogVtopénia
. . r r O
Poruchy imunitného systému \'Q
Vel'mi zriedkavé: Precitlivenost’ \(b'

Poruchy metabolizmu a vyzivy \)'

Velmi zriedkavé: HypergQ@nia
%)

)
Psychické poruchy (\C)

Menej Casté: Zineny nalady

Zriedkavé: \S{Zmétenost’
Poruchy nervového systému

Velmi zriedkas@ Extrapyramidovy syndrom
Poruchy oka

Mene;j Casté: Porucha zraku

Poruchy ucha a labyrintu
Menej Casté: Tinitus
Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Velmi zriedkavé: Infarkt myokardu, arytmia, ventricularna tachykardia, atridlna

fibrilacia

Poruchy ciev
Vel'mi zriedkavé: Vaskulitida
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Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Menej Casté: Dychavi¢nost,, rinitis

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: Zmena vyprazdnovacich navykov
Vel'mi zriedkavé: Pankreatitida, gastritida

Poruchy pecene a zI¢ovych ciest
Vel'mi zriedkavé: Hepatitida, zltacka, zvySenie peceniovych enzymov (vacsinou v
suvislosti s cholestazou)

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Mene;j Casté: Alopécia, purpura, depigmentacia koze, hyperhydroza
Velmi zriedkavé: Angioedém, multiformny erytém, zihl'avka, exfoliativna
dermatitida, Stevensov-Johnsonov syndrém, fotosenzitivita

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest %)
Menegj Casté: Poruchy mocenia, polakizaria C)\

Poruchy reprodukéného systému a prsnikov §

Menej Casté: Gynekomastia &Q
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania N O\)

Menej Casté: Bolest’ S

, R o

Laboratorne a funkéné vysetrenia Q

Menej Casté: Prirastok hmotm\faﬁbytok hmotnosti
4.9 Predavkovanie 00

Priznaky ) Q)Q

Predpoklada sa, ze znaky a prizna%&&ﬂéwkovania budu v stlade s prehnanym farmakologickym
ucinkom. Oc¢akava sa, ze vyraznejSin prejavom predavkovania telmisartanom je hypotenzia a
tachykardia; tiez boli hlasené Q%Slkardia, nevolnost, zvySenie kreatininu v sére a aktitne oblickové
zlyhanie.

Predavkovanie amlodpiq%m moze vyustit’ do excesivnej periférnej vazodilatacie a pravdepodobne

reflexnej tachykardie. Bola hldsena vyrazna a pravdepodobne prolongovana hypotenzia vyustujica az
do oku s nasledkoin stnrti.

Liecba

Pacienti maji byt pozorne sledovani a lieba ma byt symptomaticka a podpornd. Manazment zavisi
od ¢asu, ktory uplynul od predavkovania a od zavaznosti priznakov. Navrhované opatrenia zahfiiaju
navodenie vracania a/alebo vyplach zaludka. Pri liecbe predavkovania oboma zlozkami, telmisartanom
aj amlodipinom, mo6ze byt’ uzitocné aj aktivne uhlie.

Casto sa maju sledovat’ elektrolyty a kreatinin v sére. Pokial sa objavi hypotenzia, pacient sa méa
ulozit’ do polohy na chrbte so zdvihnutymi koncatinami a maji sa mu urychlene doplnit’ tekutiny a
soli. Ma byt zahajena podporna liecba. Na zvratenie ucinku blokady kalciovych kanalov méze byt
uzitocné intravenozne podanie kalcium glukonatu. Telmisartan ani amlodipin sa nedaju odstranit’
hemodialyzou.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Lie¢iva posobiace na renin-angiotenzinovy systém, antagonisty
angiotenzinu II a blokatory kalciového kanala; ATC kod: CO9DB04.

Onduarp kombinuje dve antihypertenzivne zlozky s komplementdrnym mechanizmom kontroly
krvného tlaku u pacientov s esencialnou hypertenziou: antagonistu receptorov angiotenzinu II,
telmisartan a dihydropyridinovy blokator kalciovych kanalov, amlodipin.

Kombindcia tychto latok ma aditivny antihypertenzivny ucinok, znizujaci krvny tlak vo va¢sej miere
ako kazda zlozka zvlast.

Onduarp raz denne sposobuje efektivne a konzistentné znizenie krvného tlaku pocas 24 hodinového
terapeutického davkovacieho intervalu.

Telmisartan

Telmisartan je peroralne aktivny a $pecificky antagonista receptora angiotenzinu JL(typ AT).
Telmisartan vytesiiuje angiotenzin Il s ve'mi vysokou afinitou z jeho vizbové esta na subtype
receptora AT, ktory je zodpovedny za zname pOsobenie angiotenzinu II. T &Man nejavi ziadnu
parcialnu agonisticku G¢innost’ na AT, receptor. Telmisartan sa selektiy ze na AT, receptor. Tato
vizba je dlhodoba. Telmisartan nevykazuje afinitu k inym receptoro ne AT, a iné menej
charakterizované AT receptory. Funk¢éna tiloha tychto receptorov ni ama, ani u¢inok ich moznej
nadmernej stimulacie angiotenzinom II, ktorého hladiny sa zvys '&elmisartanom. Plazmatické

hladiny aldosterénu sa telmisartanom znizuji. Telmisartan nepli¥ouje udsky plazmaticky renin ani
neblokuje 16nové kanaly. Telmisartan neinhibuje enzym k rtujuci angiotenzin (kininazu IT),
enzym, ktory taktiez odburava bradykinin. Preto sa neoc@R¢va, ze sa zosilnia bradykininom
sprostredkované neziaduce reakcie. Q

U T'udi, 80 mg davka telmisartanu takmer iplne [@\iauje angiotenzinom II vyvolané zvysenie krvného
tlaku. Inhibi¢ny Gc¢inok sa zachova v priebe hodin a je meratel'ny do 48 hodin.

Po prvej davke telmisartanu sa antih ?zné aktivita postupne prejavuje v priebehu 3 hodin.
Maximalne znizenie krvného tlaku ycajne dosiahne za 4 az 8 tyzdilov od zaciatku liecby a

pretrvava pocas dlhodobej lieéQy|.O

Ako sa ukazalo pri ambula@ych meraniach krvného tlaku, antihypertenzny G¢inok pretrvava
konstantne pocas 24 hodin po podani davky vratane poslednych 4 hodin pred d’alSou davkou. Toto
potvrdzuju pomery najiizsej a najvyssej koncentracie, ktoré su trvalo nad 80 % po davkach

40 a 80 mg telmisaitaau v placebom kontrolovanych klinickych skuganiach. Je zrejmy vztah davky k
Casu navratu na zékladnu uroven systolického krvného tlaku (STK). Z tohto hl'adiska st idaje
tykajuce sa diastolického krvného tlaku (DTK) rozporné.

U pacientov s hypertenziou telmisartan znizuje tak systolicky, ako aj diastolicky krvny tlak bez
ovplyvnenia tepovej frekvencie. Diureticky a natriureticky uc¢inok prinosu lieku k jeho hypotenznému
poOsobeniu sa este len bude uréovat’. Antihypertenzivny ti¢inok telmisartanu je porovnatelny s
ucinkom predstavitel'ov inych tried antihypertenziv (demonstrovala sa v klinickych skasaniach
porovnavajucich telmisartan s amlodipinom, atenololom, enalaprilom, hydrochlorotiazidom a
lisinoprilom).

Po preruseni liecby telmisartanom sa krvny tlak postupne vracia na hodnoty pred liecbou v priebehu
niekol’kych dni bez ddkazu rebound hypertenzie.

Vyskyt suchého kasla bol signifikantne niz$i u pacientov lieCenych telmisartanom ako u tych, ktori
uzivali inhibitory enzymu konvertujiiceho angiotenzin v klinickych skuSaniach priamo
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porovnavajucich tieto dve antihypertenzné liecby.

Amlodipin

Amlodipin je inhibitor vstupu kalciovych i6nov zo skupiny dihydropyridinov (blokator pomalého
kanala alebo antagonista kalciovych i6nov) a inhibuje transmembranovy vstup kalciovych iénov do
hladkych svalov srdca a ciev. Mechanizmom antihypertenzivneho G¢inku amlodipinu je priamy
relaxacny vplyv na hladké svaly ciev veduci k zniZeniu periférnej cievnej rezistencie a tym aj k
znizeniu krvného tlaku. Experimentalne data dokazuja, Ze amlodipin sa viaZe na oba
dihydropyridinovy aj non-dihydropyridinovy receptor. Amlodipin je relativne selektivny k cievam s
vacsim ucinkom na vaskuldrne hladké svalové bunky ako na svalové bunky srdca.

U pacientov s hypertenziou zabezpeci jedna davka denne klinicky signifikantné znizenie krvného tlaku
v leziacej aj vzpriamenej polohe pocas 24 hodinového intervalu. Vd’aka pomalému nastupu ucinku sa
pri podavani amlodipinu nevyskytuje akutna hypotenzia.
U pacientov s hypertenziou s normalnymi oblickovymi funkciami mali terapeutické davky amlodipinu
za nasledok zniZenie oblickovej vaskularnej rezistencie, zvySenie glomerularnej filtracie a efektivny
oblickovy plazmaticky prietok bez zmien filtracnej frakcie alebo proteintrie. %)

N

Amlodipin nebol spojeny so ziadnymi metabolickymi neziaducimi u¢inka 13)¥b0 zmenami v hladine
plazmatickych lipidov a je vhodny na pouzitie u pacientov s astmou, di’aléfgn a dnou.

>

Pouzitie u pacientov so srdcovym zlyhanim

Hemodynamické stadie a kontrolované klinické studie s vyuziti é&'t azovych testov u pacientov so
srdcovym zlyhanim triedy NYHA II-1V preukazali, ze amlo‘(@a zéklade postdenia tolerancie
zataze, ejekénej frakcie avej komory a klinickej sympton% ogie nesposobuje klinické zhorSenie

stavu. 0

Vysledky placebom kontrolovanej Studie (PRAIS \[(torej boli sledovani pacienti so srdcovym
zlyhanim triedy NYHA -1V uzivajaci digoxin@uretiké a ACE inhibitory ukazali, Ze podavanie
amlodipinu nezvysuje riziko mortality alebg binovanej mortality a morbidity u pacientov so
srdcovym zlyhanim. Q

)

)
V nasledne vykonanej dlhodobej, p gﬁom kontrolovanej studii (PRAISE-2) s amlodipinom u
pacientov so srdcovym zlyhani &A IIT a IV bez klinickych priznakov objektivneho nalezu
sved¢iaceho pre ischemicku c&bu, pri stabilnych ddvkach ACE inhibitorov, digitalisu a diuretik,
nemal amlodipin G¢inok nacgelkovu kardiovaskuldrnu mortalitu. V tej istej amlodipinovej skupine
populécie bol hlaseny vy§si vyskyt plicneho edému napriek nesignifikantnému rozdielu v incidencii
zhorSenia srdcového\‘zl\ﬁn nia v porovnani s placebom.

Telmisartan/Amlodipin

V 8-tyzdnovej, multicentrickej, randomizovanej, dvojito zaslepenej placebom kontrolovanej
faktorialnej stadii s paralelnymi skupinami u 1461 pacientov s 'ahkou az zdvaznou hypertenziou (to
znamena diastolicky tlak v sede >95 a <119 mmHg) liecba s kazdou kombinaciou davky Onduarpu
viedla k signifikantne vicsej redukcii diastolického aj systolického krvného tlaku a viac pacientov
dosiahlo kontrolu krvného tlaku v porovnani s prislusnou monoterapiou.

Onduarp vykazal redukciu systolického/diastolického krvného tlaku v zavislosti na davke v rdmci
terapeutického davkovacieho rozmedzia -21,8/-16,5 mmHg (40 mg/5 mg), -22,1/-18,2 mmHg
(80 mg/5 mg), -24,7/-20,2 mmHg (40 mg/10 mg) a -26,4/-20,1 mmHg (80 mg/10 mg). Redukcia
diastolického krvného tlaku <90 mmHg sa dosiahla u 71,6 %; 74,8 %; 82,1 %; 85,3 % pacientov.
Hodnoty st prisposobené vychodiskovym hodnotdm a krajine.

Vicsina antihypertenzivneho ucinku sa dosiahla do 2 tyzdnov od zaciatku liecby. Podskupina 1050
pacientov so stredne tazkou az zavaznou hypertenziou (DTK >100 mmHg) 32,7-51,8 % reagovala
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dostato¢ne na monoterapiu bud’ telmisartanom alebo amlodipinom. Pozorované priemerné zmeny

v systolickom/diastolickom krvnom tlaku s kombinovanou lie¢bou obsahujicou amlodipin 5 mg
(-22,2/-17,2 mmHg s 40 mg/5 mg; -22,5/-19,1 mmHg s 80 mg/5 mg) boli porovnatel'né alebo vyssie
ako hodnoty pozorované pri amlodipine 10 mg (-21,0/-17,6 mmHg) a st spojené so signifikantne
niz§imi hodnotami vyskytu edémov (1,4 % so 40/5 mg; 0,5 % s 80/5 mg; 17,6 % s amlodipinom

10 mg).

Automatické ambulantné monitorovanie krvného tlaku (ABPM) vykonané v podskupine 562
pacientov potvrdilo vysledky redukcie systolického a diastolického krvného tlaku pocas celého 24
hodinového davkovacieho intervalu.

V d’al$ej multicentrickej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, aktivne kontrolovanej, $tadii

s paralelnou skupinou, s celkovym poctom 1097 pacientov so stredne t'azkou az zavaznou
hypertenziou, ktori neboli adekvatne kontrolovani amlodipinom 5 mg a dostali Onduarp (40 mg/5 mg
alebo 80 mg/5 mg) alebo samotny amlodipin (5 mg or 10 mg). Po 8 tyzdnove;j lieCbe, kazda z
kombinacii bola Statisticky signifikantne u€innejSia ako obe monoterapie amlodipinu v redukcii
systolického a diastolického krvného tlaku (-13,6/-9,4 mmHg; -1,0/-10,6 mmHg
80 mg/5 mg verzus -6,2/-5,7 mmHg; -11,1/-8,0 mmHg s amlodipinom 5 mg a
lepsia kontrola diastolického krvného tlaku v porovnani s respektivnymi m i

10 mg). Vyskyt edémov

sa signifikantne znizil s 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg v porovnani s aml tnom 10 mg (4,4 % verzus

24,9 %). &QJ

V inej multicentrckej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, ak#ixsC kontrolovanej, studii s paralelnymi
skupinami, s celkovym poctom 947 pacientov so stredne t’ u az zavaznou hypertenziou, ktori boli
neadekvatne kontrolovani amlodipinom 10 mg a dostali Oyduarp (40 mg/10 mg alebo 80 mg/10 mg)
alebo samotny amlodipin (10 mg). Po 8 tyzdiioch lie@kaidé kombinac¢na liecba bola Statisticky
signifikantne lepSia ako monoterapia s amlodipin redukcii diastolického a systolického krvného
tlaku (-11,1/-9,2 mmHg; -11,3/-9,3 mmHg s 40 thg/10 mg; 80 mg/10 mg verzus -7,4/-6,5 mmHg
s amlodipinom 10 mg) a dosiahla sa lepsia la diastolického krvného tlaku v porovnani s
monoterapiou (63,7 %; 66,5 % s 40 mg/1 ; 80 mg/10 mg verzus 51,1 % s amlodipinom 10 mg).
)
V dvoch kore$pondujticich otvoreny lhodobych studiach so sledovanim pacientov trvajucich
d’alsich 6 mesiacov sa pocas celej@idie zachoval u¢inok Onduarpu. Navyse sa ukdzalo, Ze niektori
pacienti, ktori neboli adekvat ntrolovani Onduarpom 40 mg/10 mg, mali dodatoéné znizenie
krvného tlaku pri zvySenej @‘acii Onduarpu na 80 mg/10 mg.

Celkovy vyskyt nezi ich u¢inkov pri Onduarpe bol v programe klinickych §tadii nizky, iba 12,7 %
lietenych pacientowgzalo skusenosti s neziaducimi G¢inkami. Velmi ¢asté neziaduce u¢inky boli
periférny edém a zavrat, pozri tiez Cast’ 4.8. Hlasené neziaduce ucinky boli v sulade

s predpokladanymi neziaducimi uc¢inkami na zéklade bezpecnostnych profilov zloziek telmisartanu a
amlodipinu. Nezaznamenali sa nové alebo viac zavazné neziaduce Gc¢inky. Pripady tykajuce sa
vyskytu edému (periferalny edém, generalizovany edém a edém) boli trvalo niz$ie u pacientov, ktori
dostavali Onduarp v porovnani s pacientami, ktori dostavali amlodipin 10 mg. Vo faktoridlnom
dizajne stidie boli hodnoty edému s Onduarpom 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg 1,3 %; s Onduarpom

40 mg/10 mg a 80 mg/10 mg 8,8 % a s amlodipinom 10 mg 18,4 %. U pacientov nekontrolovanych
amlodipinom 5 mg boli hodnoty edému 4,4 % pri 40 mg/5 mg a 80 mg/5 mg a 24,9 % pri amlodipin
10 mg.

Antihypertenzivny G¢inok Onduarpu bol podobny nezavisle od veku a pohlavia a bol podobny aj
u pacientov s diabetom a bez neho.

Onduarp sa nesledoval v Ziadnej inej pacientskej populécii okrem tej s hypertenziou. Telmisartan sa
sledoval vo velkej zaverecnej Studii na 25 620 pacientoch s vysokym kardiovaskularnym rizikom
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(ONTARGET). Amlodipin sa sledoval u pacientov s chronickou stabilnou anginou pectoris,
vazospastickou anginou a angiograficky potvrdenym ochorenim koronarnych ciev.

Deti a dospievajuci

Europska Medicinska Agentara upustila od povinnosti predkladat’ vysledky stadii s Onduarpom vo
vSetkych podskupinach pediatrickej populacie s hypertenziou (pozri ¢ast’ 4.2. pre informacie o pouziti
u deti).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika fixnej kombinacie (FDC)
Rozsah a miera absorpcie Onduarpu st ekvivalentné biologickej dostupnosti telmisartanu
a amlodipinu, ked’ st podavané ako individualne tablety.

Absorpcia
Telmisartan sa absorbuje rychlo, hoci sa absorbované mnozstvo 1isi. Priemerna absoltitna biologicka

dostupnost’ telmisartanu je okolo 50 %. Ked' sa telmisartan uZiva s jedlom, redukeia plochy pod

krivkou z4vislosti plazmatickej koncentracie od ¢asu (AUC,..) telmisartanu sa 1 od priblizne 6 %
(40 mg davka) do priblizne 19 % (160 mg davka). Do 3 hodin po podani teln anu nala¢no alebo s
jedlom st plazmatické koncentracie podobné. é\,

Po peroralnom podani terapeutickych davok sa amlodipin dobre % a a vrcholové hladiny v krvi
sa dosiahnu za 6-12 hodin po uziti davky. Zistila sa absolitna b glcka dostupnost’ v rozpéti 64
a 80 %. Vstrebavanie amlodipinu nie je ovplyvnené prijmom 6

O%

Distribucia \'Q
Telmisartan sa z vel’kej Casti viaze na plazmatické\@‘teiny (>99,5 %), hlavne na albuminy a kysly
alfa-1 glykoprotein. Zjavny distribu¢ny obj em (W) pri priemernom rovnovaznom stave je priblizne
500 1.

Distribu¢ny objem amlodipinu je pri 1 l/kg In vitro studie ukazali, ze u pacientov s
hypertenziou je priblizne 97,5 % 01 juceho amlodipinu viazaného na plazmatické bielkoviny.

Biotransformécia
Telmisartan sa metabohzujajonjugacmu na glukuronid zakladnej zlti¢eniny. Konjugat nevykazuje
ziadnu farmakologlcku ﬁ@vﬁu

Amlodipin je extenﬁwme (priemerne 90 %) metabolizovany pecefiou na inaktivne metabolity.

Eliminacia

Telmisartan je charakterizovany farmakokinetikou biexponencidlneho rozkladu s termindlnym
polcasom eliminacie >20 hodin. Maximalna plazmatickéa koncentracia (Cy,,x) @ v mensej miere plocha
pod krivkou zavislosti plazmatickej koncentracie od ¢asu (AUC) sa zvysuje s davkou disproporcéne.
Nie je dokaz klinicky vyznamnej akumulacie telmisartanu, ak sa uziva v odporacanej davke.
Plazmatické koncentracie boli vysSie u zien ako u muzov bez vyznamného vplyvu na u¢innost’.

Po peroralnom (a intraven6znom) podani sa telmisartan takmer vylu¢ne vylucuje stolicou prevazne
ako nezmenena zluc¢enina. Kumulativne vylu¢ovanie mocom je <1 % davky. Celkovy plazmaticky
klirens (Cliy) je vysoky (priblizne 1 000 ml/min) v porovnani s prietokom krvi v peceni (okolo

1 500 ml/min).

Eliminacia amlodipinu z plazmy je dvojfazova s terminalnym eliminacnym pol¢asom priblizne 30 az
50 hodin pri davkovani raz denne. Stabilné plazmatické hladiny sa dosiahnu po 7-8 diioch
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pravidelného uzivania. Desat’ percent origindlneho amlodipinu a 60 % jeho metabolitov sa vylucuje do
mocu.

Linearita/ne-linearita

Nepredpoklada sa, ze by malé znizenie AUC zapriCinilo zniZenie terapeutickej uc¢innosti. Medzi
davkami a plazmatickymi hladinami nie je linearny vztah. C,, a v mensej miere AUC sa pri davkach
nad 40 mg zvysuju disproporcéne.

Amlodipin vykazuje linearnu farmakokinetiku.

Osobitné skupiny pacientov

Deti a dospievajuci (do 18 rokov)
Nie st dostupné Ziadne farmakokinetické data u deti a dospievajucich.

Pohlavie
Pozorovali sa rozdiely v plazmatickych koncentracidch telmisartanu medzi pohla@mi, S Cax @ AUC
boli priblizne 3- a 2-nasobne vys§ie u zZien v porovnani s muzmi. . C)\

,\{b

Starsi pacienti &
U mladych a starSich pacientov sa farmakokinetika telmisartanu neliSia\’
Cas na dosiahnutie vrcholovych plazmatickych koncentracii amlodj e podobny u starSich aj

mladsich pacientov. U starSich pacientov ma klirens amlodipinu {ettdenciu klesat’, ¢o ma za nasledok
zvacSenie AUC a predlZenie eliminacného polcasu. Xe)

Poskodenie funkcie obliciek O%
U pacientov s miernym az stredne tazkym a t’aik}'/m*&"@kodenim funkcie obliciek sa pozorovali
dvojnasobné plazmatické koncentracie telmisartamy.¢Avsak u pacientov s renalnou insuficienciou,

ktori sa podrobuju dialyze, sa pozorovali nizsie ]@zmatické koncentracie. Telmisartan ma u pacientov
s rendlnou insuficienciou pevnu vizbu na pr y plazmy a nemoze sa odstranit’ dialyzou. Polcas
vylucovania sa u pacientov s poskodeni cie obli¢iek nemeni. Farmakokinetika amlodipinu nie je
signifikantne ovplyvnena poskodenim diliciek.

Poskodenie funkcie pecene I O<\

Farmakokinetické stadie u pacteistov s poskodenim funkcie pecene ukdzali zvySenie absolttnej
biologickej dostupnosti az @ta er 100 %. Polcas vyluCovania telmisartanu sa u pacientov s
poskodenim funkcie pe&gne nemeni. Pacienti s pe¢efiovou nedostatocnost’ou maju znizeny klirens
amlodipinu, o ma za\@ dok zvacsenie AUC o priblizne 40-60 %.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Kedze neklinické profily toxicity temisartanu a amlodipinu si navzajom neodporuji, nepredpoklada sa
zhorSenie toxicity ani u ich kombinacie. Toto sa potvrdilo v subchronickej (13 tyzdiov) toxikologickej
studii na potkanoch, u ktorych sa testovali hladiny davok, 3,2/0,8; 10/2,5 a 40/10 mg/kg telmisartanu a
amlodipinu.

Dostupné predklinické tidaje pre zlozky tejto fixnej kombinacie su uvedené nizsie.

Telmisartan

V predklinickych studiach bezpecnosti s normotenznymi zvieratami davky porovnatelné s klinickym
terapeutickym rozsahom vyvolavali znizenie parametrov cervenych krviniek (erytrocyty, hemoglobin,
hematokrit), zmeny v renalnej hemodynamike (zvySeny dusik mocoviny v krvi a kreatinin), ako aj
zvysenie sérového draslika. U psov bola pozorovana dilatacia oblickovych kanalikov a atrofia. U
potkanov a psov sa tiez zaznamenalo poSkodenie Zaludo¢nej sliznice (erdzia, vredy alebo zapal).
Tymto farmakologicky sprostredkovanym neziaducim t¢inkom, znamym z predklinickych stadii
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s obidvoma inhibitormi ACE a antagonistami receptora angiotenzinu II, sa predchddzalo peroralnou
nahradou soli. U oboch druhov sa pozorovala zvySena aktivita plazmatického reninu a
hypertrofia/hyperplazia renalnych juxtaglomerularnych buniek. Tieto zmeny, ako aj skupinovy ti¢inok
inhibitorov ACE a inych antagonistov receptora angiotenzinu II, vSak zrejme nemaju klinicky vyznam.
Nepozoroval sa priamy dokaz teratogénneho tc¢inku, ale pozorovalo sa, Ze hladiny toxickej davky
telmisartanu maju mierny vplyv na postnatalny vyvoj plodu ako je nizsia telesna hmotnost’

a oneskorené otvorenie oci.

Nedokazala sa mutagenita a vyznamna klastogénna aktivita v Sttdiach in vitro ani karcinogenita u
potkanov a mysi.

Amlodipin

Predklinické data na zaklade konvenénych stadii farmakologickej bezpeé¢nosti, toxicity opakovanych
davok, genotoxicity ani kancerogénneho potencialu neodhalili $pecialne riziko pre ludi.

V reprodukénych sttdiach na potkanoch doslo pri vyssich davkach k prolongovanému a
komplikovanému porodu, postihnutiu plodu a skratenému preZivaniu mladat. Uginok na fertilitu
potkanov lieCenych peroralnym amlodipin maleatom nebol pozorovany (samce pocas 64 dni a samice
pocas 14 dni pred parenim) v davkach do 10 mg amlodipinu/kg/deii (asi 10 nasobpi maximalna
odporucena klinicka davka 10 mg/defi po prepo¢itani na mg/m* povrchu). . C)\

\\(b
6. FARMACEUTICKE INFORMACIE \6
&Q)

6.1 Zoznam pomocnych latok \)

Koloidny oxid kremiéity bezvody S
Briliantova modra FCF (E 133) @)
Cierny oxid Zelezity (E172) \'Q
71ty oxid zelezity (E172) \fb
Magnéziumstearat Q
Kukuri¢ny skrob Q

Meglumin
S

Mikrokrystalicka celuloza )

Povidon K25
OQ

Predzelatinovany skrob
Hydroxid sodny \3{‘
Sorbitol (E420) S

-

6.2 Inkompatibili@
Neaplikovatel'né. ™
6.3 Cas pouzitePnosti
3 roky

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom a vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia
Hlinik/hlinik blistre (PA/Al/PVC/Al) v Skatulke obsahujiicej 28 tabliet alebo hlinik/hlinik perforované

davkovacie blistre (PA/Al/PVC/Al) vo viacpocCetnom baleni obsahujiicom 360 (4 balenia po 90 x 1)
tabliet.
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Nie vsetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.
6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchAdzanie s lieckom

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173
D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLA @
O

EU/1/11/729/005 (28 tabliet) 70>

)
EU/1/11/729/006 (360 (4 x 90 x 1) tabliet) ) (.O\,\
)

, , . &~
9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA RE fSTRACIE

4
Datum prvej registracie: 24 november 2011 %\.O
Datum posledného predlzenia: @)
&>
10. DATUM REVIZIE TEXTU \)Q\

Podrobné informacie o tomto lieku st dos(sgé na internetovej stranke Eurdpskej agenttry pre lieky
http://www.ema.europa.eu/. )

@
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PRILOHAIT O\}

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZO&VEDNY
(ZODPOVEDNI) ZA UVOL’NE@E SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIzb\)

DALSIE PODMB&J@&' A POZIADAVKY REGISTRACIE
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N
.\@
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A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE
SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Strasse 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE &
SO

. Periodicky aktualizované spravy o bezpec¢nosti s\\(b

Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi periodicky aktualizované sp o0 bezpecnosti tohto
lieku v sulade s poziadavkami stanovenymi v zozname referencny mov Unie (zoznam
EURD) uvedenom v ods. 7 ¢lanku 107c smernice 2001/83/ES a S ejnenom na europskom
internetovom portali pre lieky. ;.\ (@)

O%

N

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA Tx@sJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

Neaplikovatelné. P Q)QO
O
o)
N
>
©
e
WV
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA - 40 mg/5 mg

1. NAZOV LIEKU

Onduarp 40 mg/5 mg tablety
telmisartan/amlodipin

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 40 mg telmisartanu a 5 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

X2,
I SO
3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK 'O
* \‘
o N
Obsahuje sorbitol (E420). q
Pre d’alSie informacie si precitajte pisomnu informaciu pre pouiiva{@bv.
. O

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH XX

28 tabliet \,5\0
5. SPOSOB A CESTA PODANIA _(O)”

N\

Pred pouzitim si precitajte pisomnil @&néciu pre pouzivatel'ov.

Na peroralne pouZitie o

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUST UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU

A DOSAHU D
\"4

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom baleni, na ochranu pred svetlom a vlhkost’ou.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

| 12. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/11/729/001 (28 tabliet)

-
| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE LN
1
C. sarze: . é\g
)
A 7 (Q
| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA\,
RO~
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. O@
&
| 15. POKYNY NA POUZITIE AY
0‘(
[16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
B2 24
Onduarp 40 mg/5 mg OQ
9
&5

Vv
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blister so 7 tabletami — 40 mg/5 mg

| 1.  NAZOV LIEKU

Onduarp 40 mg/5 mg tablety
telmisartan/amlodipin

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim (Logo) X7
O
' (
3. DATUM EXSPIRACIE >
\J
EXP K@
A
%
4. CISLO VYROBNEJ SARZE &
QU
C. sarze: X
O
7 \Q
[5. INE lod
» @Q
O
o)
SF

%)
X%
O
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA - 40 mg/10 mg

1. NAZOV LIEKU

Onduarp 40 mg/10 mg tablety
telmisartan/amlodipin

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 40 mg telmisartanu a 10 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

X2,
I SO
3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK 'O
* \‘
o N
Obsahuje sorbitol (E420). q
Pre d’alSie informacie si precitajte pisomnu informaciu pre pouiiva{@bv.
. O

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH XX

28 tabliet \,5\0
5. SPOSOB A CESTA PODANIA _(O)”

N\

Pred pouzitim si precitajte pisomnil @&néciu pre pouzivatel'ov.

Na peroralne pouZitie o

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUST UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU

A DOSAHU D
\"4

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom baleni, na ochranu pred svetlom a vlhkost’ou.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

| 12. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/11/729/002 (28 tabliet)

-
| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE LN
1
C. sarze: . é\g
)
A 7 (Q
| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA\,
RO~
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. O@
&
| 15. POKYNY NA POUZITIE AY
0‘(
[16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
B2 24
Onduarp 40 mg/10 mg OQ
N
%)

Vv
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blister so 7 tabletami — 40 mg/10 mg

| 1.  NAZOV LIEKU

Onduarp 40 mg/10 mg tablety
telmisartan/amlodipin

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim (Logo) X7
O
' (
3. DATUM EXSPIRACIE >
\J
EXP K@
A
%
4. CISLO VYROBNEJ SARZE &
QU
C. sarze: X
O
7 \Q
[5. INE lod
» @Q
O
o)
S
2
N7

Vv
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA - 80 mg/5 mg

1. NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/5 mg tablety
telmisartan/amlodipin

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 80 mg telmisartanu a 5 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

X2,
I SO
3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK 'O
* \‘
o N
Obsahuje sorbitol (E420). q
Pre d’alSie informacie si precitajte pisomnu informaciu pre pouiiva{@bv.
. O

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH XX

28 tabliet \,5\0
5. SPOSOB A CESTA PODANIA _(O)”

N\

Pred pouzitim si precitajte pisomnil @&néciu pre pouzivatel'ov.

Na peroralne pouZitie o

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUST UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU

A DOSAHU D
\"4

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom baleni, na ochranu pred svetlom a vlhkost’ou.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

| 12. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/11/729/003 (28 tabliet)

-
| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE LN
1
C. sarze: . é\g
)
A 7 (Q
| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA\,
RO~
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. O@
&
| 15. POKYNY NA POUZITIE AY
0‘(
[16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
B2 24
Onduarp 80 mg/5 mg OQ
9
&5

Vv
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VNUTORNA SKATULKA VIACPOCETNEHO BALENIA OBSAHUJUCEHO 360 TABLIET
(4 BALENIA 90 x 1 TABLETA) — BEZ ,,BLUE BOX* — 80 mg/5 mg

1. NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/5 mg tablety
telmisartan/amlodipin

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 80 mg telmisartanu a 5 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

o
[

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

S
Obsahuje sorbitol (E420).
Pre d’alSie informacie si precitajte pisomnu informaciu pre pouiiva{@bv.

QO\)

(4. LIEKOVA FORMA A OBSAH -9

)
Zlozka viacpocetného balenia pozostavajuceho 20\4@1{, pricom kazdé obsahuje 90 x 1 tabletu.

SR

5. SPOSOB A CESTA PODANIA _(O)”
N\

v . oo , , . £ yr
Pred pouzitim si precitajte pisomnil &&nacm pre pouzivatel'ov.

Na peroralne pouZitie o

6. SPECIALNE U EORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU D
\"4

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom baleni, na ochranu pred svetlom a vlhkost’ou.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

| 12. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/11/729/004 (360 (4 x 90 x 1) tabliet)

-
| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE LN
1
C. sarze: . é\g
)
A 7 (Q
| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA\,
RO~
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. O@
&
| 15. POKYNY NA POUZITIE AY
0‘(
[16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
B2 24
Onduarp 80 mg/5 mg OQ
9
&5

Vv
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI STITOK VIACPOCETNEHO SPOLOCNEHO BALENIA OBSAHUJUCEHO 360
TABLIET (4 BALENIA 90 x 1 TABLETA) — VRATANE ,,.BLUE BOX“ — 80 mg/5 mg

1. NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/5 mg tablets
telmisartan/amlodipin

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 80 mg telmisartanu a 5 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

<&
o SO
3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK f

S
Obsahuje sorbitol (E420).
Pre d’alSie informacie si precitajte pisomnu informaciu pre pouiiva{@bv.

QO\)

(4. LIEKOVA FORMA A OBSAH -9

)
Viacpocetné balenie pozostavajuce zo 4 baleni, pri\(;ér&aidé obsahuje 90 x 1 tabletu.

SR

5. SPOSOB A CESTA PODANIA _(O)”
N\

v . oo , , . £ yr
Pred pouzitim si precitajte pisomnil &&nacm pre pouzivatel'ov.

Na peroralne pouZitie o

6. SPECIALNE U EORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU D
\"4

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom baleni, na ochranu pred svetlom a vlhkost’ou.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

| 12. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/11/729/004 (360 (4 x 90 x 1) tabliet)

.
| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE LN
s
C. sarze: . é\g
)
A 7 (Q
| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA\,
RO~
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. O@
&
| 15. POKYNY NA POUZITIE AY
S
O
Id n 7
| 16.  INFORMACIE V BRAILLOY®M PISME
&\
Onduarp 80 mg/5 mg \S{\O

%)
X%
O
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blister so 7 tabletami — 80 mg/5 mg

| 1.  NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/5 mg tablety
telmisartan/amlodipin

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim (Logo) X7
O
' (
3. DATUM EXSPIRACIE >
\J
EXP K@
A
%
4. CISLO VYROBNEJ SARZE &
QU
C. sarze: X
O
7 \Q
[5. INE lod
» @Q
O
o)
SF

%)
X%
O
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Perforovany davkovaci blister s 10 tabletami — 80 mg/5 mg

| 1.  NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/5 mg tablety
telmisartan/amlodipin

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim (Logo) X7
O
' (
3. DATUM EXSPIRACIE >
\J
EXP K@
A
%
4. CISLO VYROBNEJ SARZE &
QU
C. sarze: X
O
7 \Q
[5. INE lod
» @Q
O
o)
S
2
N7

Vv
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA - 80 mg/10 mg

1. NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/10 mg tablety
telmisartan/amlodipin

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 80 mg telmisartanu a 10 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

X2,
I SO
3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK 'O
* \‘
o N
Obsahuje sorbitol (E420). q
Pre d’alSie informacie si precitajte pisomnu informaciu pre pouiiva{@bv.
. O

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH XX

28 tabliet \,5\0
5. SPOSOB A CESTA PODANIA _(O)”

N\

Pred pouzitim si precitajte pisomnil @&néciu pre pouzivatel'ov.

Na peroralne pouZitie o

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUST UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU

A DOSAHU D
\"4

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom baleni, na ochranu pred svetlom a vlhkost’ou.

92



10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

| 12. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/11/729/005 (28 tabliet)

-
| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE LN
1
C. sarze: . é\g
)
A 7 (Q
| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA\,
RO~
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. O@
&
| 15. POKYNY NA POUZITIE AY
0‘(
[16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
B2 24
Onduarp 80 mg/10 mg OQ
N
%)

Vv
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VNUTORNA SKATULKA VIACPOCETNEHO BALENIA OBSAHUJUCEHO 360 TABLIET
(4 BALENIA 90 x 1 TABLETA) — BEZ ,,BLUE BOX* — 80 mg/10 mg

1. NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/10 mg tablety
telmisartan/amlodipin

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 80 mg telmisartanu a 10 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

o
[

3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

S
Obsahuje sorbitol (E420).
Pre d’alSie informacie si precitajte pisomnu informaciu pre pouiiva{@bv.

QO\)

(4. LIEKOVA FORMA A OBSAH -9

)
Zlozka viacpocetného balenia pozostavajuceho 20\4@1{, pricom kazdé obsahuje 90 x 1 tabletu.

SR

5. SPOSOB A CESTA PODANIA _(O)”
N\

v . oo , , . £ yr
Pred pouzitim si precitajte pisomnil &&nacm pre pouzivatel'ov.

Na peroralne pouZitie o

6. SPECIALNE U EORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU D
\"4

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom baleni, na ochranu pred svetlom a vlhkost’ou.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

| 12. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/11/729/006 (360 (4 x 90 x 1) tabliet)

-
| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE LN
1
C. sarze: . é\g
)
A 7 (Q
| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA\,
RO~
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. O@
&
| 15. POKYNY NA POUZITIE AY
0‘(
[16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
B2 24
Onduarp 80 mg/10 mg OQ
N
%)

Vv
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI STITOK VIACPOCETNEHO SPOLOCNEHO BALENIA OBSAHUJUCEHO 360
TABLIET (4 BALENIA 90 x 1 TABLETA) - VRATANE ,,BLUE BOX“ — 80 mg/10 mg

1. NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/10 mg tablets
telmisartan/amlodipin

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 80 mg telmisartanu a 10 mg amlodipinu (ako amlodipin besilat).

<&
o SO
3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK f

S
Obsahuje sorbitol (E420).
Pre d’alSie informacie si precitajte pisomnu informaciu pre pouiiva{@bv.

QO\)

(4. LIEKOVA FORMA A OBSAH -9

)
Viacpocetné balenie pozostavajuce zo 4 baleni, pri\(;ér&aidé obsahuje 90 x 1 tabletu.

SR

5. SPOSOB A CESTA PODANIA _(O)”
N\

v . oo , , . £ yr
Pred pouzitim si precitajte pisomnil &&nacm pre pouzivatel'ov.

Na peroralne pouZitie o

6. SPECIALNE U EORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU D
\"4

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom baleni, na ochranu pred svetlom a vlhkost’ou.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko

| 12. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/11/729/006 (360 (4 x 90 x 1) tabliet)

-
| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE LN
1
C. sarze: . é\g
)
A 7 (Q
| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA\,
RO~
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. O@
&
| 15. POKYNY NA POUZITIE AY
0‘(
[16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
B2 24
Onduarp 80 mg/10 mg OQ
N
%)

Vv
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blister so 7 tabletami — 80 mg/10 mg

| 1.  NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/10 mg tablety
telmisartan/amlodipin

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim (Logo) X7
O
' (
3. DATUM EXSPIRACIE >
\J
EXP K@
A
%
4. CISLO VYROBNEJ SARZE &
QU
C. sarze: X
O
7 \Q
[5. INE lod
» @Q
O
o)
S
2
N7

Vv

98



MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Perforovany davkovaci blister s 10 tabletami — 80 mg/10 mg

| 1.  NAZOV LIEKU

Onduarp 80 mg/10 mg tablety
telmisartan/amlodipin

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Boehringer Ingelheim (Logo) X7
O
' (
3. DATUM EXSPIRACIE >
\J
EXP &Q
A
%
4. CISLO VYROBNEJ SARZE &
QU
C. sarze: X
O
7 \Q
[5. INE lod
» @Q
O
o)
S
2
N7

Vv
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Pisomna informacia pre pouZivatelov
Onduarp 40 mg/5 mg tablety
Telmisartan/Amlodipin

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tuto pisomnt informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ochorenia ako vy.

- Ak sa u vés vyskytne akykol'vek vedlajsi ti€inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii
pre pouZivatel'ov.

V tejto pisomnej informacii pre pouZivatel’ov sa dozviete:

Co je Onduarp a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet, skor ako uzijete Onduarp %)

Ako uzivat Onduarp C)\

Mozné vedrlajsie ucinky >

Ako uchovavat’ Onduarp \$

Obsah balenia a d’alSie informacie \6
oS

A e

1. Co je Onduarp a na ¢o sa pouZiva N O\)

Tablety Onduarpu obsahuju dve lieCiva nazyvané telmis@ a amlodipin. Obe tieto zlozky pomahaju
kontrolovat’ vas vysoky krvny tlak:

- Telmisartan patri do skupiny lie¢iv s nazvom “a @)nisty receptorov angiotenzinu II”. Angiotenzin
II je latka produkovana v tele, ktora sposobuje z@nie krvnych ciev a tym zvysenie krvného tlaku.
Telmisartan ucinkuje tak, Ze blokuje t¢inok awpgiotenzinu II.

- Amlodipin patri do skupiny lieCiv nazy h “blokatory kalciového kanala”. Amlodipin brani
prestupu vapnika do steny krvnych cig predchadza zuZovaniu krvnych ciev.

To znamena4, Ze obe tieto lieCiva sp@éhajﬁ zabranit’ zzeniu krvnych ciev. Vysledkom je, ze
krvné cievy sa uvolnia a krvny@ Znizi.

Onduarp sa pouZiva na lig¢hu vysokého krvného tlaku

- u dospelych pacientOV\gor}'Ich krvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany amlodipinom.

- u dospelych pacien tori uz uzivaju telmisartan a amlodipin v oddelenych tabletach a ktori si
kvoli vacsiemu pofiediiu Zelajii namiesto toho uzivat’ tie isté davky v jednej tablete.

Nelieceny vysoky krvny tlak mdze poskodit’ krvné cievy vo viacerych orgénoch, co pre pacientov
znamena riziko zavaznych prihod ako st srdcovy zachvat, srdcové alebo oblickové zlyhanie, nahla
cievna mozgova prihoda alebo slepota. Pred vyskytom tychto poSkodeni zvycajne nie st ziadne
priznaky vysokého krvného tlaku. Preto je dolezité pravidelné meranie krvného tlaku na zistenie, Ci je
v normalnom rozsahu.

2. Co potrebujete vediet’ skor, ako uZijete Onduarp

Neuzivajte Onduarp

. ak ste alergicky na telmisartan alebo amlodipin alebo na ktorakol'vek z d’alSich zloziek lieku
(uvedenych v ¢asti 6).

. ak ste alergicky na iné lieky dihydropyridinového typu (jeden z typov blokatorov kalciového
kanala).
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. ak ste tehotna dlhsie ako 3 mesiace. (Vhodnejsie je vyhnut’ sa uzivaniu Onduarpu vo v€éasnom
stadiu tehotenstva - pozri Upozornenia a opatrenia a ¢ast’ Tehotenstvo.)

. ak mate zdvazné problémy s peceniou alebo bilidrnu obstrukciu (problémy s odvadzanim ZIce z
pecene a zl¢nika).

. ak trpite na zavazne nizky krvny tlak (vratane Soku).
ak trpite na nizky srdcovy vydaj v désledku zavazného problému so srdcom.

. ak mate cukrovku alebo poskodenu funkciu obliciek a liecite sa Rasilezom.

Ak spozorujete niektory z uvedenych priznakov, oznamte to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi skor
ako zaénete uzivat Onduarp.

Upozornenia a opatrenia

Obrat'te sa na svojho lekara, ak trpite alebo sa niekedy u vas vyskytol niektory z nasledujucich stavov
alebo ochoreni:

ochorenie obliciek alebo transplantacia oblicky. X

zuzenie krvnych ciev veducich do jednej alebo oboch obliciek (renélngﬁ}riélna steno6za).
ochorenie pecene .

problémy so srdcom. ’\é\,&

zvySena hladina aldosteronu (ktora moze viest’ k zadriiavaniu®%r a soli v tele spolu

s nerovnovahou réznych mineralov v krvi).

J nizky krvny tlak (hypotenzia), méze sa vyskytnut’, ak st @hydrovany (nadmerna strata vody
z tela) alebo mate nedostatok soli kvoli diuretickej lie’é\ (“tabletky na odvodnenie’), diétu

s nizkym obsahom soli, hnacku alebo vracanie. o

o zvySena hladina draslika v krvi. \'Q

. cukrovka. \fb.

. zuzZenie aorty (aortalna sten6za).

. bolest’ na hrudi spdsobena srdcovymi lémami v pokoji alebo pri minimalnej namahe
(nestabilna angina pectoris).

o srdcovy zachvat za posledné Styridyzdne.

Obrat'te sa na svojho lekara predt@gko zac¢nete uzivat’ Onduarp:
. ak uzivate Rasilez, liek,@, zivany na liecbu vysokého krvného tlaku.
. ak uzivate digoxin. S

V pripade chirurgické@)zékroku alebo anestézie musite informovat’ svojho lekara, ze uzivate
Onduarp.

Deti a dospievajuci
Detom a dospievajucim do 18 rokov sa uzivanie Onduarpu neodporuica.

Iné lieky a Onduarp

Ak uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, resp. budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi alebo lekarnikovi. Vas lekar mozno bude potrebovat’ zmenit’ davkovanie inych liekov alebo
bude musiet’ urobit’ iné opatrenia. V niektorych pripadoch mozno budete musiet’ prestat’ uzivat’ jeden z
tychto liekov. Vztahuje sa to najmi na lieky uvedené nizsie, ak sa uzivaju sucasne s Onduarpom:

. lieky s obsahom litia, na liecbu niektorych druhov depresie.

. lieky, ktoré mézu zvysit’ hladiny draslika v krvi, ako st nédhrady soli obsahujuce draslik, draslik
Setriace diuretika (niektoré ‘tablety na odvodnenie”’).

. ACE inhibitory, antagonisty receptora pre angiotenzin II, inhibitory reninu.
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. NSA (nesteroidné protizapalové lieky, napr. kyselina acetylsalicylova alebo ibuprofén), heparin,
imunosupresiva (napr. cyklosporin alebo takrolimus) a antibiotikum trimetoprim.

. rifampicin, 'ubovnik bodkovany.

lieky na liecbu HIV/AIDS (napr. ritonavir) alebo na lie¢bu plesiiovych infekcii (napr.

ketokonazol).

erytromycin (antibiotikum).

diltiazem (liek na srdce).

simvastatin na lieCbu zvysenych hladin cholesterolu.

Rasilez, liek pouzivany na liecbu vysokého krvného tlaku.

digoxin.

Ako pri inych liekoch znizujacich krvny tlak, uc¢inok Onduarpu sa méze znizit,, ak uzivate NSA
(nesteroidné protizapalové lieky, ako napr. kyselina acetylsalicylova alebo ibuprofén) alebo
kortikosteroidy.

Onduarp méze zvysit u¢inok inych liekov znizujacich krvny tlak pouzivanych na liecbu vysokého

krvného tlaku alebo liekov, ktoré maji potencial znizovat’ krvny tlak (napr. bak: , amifostin,
neuroleptika alebo antidepresiva). Okrem toho nizky krvny tlak sa méze zho%poiitim alkoholu.
Toto zhorSenie sa mdze prejavit’ zavratmi pri vstavani. ,\g
N
Onduarp a jedlo a napoje @q
<
Pozri Cast’ 3. O

"

Ak uzivate Onduarp, grapefruitova $tava a grapefruit sa ju konzumovat'. Je to preto, ze
grapefruit a grapefruitova stava mozu viest’ u niektory cientov ku zvySeniu hladin lieciva
amlodipinu v krvi a mézu zvysit’ krvny tlak znizuju ucinok Onduarpu.

Tehotenstvo a dojcenie QQ

QO

Tehotenstvo

Upozornite svojho lekara, ak si myslﬂ,qgé ste tehotna (alebo zZe mdzete otehotniet’). Vas lekar vam
zvycCajne odporuci ukoncit’ uzivani duarpu pred otehotnenim alebo ¢o najskor ked’ zistite, Ze ste
tehotna a odporuci vam, uzivatNay-iiek namiesto Onduarpu. Onduarp sa neodporica uzivat’ na
zaciatku tehotenstva a nesmie‘s}uiivat’, ked’ ste viac ako 3 mesiace tehotnd, pretoze moze sposobit’
zéavazné poskodenie Véé{l@@lt’at’a, ak sa pouziva po tretom mesiaci tehotenstva.

Dojcenie ‘\®

Povedzte svojmu l&frovi, ak dojcite alebo zaCinate dojCit. Onduarp sa neodporuca pre matky, ktoré
doj¢ia a vas lekar vam mdze vybrat’ int liecbu ak si Zelate dojéit, zvlast ak je vaSe diet'a novorodenec
alebo sa narodilo pred¢asne.

Skor ako zacnete uzivat’ akykol'vek liek, porad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

U niektorych l'udi sa pri lie¢be vysokého krvného tlaku mozu vyskytnat’ vedl'ajsie ¢inky ako mdloby,
ospalost’, zavraty alebo pocit toCenia (vertigo). Ak pocit'ujete tieto vedlajsie ucinky, neved’te vozidlo
alebo neobsluhujte stroje.

Onduarp obsahuje sorbitol.

Ak vam vas lekar povedal, Ze mate neznaSanlivost’ na niektoré cukry, pred uzitim tohto lieku sa
porad’te s vasim lekdrom.
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3. Ako uzivat’ Onduarp

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika.

Odporucana davka je jedna tableta denne. Dbajte na to, aby ste tablety uzivali kazdy deni v rovnakom
¢ase. Tabletu Onduarpu vyberte z blistra len bezprostredne pre uzitim.

Onduarp mézete uzivat' s jedlom alebo bez jedla. Tablety sa maju prehltntit’ a zapit’ vodou alebo inym
nealkoholickym napojom.

Ak vasa pecen nefunguje spravne, zvycajna davka nema prekrocit’ jednu 40 mg/5 mg tabletu alebo
jednu 40 mg/10 mg tabletu denne.

Ak uZijete viac Onduarpu, ako mate
Ak nahodne uZzijete privela tabliet, bezodkladne kontaktujte svojho lekara, lekar
pohotovost. Mdze sa stat’, ze budete mat’ nizky krvny tlak a rychly tep srdca

ika alebo najblizsiu
aseny aj pomaly

tep srdca, zavraty, zniZzena funkcia obli¢iek vratane zlyhania obliciek a taktig razny a dlhodobo
nizky krvny tlak, vratane Soku a smrti. X

NP
Ak zabudnete uzit’ Onduarp @g

Ak zabudnete uzit’ vas liek, uzite ho ihned’ ako si spomeniete a ‘E&n pokracujte v uzivani ako
zvycajne. Ak jeden den neuzijete vasu tabletu, uzite svoju zx;&ﬁ davku v nasledujuci den.
Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynecha vku.

AK prestanete uzivat’ Onduarp Q
Je dolezité, aby ste uzivali Onduarp kazdy den, aZ vam vas lekar neurci inak. Ak mate pocit, ze
ucinok Onduarpu je prili§ silny alebo prili§ slab?Qorad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Ak mate d’alSie otazky tykajuce sa pouiit)(@nto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekérnika.
")

0

4. Mozné vedPajsie ucmkx |
Tak ako vsetky lieky, aj ter@ hek moze spdsobovat’ vedlajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Niektoré vedPajsie n@f moéZu byt zavazné a méZu si vyZadovat’ okamzitu lekarsku
starostlivost: "\,

Ak mate ktorykol'vek z nasledovnych priznakov, okamzite vyhl'adajte svojho lekéara:

sepsa** (Casto nazyvana ,,otrava krvi®), je tazka infekcia so zapalovou reakciou celého tela, nahly
opuch koze a sliznic (angioedém); tieto vedl'ajsie u€inky su zriedkavé (mozu postihovat’ menej ako 1
z 1000 0s0b), no extrémne zavazné a pacienti maju ukoncit’ uzivanie lieku a okamzite vyhl'adat’
svojho lekara. Ak sa tieto ucinky neliecia, m6zu byt smrtelné. Zvyseny vyskyt sepsy sa zaznamenal
len u telmisartanu, avSak pre Onduarp sa neda vylucit.

Casté vedlajsie G¢inky (mdZu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb):
zavraty, opuch Clenku (edém).

Menej casté vedlajsie i€inky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sdb):

ospanlivost’, migréna, bolesti hlavy, brnenie alebo tipnutie rak alebo néh, pocit zavratu (vertigo),
pomaly tep srdca, palpitacie (uvedomovanie si tlkotu srdca), nizky tlak krvi (hypotenzia), zavraty pri
postaveni sa (ortostaticka hypotenzia), navaly horacavy, kasel’, bolest’ zaludka (bolest’ brucha),
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hnacka, napinanie na zvracanie (nauzea), svrbenie, bolesti klbov, svalové kice, bolesti svalov,
neschopnost’ erekcie, slabost’, bolest’ v hrudniku, tinava, opuch (edém), zvysené hladiny pecenovych
enzymov.

Zriedkavé vedlajSie uéinky (m6zu postihovat’ menej ako 1 z 1000 0s6b):

infekcia moCového mechura , pocit smutku (depresia), pocit uzkosti, nespavost’, mdloby, poskodenie
nervov ruk alebo noh, znizena citlivost pri dotyku, porucha chuti, tras, pocit na zvracanie, zvacsenie
d’asien, nepohodlie v oblasti brucha, sucho v ustach, ekzém (ochorenie koze), zaCervenanie koze,
vyrazka, bolest’ v chrbte, bolest’ noh, pocit nutkania na moc¢enie poc¢as noci, pocit nepohody (nepokoj),
zvysené hladiny kyseliny mocovej v krvi.

Pri uzivani lieciv telmisartan alebo amlodipin sa pozorovali nasledovné vedlajsie ti¢inky a mézu sa
vyskytnut’ aj pri uzivani Onduarpu:

Telmisartan
U pacientov, ktori uzivali samotny telmisartan, boli hlasené tieto d’alSie vedl'ajSie ucinky:

Menej asté vedlajsie ucinky (mbzu postihovat’ menej ako 1 zo 100 oséb): ’\Q)

infekcia mocCovych ciest, infekcia hornych dychacich ciest (napr. bolest’ hr [ pal prinosovych
dutin, prechladnutie), nedostatok ¢ervenych krviniek (anémia), vysoké h y draslika v krvi,
dychavic¢nost, plynatost’, zvySené potenie, poSkodenie obli¢iek vratan leho zlyhania oblic¢iek,
zvySené hladiny kreatininu. &Q

Zriedkavé vedl'ajsie I¢inky (mdozu postihovat’ menej ako 1 z ](Sbb’os()b):

zvysenie ur¢itého druhu bielych krviniek (eozinofilia), niz pocet krvnych dosticiek
(trombocytopénia), alergicka reakcia (napriklad vyrazka enie, stazené dychanie, piskavé
dychanie, opuch tvare alebo nizky krvny tlak), nizka@ina cukru v krvi (u pacientov s cukrovkou),
porucha zraku, rychly tep srdca, zaludo¢né t'azko '@bnormélna funkcia pecene*, zihlavka (urtikaria),
vyrazka vyvolana liekom, zapal §liach, ochoreni@odobné chripke (napriklad bolest’ svalov, pocit
celkového nepokoja), znizeny hemoglobin 4 bielkovina), zvySena hladina kreatininfosfokindzy v
krvi.

* Viacsina pripadov abnormalnej fuﬁ&é pecene a porucha pecene sa vyskytli u japonskych pacientov
po telmisartane po uvedeni he h. Tento vedlajsi tcinok sa pravdepodobnejsie vyskytne
u japonskych pacientov.

Amlodipin %
U pacientov, ktori ué@ samotny amlodipin, boli hlasené tieto d’alSie vedl'ajsie tcinky:

Menej casté vedlajSie i¢inky (mézu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sdb):

zmeny nalady, porucha zraku, zvonenie v usiach, dychavi¢nost, kychanie/nachladnutie, zmeny vo
vyprazdnovani ¢riev, strata vlasov, neobvykla podliatina a krvacanie (poskodenie ¢ervenych krviniek),
strata farby koze, zvySené potenie, t'azkosti pri moceni, Castejsi pocit nutkania na mocenie najméa pocas
noci, zvacSenie prsnych Zliaz u muzov, bolest, zvySenie hmotnosti, zniZzenie hmotnosti.

Zriedkavé vedl'ajSie ucinky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 1000 0sdb):
zmétenost'.

Vel'mi zriedkavé vedlajsie t€inky (m6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 000 0s6b):

znizeny pocet bielych krviniek (leukopénia), nizky pocet krvnych dosti¢iek (trombocytopénia),
alergicka reakcia (napr. vyrazka, svrbenie, stazené dychanie, dychavi¢nost, opuch tvare alebo nizky
krvny tlak), zvySenie hladiny cukru v krvi, nekontrolovatel'né trhavé a sklbavé pohyby, srdcovy
zachvat, nepravidelny tep srdca, zapal krvnych ciev, zapal pankreasu, zapal sliznice Zaludka
(gastritida), zapal pecene, zozltnutie pokozky (zltacka), zvySené hladiny peceniovych enzymov so
zltackou, rychly opuch koze a sliznice (angioedém), zavazné kozné reakcie, zihl'avka (urtikaria),
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zéavazné alergické reakcie s tvorbou pluzgierov na kozi a slizniciach (exfoliativna dermatitida,
Stevensov-Johnsonov syndrém), zvysena citlivost’ koZe na slne¢né svetlo.

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre
pouzivatelov.

5. Ako uchovavat’ Onduarp

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatulke po ,,EXP*“. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny defl v mesiaci.

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovavajte v originalnom obale na ochranu tabliet pred svetlom a vlhkost'ou. Vyherte tabletu

Onduarpu z blistra bezprostredne pred jej uzitim. . C)\
Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. NepouZjtialiek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6Zzu chranit’ zZivotné prostredie. q\
@
6.  Obsah balenia a d’alSie informacie N O\)

>

O
&
- Lieciva su telmisartan a amlodipin. (b'
Kazda tableta obsahuje 40 mg telrnisartd@ a 5 mg amlodipinu.

N

- Dalsie zlozky su koloidny oxid k ity bezvody, briliantovd modra FCF (E133), Cierny oxid
zelezity (E172), zIty oxid zelszit®y(E172), magnéziumstearat, kukuricny skrob, meglumin,
mikrokrystalicka celuloza, idlon K25, predzelatinovany $krob, hydroxid sodny, sorbitol

(E420). \{9

Ako vyzera Onduarp a ol@%alenia

Co Onduarp obsahuje

Onduarp 40 mg/5 mg@\{‘:ty st modro-biele, dvojvrstvové tablety ovalneho tvaru s vyrytym koédom
lieku Al.

Onduarp je dostupny v Skatul’ke obsahujticej 28 tabliet v blistroch hlinik/hlinik.

Nie vsetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.

DrZitel’ rozhodnutia o registracii Vyrobca

Boehringer Ingelheim International GmbH Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Str. 173 Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko Nemecko
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Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
SCS Boehringer Ingelheim Comm.V
Tél/Tel: +322 773 33 11

Buarapus
bropunrep Unrenxaiitm PLIB I'Mm6X u Ko KI' —
KJIOH bbnrapus

Ten: +359 2 958 79 98

Ceska republika
Boehringer Ingelheim spol. s r.0.
Tel: +420 234 655 111

Danmark
Boehringer Ingelheim Danmark A/S
TIf: +45 39 15 88 88

Deutschland
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0) 800 77 90 900

Eesti

Lietuva

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Lietuvos filialas

Tel.: +370 37 473922

Luxembourg/Luxemburg
SCS Boehringer Ingelheim Comm.V
Tél/Tel: +322 773 33 11

Magyarorszag

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG

Magyarorszagi Fioktelepe

Tel.: +36 1 299 89 00
.\@

»O

Malta
Bocehringer Ingelhe@t‘
Tel: +44 1344 4
Nederland &

Boehrin \%gelhelm b.v.
Tel: + ) 800 22 55 889

O

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG \(boehrmger Ingelheim Norway KS

Eesti Filiaal

Tel: +372 612 8000 O
) Q)Q
O
OQ
N

I‘%S.A.

EALGoa
Boehringer Ingelheim Ellas A.E.
TnA: +302 10 89 06 300

Espaiia
Boehringer Ingelheim
Tel: +34 93 404 51 00\@

France
Boehringer Ingelheim France S.A.S.
Tel: +33 326 50 45 33

Hrvatska
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.o.
Tel: +385 1 2444 600

Ireland
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

Q TIf: +47 66 76 13 00

Osterreich
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Tel: +43 1 80 105-0

Polska
Boehringer Ingelheim Sp.zo.o.
Tel.: +48 22 699 0 699

Portugal
Boehringer Ingelheim, Lda.
Tel: +351 21 313 53 00

Romaénia

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Viena - Sucursala Bucuresti

Tel: +40 21 302 2800

Slovenija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Podruznica Ljubljana

Tel: +386 1 586 40 00
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island Slovenska republika

Vistor hf. Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Simi: +354 535 7000 organizacna zlozka

Tel: +421 2 5810 1211
Italia Suomi/Finland
Boehringer Ingelheim Italia S.p.A. Boehringer Ingelheim Finland Ky
Tel: +39 02 5355 1 Puh/Tel: +358 10 3102 800
Kvnpog Sverige
Boehringer Ingelheim Ellas A.E. Boehringer Ingelheim AB
TnA: +30 2 10 89 06 300 Tel: +46 8 721 21 00
Latvija United Kingdom
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG Boehringer Ingelheim Ltd.
Latvijas filiale Tel: +44 1344 424 600

Tel: +371 67 240 011

O
Tato pisomna informacia pre pouZivatelov bola naposledy aktualizp%ﬁé v

\S
Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetove;j str@urépskej agentary pre lieky:
http://www.ema.europa.eu/ 0
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Pisomna informacia pre pouZivatelov
Onduarp 40 mg/10 mg tablety
Telmisartan/Amlodipin

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tuto pisomnt informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ochorenia ako vy.

- Ak sa u vés vyskytne akykol'vek vedlajsi ti€inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii
pre pouZivatel'ov.

V tejto pisomnej informacii pre pouZivatel’ov sa dozviete:

Co je Onduarp a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ skor, ako uzijete Onduarp %)

Ako uzivat Onduarp C)\

Mozné vedrlajsie ucinky >

Ako uchovavat’ Onduarp \$

Obsah balenia a d’alSie informacie \6
oS

A e

1. Co je Onduarp a na ¢o sa pouZiva N O\)

Tablety Onduarpu obsahuju dve lieCiva nazyvané telmis@ a amlodipin. Obe tieto zlozky pomahaju
kontrolovat’ vas vysoky krvny tlak:

- Telmisartan patri do skupiny lie¢iv s nazvom “a @)nisty receptorov angiotenzinu II”. Angiotenzin
II je latka produkovana v tele, ktora sposobuje z@nie krvnych ciev a tym zvysenie krvného tlaku.
Telmisartan ucinkuje tak, Ze blokuje t¢inok awpgiotenzinu II.

- Amlodipin patri do skupiny lieCiv nazy h “blokatory kalciového kanala”. Amlodipin brani
prestupu vapnika do steny krvnych cig predchadza zuZovaniu krvnych ciev.

To znamena4, Ze obe tieto lieCiva sp@éhajﬁ zabranit’ zzeniu krvnych ciev. Vysledkom je, ze
krvné cievy sa uvolnia a krvny@ Znizi.

Onduarp sa pouZiva na lig¢hu vysokého krvného tlaku

- u dospelych pacientOV\gor}'Ich krvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany amlodipinom.

- u dospelych pacien tori uz uzivaju telmisartan a amlodipin v oddelenych tabletach a ktori si
kvoli vacsiemu pofiediiu Zelajii namiesto toho uzivat’ tie isté davky v jednej tablete.

Nelieceny vysoky krvny tlak mdze poskodit’ krvné cievy vo viacerych orgénoch, co pre pacientov
znamena riziko zavaznych prihod ako st srdcovy zachvat, srdcové alebo oblickové zlyhanie, nahla
cievna mozgova prihoda alebo slepota. Pred vyskytom tychto poSkodeni zvycajne nie st ziadne
priznaky vysokého krvného tlaku. Preto je dolezité pravidelné meranie krvného tlaku na zistenie, Ci je
v normalnom rozsahu.

2. Co potrebujete vediet’ skor, ako uZijete Onduarp

Neuzivajte Onduarp

. ak ste alergicky na telmisartan alebo amlodipin alebo na ktorakol'vek z d’alSich zloziek tohto
lieku (uvedenych v Casti 6).

. ak ste alergicky na iné lieky dihydropyridinového typu (jeden z typov blokatorov kalciového
kanala).
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. ak ste tehotna dlhsie ako 3 mesiace. (Vhodnejsie je vyhnut’ sa uzivaniu Onduarpu vo v€éasnom
stadiu tehotenstva - pozri Upozornenia a opatrenia a ¢ast’ Tehotenstvo.)

. ak mate zdvazné problémy s peceniou alebo bilidrnu obstrukciu (problémy s odvadzanim ZIce z
pecene a zl¢nika).

. ak trpite na zavazne nizky krvny tlak (vratane Soku).
ak trpite na nizky srdcovy vydaj v désledku zavazného problému so srdcom.

. ak mate cukrovku alebo poskodenu funkciu obliciek a liecite sa Rasilezom.

Ak spozorujete niektory z uvedenych priznakov, oznamte to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi skor
ako zaénete uzivat Onduarp.

Upozornenia a opatrenia

Obrat’te sa na svojho lekara, ak trpite alebo sa niekedy u vas vyskytol niektory z nasledujicich stavov
alebo ochoreni:

ochorenie obliciek alebo transplanticia oblicky. X

zuzenie krvnych ciev veducich do jednej alebo oboch obliciek (renélna@iélna steno6za).
ochorenie pecene.

problémy so srdcom. ’\é\,&

zvySena hladina aldosteronu (ktora moze viest’ k zadriiavaniu®%r a soli v tele spolu

s nerovnovahou roznych mineralov v krvi).

J nizky krvny tlak (hypotenzia), méze sa vyskytnut’, ak st @hydrovany (nadmerna strata vody
z tela) alebo mate nedostatok soli kvoli diuretickej lie’é\ (“tabletky na odvodnenie’), diétu

s nizkym obsahom soli, hnacku alebo vracanie. o

. zvySena hladina draslika v krvi. \'Q

. cukrovka. \fb.

. zuzZenie aorty (aortalna sten6za).

. bolest’ na hrudi spdsobena srdcovymi lémami v pokoji alebo pri minimalnej namahe
(nestabilna angina pectoris).

o srdcovy zachvat za posledné Styridyzdne.

Obrat'te sa na svojho lekara predt@gko zacénete uzivat’ Onduarp:
. ak uzivate Rasilez, liek,@, zivany na liecbu vysokého krvného tlaku.
. ak uzivate digoxin. S

V pripade chirurgické@)zékroku alebo anestézie musite informovat’ svojho lekara, ze uzivate
Onduarp.

Deti a dospievajuci
Detom a dospievajucim do 18 rokov sa uzivanie Onduarpu neodporuica.

Iné lieky a Onduarp

Ak uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, resp. budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi alebo lekarnikovi. Vas lekar mozno bude potrebovat’ zmenit’ davkovanie inych liekov alebo
bude musiet’ urobit’ iné opatrenia. V niektorych pripadoch mozno budete musiet’ prestat’ uzivat’ jeden z
tychto liekov. Vztahuje sa to najmai na lieky uvedené nizsie, ak sa uzivaju sucasne s Onduarpom:

. lieky s obsahom litia, na liecbu niektorych druhov depresie.

. lieky, ktoré mézu zvysit’ hladiny draslika v krvi, ako st nédhrady soli obsahujuce draslik, draslik
Setriace diuretika (niektoré ‘tablety na odvodnenie’).

. ACE inhibitory, antagonisty receptora pre angiotenzin II, inhibitory reninu.
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. NSA (nesteroidné protizapalové lieky, napr. kyselina acetylsalicylova alebo ibuprofén), heparin,
imunosupresiva (napr. cyklosporin alebo takrolimus) a antibiotikum trimetoprim.

. rifampicin, 'ubovnik bodkovany.

lieky na liecbu HIV/AIDS (napr. ritonavir) alebo na lie¢bu plesiiovych infekcii (napr.

ketokonazol).

erytromycin (antibiotikum).

diltiazem (liek na srdce).

simvastatin na lieCbu zvysenych hladin cholesterolu.

Rasilez, liek pouzivany na liecbu vysokého krvného tlaku.

digoxin.

Ako pri inych liekoch znizujacich krvny tlak, uc¢inok Onduarpu sa méze znizit,, ak uzivate NSA
(nesteroidné protizapalové lieky, ako napr. kyselina acetylsalicylova alebo ibuprofén) alebo
kortikosteroidy.

Onduarp méze zvysit u¢inok inych liekov znizujacich krvny tlak pouzivanych na liecbu vysokého

krvného tlaku alebo liekov, ktoré maji potencial znizovat’ krvny tlak (napr. bak: , amifostin,
neuroleptika alebo antidepresiva). Okrem toho nizky krvny tlak sa méze zho%poiitim alkoholu.
Toto zhorSenie sa mdze prejavit’ zavratmi pri vstavani. ,\g
N
Onduarp a jedlo a napoje @q
<
Pozri Cast’ 3. O

"

Ak uzivate Onduarp, grapefruitova $tava a grapefruit sa ju konzumovat'. Je to preto, ze
grapefruit a grapefruitova stava mozu viest’ u niektory cientov ku zvySeniu hladin lieciva
amlodipinu v krvi a mézu zvysit’ krvny tlak znizuju ucinok Onduarpu.

Tehotenstvo a dojcenie QQ

QO

Tehotenstvo

Upozornite svojho lekara, ak si myslﬂ,qgé ste tehotna (alebo zZe mdzete otehotniet’). Vas lekar vam
zvycCajne odporuci ukoncit’ uzivani duarpu pred otehotnenim alebo ¢o najskor ked’ zistite, Ze ste
tehotna a odporuci vam, uzivatNay-iiek namiesto Onduarpu. Onduarp sa neodporica uzivat’ na
zaciatku tehotenstva a nesmie‘s}uiivat’, ked’ ste viac ako 3 mesiace tehotnd, pretoze moze sposobit’
zéavazné poskodenie Véé{l@@lt’at’a, ak sa pouziva po tretom mesiaci tehotenstva.

Dojcenie ‘\®

Povedzte svojmu l&frovi, ak dojcite alebo zaCinate dojCit. Onduarp sa neodporuca pre matky, ktoré
doj¢ia a vas lekar vam mdze vybrat’ int liecbu ak si Zelate dojéit, zvlast ak je vaSe diet'a novorodenec
alebo sa narodilo pred¢asne.

Skor ako zacnete uzivat’ akykol'vek liek, porad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

U niektorych l'udi sa pri lie¢be vysokého krvného tlaku mozu vyskytnat’ vedl'ajsie ¢inky ako mdloby,
ospalost’, zavraty alebo pocit toCenia (vertigo). Ak pocit'ujete tieto vedlajsie ucinky, neved’te vozidlo
alebo neobsluhujte stroje.

Onduarp obsahuje sorbitol.

Ak vam vas lekar povedal, Ze mate neznaSanlivost’ na niektoré cukry, pred uzitim tohto lieku sa
porad’te s vasim lekdrom.

111



3. Ako uzivat’ Onduarp

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika.

Odporucana davka je jedna tableta denne. Dbajte na to, aby ste tablety uzivali kazdy deni v rovnakom
¢ase. Tabletu Onduarpu vyberte z blistra len bezprostredne pre uzitim.

Onduarp mézete uzivat' s jedlom alebo bez jedla. Tablety sa maju prehltntit’ a zapit’ vodou alebo inym
nealkoholickym napojom.

Ak vasa pecen nefunguje spravne, zvycajna davka nema prekrocit’ jednu 40 mg/5 mg tabletu alebo
jednu 40 mg/10 mg tabletu denne.

Ak uZijete viac Onduarpu, ako mate
Ak nahodne uZzijete privela tabliet, bezodkladne kontaktujte svojho lekara, lekar
pohotovost. Mdze sa stat’, ze budete mat’ nizky krvny tlak a rychly tep srdca

ika alebo najblizsiu
aseny aj pomaly

tep srdca, zavraty, zniZzena funkcia obli¢iek vratane zlyhania obliciek a taktig razny a dlhodobo
nizky krvny tlak, vratane Soku a smrti. X

NP
Ak zabudnete uzit’ Onduarp @g

Ak zabudnete uzit’ vas liek, uzite ho ihned’ ako si spomeniete a ‘E&n pokracujte v uzivani ako
zvycajne. Ak jeden den neuzijete vasu tabletu, uzite svoju zx;&ﬁ davku v nasledujuci den.
Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynecha vku.

AK prestanete uzivat’ Onduarp Q
Je dolezité, aby ste uzivali Onduarp kazdy den, aZ vam vas lekar neurci inak. Ak mate pocit, ze
ucinok Onduarpu je prili§ silny alebo prili§ slab?Qorad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Ak mate d’alSie otazky tykajuce sa pouiit)(@nto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekérnika.
")

0

4. Mozné vedPajsie ucmkx |
Tak ako vsetky lieky, aj ter@ hek moze spdsobovat’ vedlajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Niektoré vedPajsie n@f moéZu byt zavazné a méZu si vyZadovat’ okamzitu lekarsku
starostlivost: "\,

Ak mate ktorykol'vek z nasledovnych priznakov, okamzite vyhl'adajte svojho lekéara:

sepsa** (Casto nazyvana ,,otrava krvi®), je tazka infekcia so zapalovou reakciou celého tela, nahly
opuch koze a sliznic (angioedém); tieto vedl'ajsie u€inky su zriedkavé (mozu postihovat’ menej ako 1
z 1000 0s0b), no extrémne zavazné a pacienti maju ukoncit’ uzivanie lieku a okamzite vyhl'adat’
svojho lekara. Ak sa tieto ucinky neliecia, m6zu byt smrtelné. Zvyseny vyskyt sepsy sa zaznamenal
len u telmisartanu, avSak pre Onduarp sa neda vylucit.

Casté vedlajsie G¢inky (mdZu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb):
zavraty, opuch Clenku (edém).

Menej casté vedlajsie i€inky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sdb):

ospanlivost’, migréna, bolesti hlavy, brnenie alebo tipnutie rak alebo néh, pocit zavratu (vertigo),
pomaly tep srdca, palpitacie (uvedomovanie si tlkotu srdca), nizky tlak krvi (hypotenzia), zavraty pri
postaveni sa (ortostaticka hypotenzia), navaly horacavy, kasel’, bolest’ zaludka (bolest’ brucha),
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hnacka, napinanie na zvracanie (nauzea), svrbenie, bolesti klbov, svalové kice, bolesti svalov,
neschopnost’ erekcie, slabost’, bolest’ v hrudniku, tinava, opuch (edém), zvysené hladiny pecenovych
enzymov.

Zriedkavé vedlajsie uéinky (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 1000 0s6b):

infekcia moCového mechura , pocit smutku (depresia), pocit uzkosti, nespavost’, mdloby, poskodenie
nervov ruk alebo noh, znizena citlivost pri dotyku, porucha chuti, tras, pocit na zvracanie, zvacsenie
d’asien, nepohodlie v oblasti brucha, sucho v ustach, ekzém (ochorenie koze), zaCervenanie koze,
vyrazka, bolest’ v chrbte, bolest’ noh, pocit nutkania na moc¢enie poc¢as noci, pocit nepohody (nepokoj),
zvysené hladiny kyseliny mocovej v krvi.

Pri uzivani lieCiv telmisartan alebo amlodipin sa pozorovali nasledovné vedlajsie ucinky a mozu sa
vyskytnit’ aj pri uzivani Onduarpu:

Telmisartan
U pacientov, ktori uzivali samotny telmisartan, boli hlasené tieto d’alSie vedl'ajsie ucinky:

Menej Casté vedl'ajSie ucinky (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob):
infekcia mocCovych ciest, infekcia hornych dychacich ciest (napr. bolest’ hrdla
dutin, prechladnutie), nedostatok ¢ervenych krviniek (anémia), vysoké hlad'
dychavicnost, plynatost’, zvySené potenie, poskodenie obli¢iek vratane,
zvysené hladiny kreatininu. g\

prinosovych
raslika v krvi,
o zlyhania obliciek,

Zriedkavé vedlajsie tiCinky (m6zu postihovat’ menej ako 1 z 1000 Ss()b):

zvysenie urcitého druhu bielych krviniek (eozinofilia), nizk krvnych dosticiek
(trombocytopénia), alergicka reakcia (napriklad vyrazka, s %&enie, stazené dychanie, piskavé
dychanie, opuch tvare alebo nizky krvny tlak), nizka hla@%oukru v krvi (u pacientov s cukrovkou),
porucha zraku, rychly tep srdca, zalido¢né tazkosti, rmalna funkcia pecene*, zihl'avka (urtikaria),
vyrazka vyvolana liekom, zépal Sliach, ochorenie @) né chripke (napriklad bolest’ svalov, pocit
celkového nepokoja), znizeny hemoglobin (krvnaBielkovina), zvysena hladina kreatininfosfokinazy v
krvi.

* Viacsina pripadov abnormalnej fun @%ene a porucha pecene sa vyskytli u japonskych pacientov
po telmisartane po uvedeni lieku n ento vedl'ajsi u¢inok sa pravdepodobnejsie vyskytne
u japonskych pacientov.

Amlodipin
U pacientov, ktori uiiv%gamotny amlodipin, boli hlasené tieto d’al$ie vedl'ajsie ucinky:

)
Menej Casté Vedl’a&g/\uéinkv (mdZzu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sdb):
zmeny nalady, porucha zraku, zvonenie v uSiach, dychavi¢nost, kychanie/nachladnutie, zmeny vo
vyprazdiiovani Criev, strata vlasov, neobvykla podliatina a krvacanie (poskodenie ¢ervenych krviniek),
strata farby koze, zvySené potenie, tazkosti pri moc¢eni, ¢astejsi pocit nutkania na mocenie najma pocas
noci, zvacSenie prsnych Zliaz u muzov, bolest, zvySenie hmotnosti, zniZenie hmotnosti.

Zriedkavé vedlajsSie ui¢inky (m6zu postihovat’ menej ako 1 z 1000 osob):
zméatenost’.

Vel'mi zriedkavé vedlajSie ucinky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 000 osdb):

znizeny pocet bielych krviniek (leukopénia), nizky pocet krvnych dosti¢iek (trombocytopénia),
alergicka reakcia (napr. vyrazka, svrbenie, stazené dychanie, dychavi¢nost’, opuch tvare alebo nizky
krvny tlak), zvySenie hladiny cukru v krvi, nekontrolovateI'né trhavé a sklbavé pohyby, srdcovy
zachvat, nepravidelny tep srdca, zapal krvnych ciev, zapal pankreasu, zapal sliznice zaltidka
(gastritida), zapal peCene, zozltnutie pokozky (zltacka), zvysené hladiny pecenovych enzymov so
zltackou, rychly opuch koze a sliznice (angioedém), zavazné kozné reakcie, zihl'avka (urtikaria),

113



zéavazné alergické reakcie s tvorbou pluzgierov na kozi a slizniciach (exfoliativna dermatitida,
Stevensov-Johnsonov syndrém), zvysena citlivost’ koZe na slne¢né svetlo.

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre
pouzivatelov.

5. Ako uchovavat’ Onduarp

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatulke po ,,EXP*“. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny defl v mesiaci.

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovavajte v originalnom obale na ochranu tabliet pred svetlom a vlhkost'ou. Vyherte tabletu

Onduarpu z blistra bezprostredne pred jej uzitim. . C)\
Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouz@&ek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chrénit’ zZivotné prostredie. q
@
6.  Obsah balenia a d’alSie informacie N O\)

Co Onduarp obsahuje

O
&
- Lieciva su telmisartan a amlodipin. (b'
Kazda tableta obsahuje 40 mg telmlsartaQ a 10 mg amlodipinu.

- Dalsie zlozky su koloidny oxid k 1ty bezvody, briliantova modra FCF (E133), Cierny oxid
zelezity (E172), zIty oxid zelﬂ 172), magnéziumstearat, kukuri¢ny skrob, meglumin,
mikrokrystalicka celuloza on K25 predzelatinovany sSkrob, hydroxid sodny, sorbitol
(E420).

Ako vyzera Onduarp a olz%l\})alenla

Onduarp 40 mg/10 m@k lety st modro-biele, dvojvrstvové tablety ovalneho tvaru s vyrytym kédom
lieku A2.

Onduarp je dostupny v Skatulke obsahujticej 28 tabliet v blistroch hlinik/hlinik.

Nie vSetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.

DrZitel’ rozhodnutia o registracii Vyrobca

Boehringer Ingelheim International GmbH Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Str. 173 Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko Nemecko
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Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
SCS Boehringer Ingelheim Comm.V
Tél/Tel: +322 773 33 11

Buarapus
bropunrep Unrenxaiitm PLIB I'Mm6X u Ko KI' —
KJIOH bbnrapus

Ten: +359 2 958 79 98

Ceska republika
Boehringer Ingelheim spol. s r.0.
Tel: +420 234 655 111

Danmark
Boehringer Ingelheim Danmark A/S
TIf: +45 39 15 88 88

Deutschland
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0) 800 77 90 900

Eesti

Lietuva

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Lietuvos filialas

Tel.: +370 37 473922

Luxembourg/Luxemburg
SCS Boehringer Ingelheim Comm.V
Tél/Tel: +322 773 33 11

Magyarorszag

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG

Magyarorszagi Fioktelepe

Tel.: +36 1 299 89 00
.\@

»O

Malta
Bocehringer Ingelhe@t‘
Tel: +44 1344 4
Nederland &

Boehrin \%gelhelm b.v.
Tel: + ) 800 22 55 889

O

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG \(boehrmger Ingelheim Norway KS

Eesti Filiaal

Tel: +372 612 8000 O
) Q)Q
O
OQ
N

I‘%S.A.

EALGoa
Boehringer Ingelheim Ellas A.E.
TnA: +302 10 89 06 300

Espaiia
Boehringer Ingelheim
Tel: +34 93 404 51 00\@

France
Boehringer Ingelheim France S.A.S.
Tel: +33 326 50 45 33

Hrvatska
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.o.
Tel: +385 1 2444 600

Ireland
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

Q TIf: +47 66 76 13 00

Osterreich
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Tel: +43 1 80 105-0

Polska
Boehringer Ingelheim Sp.zo.o.
Tel.: +48 22 699 0 699

Portugal
Boehringer Ingelheim, Lda.
Tel: +351 21 313 53 00

Romaénia

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Viena - Sucursala Bucuresti

Tel: +40 21 302 2800

Slovenija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Podruznica Ljubljana

Tel: +386 1 586 40 00
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island Slovenska republika

Vistor hf. Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Simi: +354 535 7000 organizacna zlozka

Tel: +421 2 5810 1211
Italia Suomi/Finland
Boehringer Ingelheim Italia S.p.A. Boehringer Ingelheim Finland Ky
Tel: +39 02 5355 1 Puh/Tel: +358 10 3102 800
Kvnpog Sverige
Boehringer Ingelheim Ellas A.E. Boehringer Ingelheim AB
TnA: +30 2 10 89 06 300 Tel: +46 8 721 21 00
Latvija United Kingdom
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG Boehringer Ingelheim Ltd.
Latvijas filiale Tel: +44 1344 424 600

Tel: +371 67 240 011

O
Tato pisomna informacia pre pouZivatelov bola naposledy aktualizp%ﬁé v

\S
Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetove;j str@urépskej agentary pre lieky:
http://www.ema.europa.eu/ 0
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Pisomna informacia pre pouZivatelov
Onduarp 80 mg/5 mg tablety
Telmisartan/Amlodipin

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tuto pisomnt informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ochorenia ako vy.

- Ak sa u vés vyskytne akykol'vek vedlajsi ti€inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii
pre pouZivatel'ov.

V tejto pisomnej informacii pre pouZivatel’ov sa dozviete:

Co je Onduarp a na &o sa pouziva

Co porebujete vediet’ skor, ako uZijete Onduarp %)

Ako uzivat Onduarp C)\

Mozné vedrlajsie ucinky >

Ako uchovavat’ Onduarp \$

Obsah balenia a d’alSie informacie \6
oS

A e

1. Co je Onduarp a na ¢o sa pouZiva N O\)

Tablety Onduarpu obsahuju dve lieCiva nazyvané telmis@ a amlodipin. Obe tieto zlozky pomahaju
kontrolovat’ vas vysoky krvny tlak:

- Telmisartan patri do skupiny lie¢iv s nazvom “a @)nisty receptorov angiotenzinu II”’. Angiotenzin
II je latka produkovana v tele, ktora sposobuje z@nie krvnych ciev a tym zvySenie krvného tlaku.
Telmisartan ucinkuje tak, Ze blokuje t¢inok awpgiotenzinu II.

- Amlodipin patri do skupiny lieciv nazy h “blokatory kalciového kanala”. Amlodipin brani
prestupu vapnika do steny krvnych cig predchadza zuZovaniu krvnych ciev.

To znamena4, Ze obe tieto lieCiva sp@éhajﬁ zabranit’ zzeniu krvnych ciev. Vysledkom je, ze
krvné cievy sa uvolnia a krvny@ Znizi.

Onduarp sa pouZiva na lig¢hu vysokého krvného tlaku

- u dospelych pacientOV\gorYCh krvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany amlodipinom.

- u dospelych pacien tori uz uzivaju telmisartan a amlodipin v oddelenych tabletach a ktori si
kvoli vacsiemu pofiediiu Zelajii namiesto toho uzivat’ tie isté davky v jednej tablete.

Nelieceny vysoky krvny tlak mdze poskodit’ krvné cievy vo viacerych orgdnoch, co pre pacientov
znamena riziko zavaznych prihod ako st srdcovy zachvat, srdcové alebo oblickové zlyhanie, nahla
cievna mozgova prihoda alebo slepota. Pred vyskytom tychto poSkodeni zvycajne nie s ziadne
priznaky vysokého krvného tlaku. Preto je dolezité pravidelné meranie krvného tlaku na zistenie, Ci je
v normalnom rozsahu.

2. Co potrebujete vediet’ skor, ako uZijete Onduarp

Neuzivajte Onduarp

. ak ste alergicky na telmisartan alebo amlodipin alebo na ktorakol'vek z d’alSich zloziek tohto
lieku (uvedenych v Casti 6).

. ak ste alergicky na iné lieky dihydropyridinového typu (jeden z typov blokatorov kalciového
kanala).
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. ak ste tehotna dlhsie ako 3 mesiace. (Vhodnejsie je vyhnut’ sa uzivaniu Onduarpu vo v€éasnom
stadiu tehotenstva - pozri Upozornenia a opatrenia a ¢ast’ Tehotenstvo.)

. ak mate zdvazné problémy s peceniou alebo bilidrnu obstrukciu (problémy s odvadzanim ZIce z
pecene a zl¢nika).

. ak trpite na zavazne nizky krvny tlak (vratane Soku).
ak trpite na nizky srdcovy vydaj v désledku zavazného problému so srdcom.

. ak mate cukrovku alebo poskodenu funkciu obliciek a liecite sa Rasilezom.

Ak spozorujete niektory z uvedenych priznakov, oznamte to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi skor
ako zaénete uzivat Onduarp.

Upozorneni a opatrenia

Obrat’te sa na svojho lekara, ak trpite alebo sa niekedy u vas vyskytol niektory z nasledujicich stavov
alebo ochoreni:

ochorenie obliciek alebo transplanticia oblicky. X

zuzenie krvnych ciev veducich do jednej alebo oboch obliciek (renélna@iélna steno6za).
ochorenie pecene.

problémy so srdcom. ’\é\,&

zvySena hladina aldosteronu (ktora moze viest’ k zadriiavaniu®%r a soli v tele spolu

s nerovnovahou roznych mineralov v krvi).

J nizky krvny tlak (hypotenzia), méze sa vyskytnut’, ak st @hydrovany (nadmerna strata vody
z tela) alebo mate nedostatok soli kvoli diuretickej lie’é\ (“tabletky na odvodnenie’), diétu

s nizkym obsahom soli, hnacku alebo vracanie. o

. zvySena hladina draslika v krvi. \'Q

. cukrovka. \fb.

. zuzZenie aorty (aortalna sten6za).

. bolest’ na hrudi spdsobena srdcovymi lémami v pokoji alebo pri minimalnej namahe
(nestabilna angina pectoris).

o srdcovy zachvat za posledné Styridyzdne.

Obrat'te sa na svojho lekara predt@gko zacénete uzivat’ Onduarp:
. ak uzivate Rasilez, liek,@, zivany na liecbu vysokého krvného tlaku.
. ak uzivate digoxin. S

V pripade chirurgické@)zékroku alebo anestézie musite informovat’ svojho lekara, ze uzivate
Onduarp.

Deti a dospievajuci
Detom a dospievajucim do 18 rokov sa uzivanie Onduarpu neodporuica.

Iné lieky a Onduarp

Ak uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, resp. budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi alebo lekarnikovi. Vas lekar mozno bude potrebovat’ zmenit’ davkovanie inych liekov alebo
bude musiet’ urobit’ iné opatrenia. V niektorych pripadoch mozno budete musiet’ prestat’ uzivat’ jeden z
tychto liekov. Vztahuje sa to najmi na lieky uvedené nizsie, ak sa uzivaju sucasne s Onduarpom:

. lieky s obsahom litia, na liecbu niektorych druhov depresie.

. lieky, ktoré mézu zvysit’ hladiny draslika v krvi, ako st nédhrady soli obsahujuce draslik, draslik
Setriace diuretika (niektoré ‘tablety na odvodnenie”).

. ACE inhibitory, antagonisty receptora pre angiotenzin II, inhibitory reninu.
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. NSA (nesteroidné protizapalové lieky, napr. kyselina acetylsalicylova alebo ibuprofén), heparin,
imunosupresiva (napr. cyklosporin alebo takrolimus) a antibiotikum trimetoprim.

. rifampicin, 'ubovnik bodkovany.

lieky na liecbu HIV/AIDS (napr. ritonavir) alebo na lie¢bu plesiiovych infekcii (napr.

ketokonazol).

erytromycin (antibiotikum).

diltiazem (liek na srdce).

simvastatin na lieCbu zvysenych hladin cholesterolu.

Rasilez, liek pouzivany na liecbu vysokého krvného tlaku.

digoxin.

Ako pri inych liekoch znizujacich krvny tlak, uc¢inok Onduarpu sa méze znizit,, ak uzivate NSA
(nesteroidné protizapalové lieky, ako napr. kyselina acetylsalicylova alebo ibuprofén) alebo
kortikosteroidy.

Onduarp méze zvysit u¢inok inych liekov znizujacich krvny tlak pouzivanych na liecbu vysokého

krvného tlaku alebo liekov, ktoré maji potencial znizovat’ krvny tlak (napr. bak: , amifostin,
neuroleptika alebo antidepresiva). Okrem toho nizky krvny tlak sa méze zho%poiitim alkoholu.
Toto zhorSenie sa mdze prejavit’ zavratmi pri vstavani. ,\g
N
Onduarp a jedlo a napoje @q
<
Pozri Cast’ 3. O

"

Ak uzivate Onduarp, grapefruitova $tava a grapefruit sa ju konzumovat'. Je to preto, ze
grapefruit a grapefruitova stava mozu viest’ u niektory cientov ku zvySeniu hladin lieciva
amlodipinu v krvi a mézu zvysit’ krvny tlak znizuju ucinok Onduarpu.

Tehotenstvo a dojcenie QQ

QO

Tehotenstvo

Upozornite svojho lekara, ak si myslﬂ,qgé ste tehotna (alebo zZe mdzete otehotniet’). Vas lekar vam
zvycCajne odporuci ukoncit’ uzivani duarpu pred otehotnenim alebo ¢o najskor ked’ zistite, Ze ste
tehotna a odporuci vam, uzivatNay-iiek namiesto Onduarpu. Onduarp sa neodporica uzivat’ na
zaciatku tehotenstva a nesmie‘s}uiivat’, ked’ ste viac ako 3 mesiace tehotnd, pretoze moze sposobit’
zéavazné poskodenie Véé{l@@lt’at’a, ak sa pouziva po tretom mesiaci tehotenstva.

Dojcenie ‘\®

Povedzte svojmu l&frovi, ak dojcite alebo zaCinate dojCit. Onduarp sa neodporuca pre matky, ktoré
doj¢ia a vas lekar vam mdze vybrat’ int liecbu ak si Zelate dojéit, zvlast ak je vaSe diet'a novorodenec
alebo sa narodilo pred¢asne.

Skor ako zacnete uzivat’ akykol'vek liek, porad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

U niektorych l'udi sa pri lie¢be vysokého krvného tlaku mozu vyskytnat’ vedl'ajsie ¢inky ako mdloby,
ospalost’, zavraty alebo pocit toCenia (vertigo). Ak pocit'ujete tieto vedlajsie ucinky, neved’te vozidlo
alebo neobsluhujte stroje.

Onduarp obsahuje sorbitol.

Ak vam vas lekar povedal, Ze mate neznaSanlivost’ na niektoré cukry, pred uzitim tohto lieku sa
porad’te s vasim lekdrom.
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3. Ako uzivat’ Onduarp

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika.

Odporucana davka je jedna tableta denne. Dbajte na to, aby ste tablety uzivali kazdy deni v rovnakom
¢ase. Tabletu Onduarpu vyberte z blistra len bezprostredne pre uzitim.

Onduarp mézete uzivat' s jedlom alebo bez jedla. Tablety sa maju prehltntit’ a zapit’ vodou alebo inym
nealkoholickym napojom.

Ak vasa pecen nefunguje spravne, zvycajna davka nema prekrocit’ jednu 40 mg/5 mg tabletu alebo
jednu 40 mg/10 mg tabletu denne.

Ak uZijete viac Onduarpu, ako mate
Ak nahodne uZzijete privela tabliet, bezodkladne kontaktujte svojho lekara, lekar
pohotovost. Mdze sa stat’, ze budete mat’ nizky krvny tlak a rychly tep srdca

ika alebo najblizsiu
aseny aj pomaly

tep srdca, zavraty, zniZzena funkcia obli¢iek vratane zlyhania obliciek a taktig razny a dlhodobo
nizky krvny tlak, vratane Soku a smrti. X

NP
Ak zabudnete uzit’ Onduarp @g

Ak zabudnete uzit’ vas liek, uzite ho ihned’ ako si spomeniete a ‘E&n pokracujte v uzivani ako
zvycajne. Ak jeden den neuzijete vasu tabletu, uzite svoju zx)&ﬁ davku v nasledujuci den.
Neuzivajte dvojnasobni davku, aby ste nahradili vynecha vku.

AK prestanete uzivat’ Onduarp Q
Je dolezité, aby ste uzivali Onduarp kazdy den, aZ vam vas lekar neurci inak. Ak mate pocit, ze
ucinok Onduarpu je prili§ silny alebo prili§ slab?Qorad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Ak mate d’alSie otazky tykajuce sa pouiiti{@nto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekarnika.
")

0

4. Mozné vedPajsie ucmkx |
Tak ako vsetky lieky, aj ter@ hek moze spdsobovat’ vedlajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Niektoré vedPajsie n@f moéZu byt zavazné a méZu si vyZadovat’ okamzitu lekarsku
starostlivost: "\,

Ak mate ktorykol'vek z nasledovnych priznakov, okamzite vyhl'adajte svojho lekéara:

sepsa** (Casto nazyvana ,,otrava krvi®), je tazka infekcia so zapalovou reakciou celého tela, nahly
opuch koze a sliznic (angioedém); tieto vedl'ajsie u€inky su zriedkavé (mozu postihovat’ menej ako 1
z 1000 0s0b), no extrémne zavazné a pacienti maju ukoncit’ uzivanie lieku a okamzite vyhl'adat’
svojho lekara. Ak sa tieto ucinky neliecia, m6zu byt smrtelné. Zvyseny vyskyt sepsy sa zaznamenal
len u telmisartanu, avSak pre Onduarp sa neda vylucit.

Casté vedlajsie Gi¢inky (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb):
zavraty, opuch Clenku (edém).

Menej casté vedlajsie i€inky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sdb):

ospanlivost’, migréna, bolesti hlavy, brnenie alebo tipnutie rak alebo néh, pocit zavratu (vertigo),
pomaly tep srdca, palpitacie (uvedomovanie si tlkotu srdca), nizky tlak krvi (hypotenzia), zavraty pri
postaveni sa (ortostaticka hypotenzia), navaly horacavy, kasel’, bolest’ zaludka (bolest’ brucha),
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hnacka, napinanie na zvracanie (nauzea), svrbenie, bolesti klbov, svalové kice, bolesti svalov,
neschopnost’ erekcie, slabost’, bolest’ v hrudniku, tinava, opuch (edém), zvysené hladiny pecenovych
enzymov.

Zriedkavé vedl'ajSie uéinky (mzZu postihovat’ menej ako 1 z 1000 0s6b):

infekcia mocového mechura , pocit smutku (depresia), pocit uzkosti, nespavost’, mdloby, poskodenie
nervov ruk alebo noh, znizena citlivost pri dotyku, porucha chuti, tras, pocit na zvracanie, zvicsSenie
d’asien, nepohodlie v oblasti brucha, sucho v ustach, ekzém (ochorenie koze), zaCervenanie koze,
vyrazka, bolest’ v chrbte, bolest’ noh, pocit nutkania na moc¢enie poc¢as noci, pocit nepohody (nepokoj),
zvysené hladiny kyseliny mocovej v krvi.

Pri uzivani lieciv telmisartan alebo amlodipin sa pozorovali nasledovné vedlajsie ti¢inky a mézu sa
vyskytnut’ aj pri uzivani Onduarpu:

Telmisartan
U pacientov, ktori uzivali samotny telmisartan, boli hlasené tieto d’alSie vedl'ajSie ucinky:

Menej asté vedlajsie ucinky (mbzu postihovat’ menej ako 1 zo 100 oséb): ’\Q)

infekcia mocCovych ciest, infekcia hornych dychacich ciest (napr. bolest’ hr [ pal prinosovych
dutin, prechladnutie), nedostatok ¢ervenych krviniek (anémia), vysoké h y draslika v krvi,
dychavic¢nost, plynatost’, zvySené potenie, poSkodenie obli¢iek vratan leho zlyhania oblic¢iek,
zvySené hladiny kreatininu. &Q

Zriedkavé vedl'ajsie I¢inky (mdozu postihovat’ menej ako 1 z ](Sbb’os()b):

zvysenie ur¢itého druhu bielych krviniek (eozinofilia), niz pocet krvnych dosticiek
(trombocytopénia), alergicka reakcia (napriklad vyrazka enie, stazené dychanie, piskavé
dychanie, opuch tvare alebo nizky krvny tlak), nizka@ina cukru v krvi (u pacientov s cukrovkou),
porucha zraku, rychly tep srdca, zaludo¢né t'azko '@bnormélna funkcia pecene*, zihlavka (urtikaria),
vyrazka vyvolana liekom, zapal §liach, ochoreni@odobné chripke (napriklad bolest’ svalov, pocit
celkového nepokoja), znizeny hemoglobin 4 bielkovina), zvySena hladina kreatininfosfokindzy v
krvi.

* Viacsina pripadov abnormalnej fuﬁ&é pecene a porucha pecene sa vyskytli u japonskych pacientov
po telmisartane po uvedeni he h. Tento vedlajsi tcinok sa pravdepodobnejsie vyskytne
u japonskych pacientov.

Amlodipin %
U pacientov, ktori ué@ samotny amlodipin, boli hlasené tieto d’alSie vedl'ajsie tcinky:

Menej casté vedlajSie i¢inky (mézu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sdb):

zmeny nalady, porucha zraku, zvonenie v usiach, dychavi¢nost, kychanie/nachladnutie, zmeny vo
vyprazdnovani ¢riev, strata vlasov, neobvykla podliatina a krvacanie (poskodenie ¢ervenych krviniek),
strata farby koze, zvySené potenie, t'azkosti pri moceni, Castejsi pocit nutkania na mocenie najméa pocas
noci, zvacSenie prsnych Zliaz u muzov, bolest, zvySenie hmotnosti, zniZzenie hmotnosti.

Zriedkavé vedlajsie uéinky (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 1000 os6b):
zmatenost’.

Vel'mi zriedkavé vedlajsie t€inky (m6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 000 0s6b):

znizeny pocet bielych krviniek (leukopénia), nizky pocet krvnych dosti¢iek (trombocytopénia),
alergicka reakcia (napr. vyrazka, svrbenie, stazené dychanie, dychavi¢nost, opuch tvare alebo nizky
krvny tlak), zvySenie hladiny cukru v krvi, nekontrolovatel'né trhavé a sklbavé pohyby, srdcovy
zachvat, nepravidelny tep srdca, zapal krvnych ciev, zapal pankreasu, zapal sliznice Zaludka
(gastritida), zapal pecene, zozltnutie pokozky (zltacka), zvySené hladiny peceniovych enzymov so
zltackou, rychly opuch koze a sliznice (angioedém), zavazné kozné reakcie, zihl'avka (urtikaria),
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zéavazné alergické reakcie s tvorbou pluzgierov na kozi a slizniciach (exfoliativna dermatitida,
Stevensov-Johnsonov syndrém), zvysena citlivost’ koZe na slne¢né svetlo.

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi tcinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre
pouzivatelov.

5. Ako uchovavat’ Onduarp

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na skatul’ke po ,,EXP*“. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny defi v mesiaci.

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovavajte v originalnom obale na ochranu tabliet pred svetlom a vlhkost'ou. Vyberte tabletu

Onduarpu z blistra bezprostredne pred jej uzitim.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity {@Qra‘[ te do lekarne.

Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ zZivotné prostredie. 6
N &>

6. Obsah balenia a d’alSie informacie \)

v 4

Co Onduarp obsahuje %\.O

O
- Lieciva su telmisartan a amlodipin. Q
- Kazda tableta obsahuje 80 mg telmlsartam@ mg amlodipinu.

- Dalsie zlozky st koloidny oxid kre
zelezity (E172), zIty oxid Zelezity,
mikrokrystalicka celuléza, pa&

(E420).
OQ

Ako vyzera Onduarp a obsa@blenia

y bezvody, briliantovd modra FCF (E133), ¢ierny oxid
72), magnéziumstearat, kukuri¢ny skrob, meglumin,
K25, predzelatinovany $krob, hydroxid sodny, sorbitol

Onduarp 80 mg/5 mg tahlg‘c?su modro-biele, dvojvrstvové tablety ovalneho tvaru s vyrytym kodom
lieku A3. \

Onduarp je dostupny v skatul’ke obsahujucej 28 tabliet v blistroch hlinik/hlinik a Skatulke obsahujuce;
360 (4 x 90 x 1) tabliet v perforovanych davkovacich blistroch hlinik/hlinik.

Nie vSetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.

DrZzitel’ rozhodnutia o registracii Vyrobca

Boehringer Ingelheim International GmbH Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Str. 173 Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko Nemecko
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Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
SCS Boehringer Ingelheim Comm.V
Tél/Tel: +322 773 33 11

Buarapus
bropunrep Unrenxaiitm PLIB I'Mm6X u Ko KI' —
KJIOH bbnrapus

Ten: +359 2 958 79 98

Ceska republika
Boehringer Ingelheim spol. s r.0.
Tel: +420 234 655 111

Danmark
Boehringer Ingelheim Danmark A/S
TIf: +45 39 15 88 88

Deutschland
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0) 800 77 90 900

Eesti

Lietuva

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Lietuvos filialas

Tel.: +370 37 473922

Luxembourg/Luxemburg
SCS Boehringer Ingelheim Comm.V
Tél/Tel: +322 773 33 11

Magyarorszag

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG

Magyarorszagi Fioktelepe

Tel.: +36 1 299 89 00
.\@

»O

Malta
Bocehringer Ingelhe@t‘
Tel: +44 1344 4
Nederland &

Boehrin \%gelhelm b.v.
Tel: + ) 800 22 55 889

O

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG \(boehrmger Ingelheim Norway KS

Eesti Filiaal

Tel: +372 612 8000 O
) Q)Q
O
OQ
N

I‘%S.A.

EALGoa
Boehringer Ingelheim Ellas A.E.
TnA: +302 10 89 06 300

Espaiia
Boehringer Ingelheim
Tel: +34 93 404 51 00\@

France
Boehringer Ingelheim France S.A.S.
Tel: +33 326 50 45 33

Hrvatska
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.o.
Tel: +385 1 2444 600

Ireland
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

Q TIf: +47 66 76 13 00

Osterreich
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Tel: +43 1 80 105-0

Polska
Boehringer Ingelheim Sp.zo.o.
Tel.: +48 22 699 0 699

Portugal
Boehringer Ingelheim, Lda.
Tel: +351 21 313 53 00

Romaénia

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Viena - Sucursala Bucuresti

Tel: +40 21 302 2800

Slovenija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Podruznica Ljubljana

Tel: +386 1 586 40 00
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island Slovenska republika

Vistor hf. Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Simi: +354 535 7000 organizacna zlozka

Tel: +421 2 5810 1211
Italia Suomi/Finland
Boehringer Ingelheim Italia S.p.A. Boehringer Ingelheim Finland Ky
Tel: +39 02 5355 1 Puh/Tel: +358 10 3102 800
Kvnpog Sverige
Boehringer Ingelheim Ellas A.E. Boehringer Ingelheim AB
TnA: +30 2 10 89 06 300 Tel: +46 8 721 21 00
Latvija United Kingdom
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG Boehringer Ingelheim Ltd.
Latvijas filiale Tel: +44 1344 424 600

Tel: +371 67 240 011

O
Tato pisomna informacia pre pouZivatelov bola naposledy aktualizp%ﬁé v

\S
Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetove;j str@urépskej agentary pre lieky:
http://www.ema.europa.eu/ 0
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Pisomna informaciapre pouZivatelov
Onduarp 80 mg/10 mg tablety
Telmisartan/Amlodipin

Pozorne si precitajte cela pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Ttto pisomnt informdciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ochorenia ako vy.

- Ak sa u vés vyskytne akykol'vek vedlajsi ti€inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii
pre pouzivatelov.

V tejto pisomnej informacii pre pouZivatel’ov sa dozviete:

Co je Onduarp a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ skor, ako uzijete Onduarp &

Ako uzivat Onduarp C)\

Mozné vedrlajsie ucinky >

Ako uchovavat’ Onduarp \$

Obsah balenia a d’alSie informacie \6
oS

AN

1. Co je Onduarp a na ¢o sa pouZiva N O\)

Tablety Onduarpu obsahuju dve lieCiva nazyvané telmis@ a amlodipin. Obe tieto zlozky pomahaju
kontrolovat’ vas vysoky krvny tlak:

- Telmisartan patri do skupiny lie¢iv s nazvom “a @)nisty receptorov angiotenzinu II”’. Angiotenzin
II je latka produkovana v tele, ktora sposobuje z@nie krvnych ciev a tym zvySenie krvného tlaku.
Telmisartan ucinkuje tak, Ze blokuje t¢inok awpgiotenzinu II.

- Amlodipin patri do skupiny lieciv nazy h “blokatory kalciového kanala”. Amlodipin brani
prestupu vapnika do steny krvnych cig predchadza zuZovaniu krvnych ciev.

To znamena4, Ze obe tieto lieCiva sp@éhajﬁ zabranit’ zzeniu krvnych ciev. Vysledkom je, ze
krvné cievy sa uvolnia a krvny@ Znizi.

Onduarp sa pouZiva na lig¢hu vysokého krvného tlaku

- u dospelych pacientOV\gorYCh krvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany amlodipinom.

- u dospelych pacien tori uz uzivaju telmisartan a amlodipin v oddelenych tabletach a ktori si
kvoli vacsiemu pofiediiu Zelajii namiesto toho uzivat’ tie isté davky v jednej tablete.

Nelieceny vysoky krvny tlak mdze poskodit’ krvné cievy vo viacerych orgdnoch, co pre pacientov
znamena riziko zavaznych prihod ako st srdcovy zachvat, srdcové alebo oblickové zlyhanie, nahla
cievna mozgova prihoda alebo slepota. Pred vyskytom tychto poSkodeni zvycajne nie s ziadne
priznaky vysokého krvného tlaku. Preto je dolezité pravidelné meranie krvného tlaku na zistenie, Ci je
v normalnom rozsahu.

2. Co potrebujete vediet’ skor, ako uZijete Onduarp

Neuzivajte Onduarp

. ak ste alergicky na telmisartan alebo amlodipin alebo na ktorakol'vek z d’alSich zloziek tohto
lieku (uvedenych v Casti 6).

. ak ste alergicky na iné lieky dihydropyridinového typu (jeden z typov blokatorov kalciového
kanala).
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. ak ste tehotna dlhsie ako 3 mesiace. (Vhodnejsie je vyhnut’ sa uzivaniu Onduarpu vo v€éasnom
stadiu tehotenstva - pozri Upozornenia a opatrenia a ¢ast’ Tehotenstvo.)

. ak mate zdvazné problémy s peceniou alebo bilidrnu obstrukciu (problémy s odvadzanim ZIce z
pecene a zl¢nika).

. ak trpite na zavazne nizky krvny tlak (vratane Soku).
ak trpite na nizky srdcovy vydaj v désledku zavazného problému so srdcom.

. ak mate cukrovku alebo poskodenu funkciu obliciek a liecite sa Rasilezom.

Ak spozorujete niektory z uvedenych priznakov, oznamte to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi skor
ako zaénete uzivat Onduarp.

Upozornenia a opatrenia

Obrat’te sa na svojho lekara, ak trpite alebo sa niekedy u vas vyskytol niektory z nasledujicich stavov
alebo ochoreni:

ochorenie obliciek alebo transplanticia oblicky. X

zuzenie krvnych ciev veducich do jednej alebo oboch obliciek (renélna@iélna steno6za).
ochorenie pecene.

problémy so srdcom. ’\é\,&

zvySena hladina aldosteronu (ktora moze viest’ k zadriiavaniu®%r a soli v tele spolu

s nerovnovahou roznych mineralov v krvi).

J nizky krvny tlak (hypotenzia), méze sa vyskytnut’, ak st @hydrovany (nadmerna strata vody
z tela) alebo mate nedostatok soli kvoli diuretickej lie’é\ (“tabletky na odvodnenie’), diétu

s nizkym obsahom soli, hnacku alebo vracanie. o

. zvySena hladina draslika v krvi. \'Q

. cukrovka. \fb.

. zuzZenie aorty (aortalna sten6za).

. bolest’ na hrudi spdsobena srdcovymi lémami v pokoji alebo pri minimalnej namahe
(nestabilna angina pectoris).

o srdcovy zachvat za posledné Styridyzdne.

Obrat'te sa na svojho lekara predt@gko zacénete uzivat’ Onduarp:
. ak uzivate Rasilez, liek,@, zivany na liecbu vysokého krvného tlaku.
. ak uzivate digoxin. S

V pripade chirurgické@)zékroku alebo anestézie musite informovat’ svojho lekara, ze uzivate
Onduarp.

Deti a dospievajuci
Detom a dospievajucim do 18 rokov sa uzivanie Onduarpu neodporuica.

Iné lieky a Onduarp

Ak uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, resp. budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi alebo lekarnikovi. Vas lekar mozno bude potrebovat’ zmenit’ davkovanie inych liekov alebo
bude musiet’ urobit’ iné opatrenia. V niektorych pripadoch mozno budete musiet’ prestat’ uzivat’ jeden z
tychto liekov. Vztahuje sa to najmi na lieky uvedené nizsie, ak sa uzivaju sucasne s Onduarpom:

. lieky s obsahom litia, na liecbu niektorych druhov depresie.

. lieky, ktoré mézu zvysit’ hladiny draslika v krvi, ako st nédhrady soli obsahujuce draslik, draslik
Setriace diuretika (niektoré ‘tablety na odvodnenie”).

. ACE inhibitory, antagonisty receptora pre angiotenzin II, inhibitory reninu.
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. NSA (nesteroidné protizapalové lieky, napr. kyselina acetylsalicylova alebo ibuprofén), heparin,
imunosupresiva (napr. cyklosporin alebo takrolimus) a antibiotikum trimetoprim.

. rifampicin, 'ubovnik bodkovany.

lieky na liecbu HIV/AIDS (napr. ritonavir) alebo na lie¢bu plesiiovych infekcii (napr.

ketokonazol).

erytromycin (antibiotikum).

diltiazem (liek na srdce).

simvastatin na lieCbu zvysenych hladin cholesterolu.

Rasilez, liek pouzivany na liecbu vysokého krvného tlaku.

digoxin.

Ako pri inych liekoch znizujacich krvny tlak, uc¢inok Onduarpu sa méze znizit,, ak uzivate NSA
(nesteroidné protizapalové lieky, ako napr. kyselina acetylsalicylova alebo ibuprofén) alebo
kortikosteroidy.

Onduarp méze zvysit u¢inok inych liekov znizujacich krvny tlak pouzivanych na liecbu vysokého

krvného tlaku alebo liekov, ktoré maji potencial znizovat’ krvny tlak (napr. bak: , amifostin,
neuroleptika alebo antidepresiva). Okrem toho nizky krvny tlak sa méze zho%poiitim alkoholu.
Toto zhorSenie sa mdze prejavit’ zavratmi pri vstavani. ,\g
N
Onduarp a jedlo a napoje @q
<
Pozri Cast’ 3. O

"

Ak uzivate Onduarp, grapefruitova $tava a grapefruit sa ju konzumovat'. Je to preto, ze
grapefruit a grapefruitova stava mozu viest’ u niektory cientov ku zvySeniu hladin lieciva
amlodipinu v krvi a mézu zvysit’ krvny tlak znizuju ucinok Onduarpu.

Tehotenstvo a dojcenie QQ

QO

Tehotenstvo

Upozornite svojho lekara, ak si myslﬂ,qgé ste tehotna (alebo zZe mdzete otehotniet’). Vas lekar vam
zvycCajne odporuci ukoncit’ uzivani duarpu pred otehotnenim alebo ¢o najskor ked’ zistite, Ze ste
tehotna a odporuci vam, uzivatNay-iiek namiesto Onduarpu. Onduarp sa neodporica uzivat’ na
zaciatku tehotenstva a nesmie‘s}uiivat’, ked’ ste viac ako 3 mesiace tehotnd, pretoze moze sposobit’
zéavazné poskodenie Véé{l@@lt’at’a, ak sa pouziva po tretom mesiaci tehotenstva.

Dojcenie ‘\®

Povedzte svojmu l&frovi, ak dojcite alebo zaCinate dojCit. Onduarp sa neodporuca pre matky, ktoré
doj¢ia a vas lekar vam mdze vybrat’ int liecbu ak si Zelate dojéit, zvlast ak je vaSe diet'a novorodenec
alebo sa narodilo pred¢asne.

Skor ako zacnete uzivat’ akykol'vek liek, porad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

U niektorych l'udi sa pri lie¢be vysokého krvného tlaku mozu vyskytnat’ vedl'ajsie ¢inky ako mdloby,
ospalost’, zavraty alebo pocit toCenia (vertigo). Ak pocit'ujete tieto vedlajsie ucinky, neved’te vozidlo
alebo neobsluhujte stroje.

Onduarp obsahuje sorbitol.

Ak vam vas lekar povedal, Ze mate neznaSanlivost’ na niektoré cukry, pred uzitim tohto lieku sa
porad’te s vasim lekdrom.
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3. Ako uzivat’ Onduarp

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika.

Odporucana davka je jedna tableta denne. Dbajte na to, aby ste tablety uzivali kazdy deni v rovnakom
¢ase. Tabletu Onduarpu vyberte z blistra len bezprostredne pre uzitim.

Onduarp mézete uzivat' s jedlom alebo bez jedla.Tablety sa maju prehltnut’ a zapit’ vodou alebo inym
nealkoholickym napojom.

Ak vasa pecen nefunguje spravne, zvycajna davka nema prekrocit’ jednu 40 mg/5 mg tabletu alebo
jednu 40 mg/10 mg tabletu denne.

Ak uZijete viac Onduarpu, ako mate
Ak nahodne uZijete privela tabliet, bezodkladne kontaktujte svojho lekara, lekar
pohotovost’. Mdze sa stat’, ze budete mat’ nizky krvny tlak a rychly tep srdca

ika alebo najblizsiu
aseny aj pomaly

tep srdca, zavraty, zniZzena funkcia obli¢iek vratane zlyhania obli¢iek a taktig razny a dlhodobo
nizky krvny tlak, vratane Soku a smrti. X

NP
Ak zabudnete uzit’ Onduarp @g

Ak zabudnete uzit’ vas liek, uzite ho ihned’ ako si spomeniete a ‘E&n pokracujte v uzivani ako
zvyCajne. Ak jeden den neuzijete vasu tabletu, uzite svoju zx;&ﬁ davku v nasledujuci den.
Neuzivajte dvojnasobni davku, aby ste nahradili vynecha vku.

AK prestanete uzivat’ Onduarp Q
Je dolezité, aby ste uzivali Onduarp kazdy den, aZ vam vas lekar neurci inak. Ak mate pocit, ze
ucinok Onduarpu je prili§ silny alebo prili§ slab?Qorad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Ak mate d’alSie otazky tykajuce sa pouiit)(@nto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekérnika.
")

0

4. Mozné vedPajsie ucmkx |
Tak ako vsetky lieky, aj ter@ hek moze spdsobovat’ vedlajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Niektoré vedPajsie n@f moéZu byt zavazné a méZu si vyZadovat’ okamzitu lekarsku
starostlivost: "\,

Ak mate ktorykol'vek z nasledovnych priznakov, okamzite vyhl'adajte svojho lekéara:

sepsa** (Casto nazyvana ,,otrava krvi®), je tazka infekcia so zapalovou reakciou celého tela, nahly
opuch koze a sliznic (angioedém); tieto vedl'ajsie u€inky su zriedkavé (mozu postihovat’ menej ako 1
z 1000 0s0b), no extrémne zavazné a pacienti maju ukoncit’ uzivanie lieku a okamzite vyhl'adat’
svojho lekara. Ak sa tieto ucinky neliecia, m6zu byt smrtelné. Zvyseny vyskyt sepsy sa zaznamenal
len u telmisartanu, avSak pre Onduarp sa neda vylucit.

Casté vedlajsie G¢inky (mdZu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb):
zavraty, opuch Clenku (edém).

Menej casté vedlajsie i€inky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sdb):

ospanlivost’, migréna, bolesti hlavy, brnenie alebo tipnutie rak alebo néh, pocit zavratu (vertigo),
pomaly tep srdca, palpitacie (uvedomovanie si tlkotu srdca), nizky tlak krvi (hypotenzia), zavraty pri
postaveni sa (ortostaticka hypotenzia), navaly horacavy, kasel’, bolest’ zaludka (bolest’ brucha),
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hnacka, napinanie na zvracanie (nauzea), svrbenie, bolesti klbov, svalové kice, bolesti svalov,
neschopnost’ erekcie, slabost’, bolest’ v hrudniku, tinava, opuch (edém), zvysené hladiny pecenovych
enzymov.

Zriedkavé vedlajSie uéinky (m6zu postihovat’ menej ako 1 z 1000 0s6b):

infekcia moCového mechura , pocit smutku (depresia), pocit uzkosti, nespavost’, mdloby, poskodenie
nervov ruk alebo noh, znizena citlivost pri dotyku, porucha chuti, tras, pocit na zvracanie, zvacsenie
d’asien, nepohodlie v oblasti brucha, sucho v ustach, ekzém (ochorenie koze), zaCervenanie koze,
vyrazka, bolest’ v chrbte, bolest’ noh, pocit nutkania na moc¢enie poc¢as noci, pocit nepohody (nepokoj),
zvysené hladiny kyseliny mocovej v krvi.

Pri uzivani lieciv telmisartan alebo amlodipin sa pozorovali nasledovné vedlajsie ti¢inky a mézu sa
vyskytnut’ aj pri uzivani Onduarpu:

Telmisartan
U pacientov, ktori uzivali samotny telmisartan, boli hlasené tieto d’alSie vedl'ajSie ucinky:

Menej asté vedlajsie ucinky (mbzu postihovat’ menej ako 1 zo 100 oséb): ’\Q)

infekcia mocCovych ciest, infekcia hornych dychacich ciest (napr. bolest’ hr [ pal prinosovych
dutin, prechladnutie), nedostatok ¢ervenych krviniek (anémia), vysoké h y draslika v krvi,
dychavic¢nost, plynatost’, zvySené potenie, poSkodenie obli¢iek vratan leho zlyhania oblic¢iek,
zvySené hladiny kreatininu. &Q

Zriedkavé vedl'ajsie I¢inky (mdozu postihovat’ menej ako 1 z ](Sbb’os()b):

zvysenie ur¢itého druhu bielych krviniek (eozinofilia), niz pocet krvnych dosticiek
(trombocytopénia), alergicka reakcia (napriklad vyrazka enie, stazené dychanie, piskavé
dychanie, opuch tvare alebo nizky krvny tlak), nizka@ina cukru v krvi (u pacientov s cukrovkou),
porucha zraku, rychly tep srdca, zaludo¢né t'azko '@bnormélna funkcia pecene*, zihlavka (urtikaria),
vyrazka vyvolana liekom, zapal §liach, ochoreni@odobné chripke (napriklad bolest’ svalov, pocit
celkového nepokoja), znizeny hemoglobin 4 bielkovina), zvySena hladina kreatininfosfokindzy v
krvi.

* Viacsina pripadov abnormalnej fuﬁ&é pecene a porucha pecene sa vyskytli u japonskych pacientov
po telmisartane po uvedeni he h. Tento vedlajsi tcinok sa pravdepodobnejsie vyskytne
u japonskych pacientov.

Amlodipin %
U pacientov, ktori ué@ samotny amlodipin, boli hlasené tieto d’alSie vedl'ajsie tcinky:

Menej casté vedlajSie i¢inky (mézu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sdb):

zmeny nalady, porucha zraku, zvonenie v usiach, dychavi¢nost, kychanie/nachladnutie, zmeny vo
vyprazdnovani ¢riev, strata vlasov, neobvykla podliatina a krvacanie (poskodenie ¢ervenych krviniek),
strata farby koze, zvySené potenie, t'azkosti pri moceni, Castejsi pocit nutkania na mocenie najméa pocas
noci, zvacSenie prsnych Zliaz u muzov, bolest, zvySenie hmotnosti, zniZzenie hmotnosti.

Zriedkavé vedl'ajSie ucinky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 1000 0sdb):
zmétenost'.

Vel'mi zriedkavé vedlajsie t€inky (m6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 000 0s6b):

znizeny pocet bielych krviniek (leukopénia), nizky pocet krvnych dosti¢iek (trombocytopénia),
alergicka reakcia (napr. vyrazka, svrbenie, stazené dychanie, dychavi¢nost, opuch tvare alebo nizky
krvny tlak), zvySenie hladiny cukru v krvi, nekontrolovatel'né trhavé a sklbavé pohyby, srdcovy
zachvat, nepravidelny tep srdca, zapal krvnych ciev, zapal pankreasu, zapal sliznice Zaludka
(gastritida), zapal pecene, zozltnutie pokozky (zltacka), zvySené hladiny peceniovych enzymov so
zltackou, rychly opuch koze a sliznice (angioedém), zavazné kozné reakcie, zihl'avka (urtikaria),
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zéavazné alergické reakcie s tvorbou pluzgierov na kozi a slizniciach (exfoliativna dermatitida,
Stevensov-Johnsonov syndrém), zvysena citlivost’ koZe na slne¢né svetlo.

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre
pouzivatelov.

5. Ako uchovavat’ Onduarp

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatulke po ,,EXP*“. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny defl v mesiaci.

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovavajte v originalnom obale na ochranu tabliet pred svetlom a vlhkost'ou. Vyherte tabletu

Onduarpu z blistra bezprostredne pred jej uzitim. . C)\
Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouz@&ek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chrénit’ zZivotné prostredie. q
@
6.  Obsah balenia a d’alSie informacie N O\)

Co Onduarp obsahuje

O
&
- Lieciva su telmisartan a amlodipin. (b'
Kazda tableta obsahuje 80 mg telmlsartelQ a 10 mg amlodipinu.

- Dalsie zlozky su koloidny oxid k 1ty bezvody, briliantova modra FCF (E133), ¢ierny oxid
zelezity (E172), zIty oxid zeIB 172), magnéziumstearat, kukuri¢ny skrob, meglumin,
mikrokrystalicka celuloza on K25 predzelatinovany Skrob, hydroxid sodny, sorbitol
(E420).

AKko vyzera Onduarp a ol@\}alenla

Onduarp 80 mg/10 m@k lety st modro-biele, dvojvrstvové tablety ovalneho tvaru s vyrytym kédom
lieku A4.

Onduarp je dostupny v skatulke obsahujticej 28 tabliet v blistroch hlinik/hlinik a Skatul'’ke obsahujucej
360 (4 x 90 x 1) tabliet v perforovanych davkovacich blistroch hlinik/hlinik.

Nie vSetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii Vyrobca

Boehringer Ingelheim International GmbH Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Str. 173 Binger Str. 173

D-55216 Ingelheim nad Rynom D-55216 Ingelheim nad Rynom

Nemecko Nemecko
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Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
SCS Boehringer Ingelheim Comm.V
Tél/Tel: +322 773 33 11

Buarapus
bropunrep Unrenxaiitm PLIB I'Mm6X u Ko KI' —
KJIOH bbnrapus

Ten: +359 2 958 79 98

Ceska republika
Boehringer Ingelheim spol. s r.0.
Tel: +420 234 655 111

Danmark
Boehringer Ingelheim Danmark A/S
TIf: +45 39 15 88 88

Deutschland
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0) 800 77 90 900

Eesti

Lietuva

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Lietuvos filialas

Tel.: +370 37 473922

Luxembourg/Luxemburg
SCS Boehringer Ingelheim Comm.V
Tél/Tel: +322 773 33 11

Magyarorszag

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG

Magyarorszagi Fioktelepe

Tel.: +36 1 299 89 00
.\@

»O

Malta
Bocehringer Ingelhe@t‘
Tel: +44 1344 4
Nederland &

Boehrin \%gelhelm b.v.
Tel: + ) 800 22 55 889

O

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG \(boehrmger Ingelheim Norway KS

Eesti Filiaal

Tel: +372 612 8000 O
) Q)Q
O
OQ
N

I‘%S.A.

EALGoa
Boehringer Ingelheim Ellas A.E.
TnA: +302 10 89 06 300

Espaiia
Boehringer Ingelheim
Tel: +34 93 404 51 00\@

France
Boehringer Ingelheim France S.A.S.
Tel: +33 326 50 45 33

Hrvatska
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.o.
Tel: +385 1 2444 600

Ireland
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

Q TIf: +47 66 76 13 00

Osterreich
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Tel: +43 1 80 105-0

Polska
Boehringer Ingelheim Sp.zo.o.
Tel.: +48 22 699 0 699

Portugal
Boehringer Ingelheim, Lda.
Tel: +351 21 313 53 00

Romaénia

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Viena - Sucursala Bucuresti

Tel: +40 21 302 2800

Slovenija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Podruznica Ljubljana

Tel: +386 1 586 40 00
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island Slovenska republika

Vistor hf. Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Simi: +354 535 7000 organizacna zlozka

Tel: +421 2 5810 1211
Italia Suomi/Finland
Boehringer Ingelheim Italia S.p.A. Boehringer Ingelheim Finland Ky
Tel: +39 02 5355 1 Puh/Tel: +358 10 3102 800
Kvnpog Sverige
Boehringer Ingelheim Ellas A.E. Boehringer Ingelheim AB
TnA: +30 2 10 89 06 300 Tel: +46 8 721 21 00
Latvija United Kingdom
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG Boehringer Ingelheim Ltd.
Latvijas filiale Tel: +44 1344 424 600

Tel: +371 67 240 011

%
A
Tato pisomna informacia pre pouZzivatel’ov bola naposledy v . é\&

\S
Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetove;j str@urépskej agentary pre lieky:

http://www.ema.europa.eu/.
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