PRILOHA I

ZOZNAM NAZVOV, LIEKOVYCH, FORIEM, MNOZSTVA UCINNYCH LATOK V LIEKU
(LIEKOCH), SPOSOB(Y) PODAVANIA, DRZITEL (DRZITELIA) ROZHODNUTIA
O REGISTRACII V CLENSKYCH STATOCH



Clensky §tat

Drzitel’ rozhodnutia o registracii

Vvmyslenv nazov Sila

Rakusko

Rakusko

Belgicko

Belgicko

Belgicko

Belgicko

Bulharsko

Cyprus

Merck Sharp & Dohme GmbH
Donau-City-Stralie 6, 1220 Wien
Rakusko

Merck Sharp & Dohme GmbH
Donau-City-Strafie 6, 1220 Wien
Rakusko

Merck Sharp & Dohme BV -

Chaussée de Waterloo 1135 - B-1180

Brussels
Belgicko
Merck Sharp & Dohme BV -

Chaussée de Waterloo 1135 - B-1180

Brussels

Belgicko

Therabel Pharma S.A. - Rue Egide
Van Ophem 108 - B-1180 Brussels,
Belgicko

Therabel Pharma S.A. - Rue Egide
Van Ophem 108 - B-1180 Brussels,
Belgicko

Merck Sharp & Dohme Bulgaria
EOOD

55 Nikola Vaptzarov blvd.

EXPO 2000, east wing, sections B1
& B2, 1st fl.

1407 Sofia

Bulharsko

Merck Sharp & Dohme BV, Postbus FORTZAAR

581, 2003 PC, Haarlem, Holandsko

Cosaar Plus -

Filmtabletten losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
Fortzaar-Filmtabletten = 100 mg draselnej soli

losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselne;j soli

COZAAR PLUS
FORTE 100 MG/25 MG losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu

COZAARPLUS 50

MG/12,5 MG losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

LOORTAN PLUS
FORTE 100 MG/25 MG losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli

12,5 mg hydrochlorotiazidu

LOORTAN PLUS 50
MG/12,5 MG losartanu -
Hyzaar 50 mg draselnej soli

losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli

50 mg draselnej soli

100 mg draselnej soli

100 mg draselnej soli

Liekova forma

Sposob podavania

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie



Cyprus

Dansko

Dansko

Dansko

Dansko

Esténsko

Esténsko

Finsko

Finsko

Merck Sharp & Dohme BV, Postbus
581, 2003 PC, Haarlem, Holandsko

Merck Sharp & Dohme BV, Postbus
581, 2003 PC, Haarlem, Holandsko

Merck Sharp & Dohme BV, Postbus
581, 2003 PC, Haarlem, Holandsko

Merck Sharp & Dohme BV, Postbus
581, 2003 PC, Haarlem, Holandsko

Merck Sharp & Dohme BV,
Postbus 581, 2003 PC, Haarlem,
Holandsko

Merck Sharp & Dohme OU
Peterburi tee 46, Tallinn 11415,
Estonsko

Merck Sharp & Dohme OU
Peterburi tee 46, Tallinn 11415,
Estonsko

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

P.O.Box 581

2031 BN Haarlem

Holandsko

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

P.O.Box 581

2031 BN Haarlem

Holandsko

HYZAAR

Cozaar Comp.

Cozaar Comp. Forte

Cozaar Comp. 100 mg /

12,5 mg

Fortzaar

HYZAAR

FORTZAAR

Cozaar Comp

Cozaar Comp

50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselnej soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselne;j soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselne;j soli
losartanu — 25 mg
hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselnej soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie



Finsko

Franctzsko

Francuzsko

Franctzsko

Franctzsko

Franctzsko

Nemecko

Nemecko

Nemecko

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

P.O.Box 581

2031 BN Haarlem
Holandsko

Merck Sharp Dohme Chibret
3 av. Hoche

75114 Paris Cedex 08
Francuzsko

Merck Sharp Dohme Chibret
3 av. Hoche

75114 Paris Cedex 08
Francuzsko

Merck Sharp Dohme Chibret
3 av. Hoche

75114 Paris Cedex 08
Francizsko

Merck Sharp Dohme Chibret
3 av. Hoche

75114 Paris Cedex 08
Francizsko

Merck Sharp Dohme Chibret
3 av. Hoche

75114 Paris Cedex 08
Francizsko

MSD Chibropharm GmbH Postfach
1202 D-85530 Haar, Nemecko

MSD Chibropharm GmbH Postfach
1202 D-85530 Haar, Nemecko

VARIPHARM ARZNEIMITTEL
GMBH

Cozaar Comp Forte

Fortzaar
100 mg/25 mg film-
coated tablets

Hyzaar
100 mg/25 mg film-
coated tablets

Fortzaar
50 mg/12,5 mg film-
coated tablets

Hyzaar
50 mg/12,5 mg film-
coated tablets

Fortzaar
100 mg/12,5 mg film-
coated tablets

LORZAAR PLUS
50/12,5 mg
Filmtabletten
CARDOPAL PLUS
50/12,5 mg
Filmtabletten
LORZAAR
VARIPHARM PLUS

Lindenplatz 1 85540, Haar, Nemecko 50/12,5 mg

Filmtabletten

100 mg draselnej soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie



Nemecko MSD Chibropharm GmbH Postfach FORTZAAR 100/25 mg 100 mg draselnej soli filmom obalena peroralne pouzitie

1202 D-85530 Haar, Nemecko Filmtabletten losartanu - tableta
25 mg hydrochlorotiazidu
Nemecko VARIPHARM ARZNEIMITTEL FORTZAAR 100 mg draselne;j soli filmom obalena peroralne pouzitie
GMBH VARIPHARM 100/25  losartanu - tableta
Lindenplatz 1 85540, Haar, Nemecko mg Filmtabletten 25 mg hydrochlorotiazidu
Nemecko MSD Chibropharm GmbH Postfach LORZAAR PLUS forte 100 mg draselnej soli filmom obalena peroralne pouzitie
1202 D-85530 Haar, Nemecko 100/12,5 mg losartanu - tableta
Filmtabletten 12,5 mg hydrochlorotiazidu
Grécko VIANEX A.E. HYZAAR 50 mg draselnej soli filmom obalena peroralne pouzitie
Tatoiou Street, Nea Erythraia 14671, losartanu - tableta
Grécko 12,5 mg hydrochlorotiazidu
Grécko VIANEX A.E. HYZAAR 100/25 100 mg draselnej soli filmom obalena peroralne pouzitie
Tatoiou Street, Nea Erythraia 14671, losartanu - tableta
Grécko 25 mg hydrochlorotiazidu
Mad’arsko Merck Sharp & Dohme Hungary Ltd Hyzaar 50/12.5 mg 50 mg draselnej soli filmom obalena peroralne pouzitie
50, Alkotas str. losartanu - tableta
H-1123 Budapest, Mad’arsko 12,5 mg hydrochlorotiazidu
Mad’arsko Merck Sharp & Dohme Hungary Ltd Hyzaar Forte 100/25 mg 100 mg draselnej soli filmom obalena peroralne pouzitie
50, Alkotas str. losartanu - tableta
H-1123 Budapest, Mad’arsko 25 mg hydrochlorotiazidu
frsko Merck Sharp & Dohme Limited ‘Cozaar’ Comp 50 mg draselnej soli filmom obalena peroralne pouzitie
Hertford Road 50mg/12.5mg film- losartanu - tableta
Hoddesdon coated tablets 12,5 mg hydrochlorotiazidu
Hertfordshire EN11 9BU
Vel’ka Britania
frsko Merck Sharp & Dohme Limited, Cozaar’ Comp 100 mg draselne;j soli filmom obalena peroralne pouzitie

Hertford Road, 100mg/25mg film- losartanu - tableta
Hoddesdon, coated tablets 25 mg hydrochlorotiazidu
Hertfordshire, EN11 9BU,

Velka Britania



Taliansko
Via G. Fabbroni 6, 00191 Rome,
Taliansko

Merck Sharp & Dohme (Italia) S.p.A.
Via G. Fabbroni 6, 00191 Rome,
Taliansko

Merck Sharp & Dohme (Italia) S.p.A.
Via G Fabbroni 6, 00191 Rome,
Taliansko

Neopharmed S.p.A.

Via G. Fabbroni, 6

00191 Rome, Taliansko

Taliansko

Taliansko

Taliansko

Taliansko Neopharmed S.p.A.
Via G. Fabbroni, 6
00191 Rome, Taliansko
Taliansko Sigma-Tau Industrie Farmaceutiche
Riunite S.p.A.- viale Shakespeare 47
, 00144 Rome, Taliansko
Sigma-Tau Industrie Farmaceutiche
Riunite S.p.A.- viale Shakespeare 47
, 00144 Rome, Taliansko

SIA Merck Sharp & Dohme Latvia,
Latvija;

Skanstes street 13, LV-1013, Riga,
Lotyssko

SIA Merck Sharp & Dohme Latvia,
Latvija;

Skanstes street 13, LV-1013, Riga,
Lotyssko

UAB Merck Sharp & Dohme,
Gelezinio Vilko 18A,

LT-01112 Vilnius, Litva

Taliansko

Lotyssko

Lotyssko

Litva

Merck Sharp & Dohme (Italia) S.p.A. HIZAAR 50 mg + 12,5
mg compresse rivestite

con film

HIZAAR 100 mg + 25
mg compresse rivestite

con film

50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselne;j soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu

FORZAAR 100 mg + 25 100 mg draselnej soli

mg compresse rivestite

con film

NEO-LOTAN PLUS 50

mg + 12,5 mg

compresse rivestite con

film

NEO-LOTAN PLUS

100 mg + 25 mg

compresse rivestite con

film

LOSAZID 50 mg + 12,5
mg compresse rivestite

con film

LOSAZID 100 mg + 25
mg compresse rivestite

con film

HYZAAR 50 mg/12,5

mg;

Fortzaar 100 mg/25 mg

FORTZAAR

losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselne;j soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli

(Losartan/Hydrochloroth losartanu -

iazide)

25 mg hydrochlorotiazidu

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie



Litva

Luxembursko

Luxembursko

Luxembursko

Luxembursko

Malta

Malta

Malta

Holandsko

Holandsko

UAB Merck Sharp & Dohme,

Gelezinio Vilko 18A,
LT-01112 Vilnius, Litva
Merck Sharp & Dohme BV -

Chaussée de Waterloo 1135 - B-1180

Brussels, Belgicko
Merck Sharp & Dohme BV -

Chaussée de Waterloo 1135 - B-1180

Brussels, Belgicko

Therabel Pharma S.A. - Rue Egide
Van Ophem 108 - B-1180 Brussels,

Belgicko

Therabel Pharma S.A. - Rue Egide
Van Ophem 108 - B-1180 Brussels,

Belgicko
Merck Sharp & Dohme Ltd.,

Hertfordshire Road, Hoddesdon,
Hertfordshire, EN11 9BU, Velka

Britania
Merck Sharp & Dohme Ltd.,

Hertfordshire Road, Hoddesdon,
Hertfordshire, EN11 9BU, Velka

Britania
Merck Sharp & Dohme Ltd.,

Hertfordshire Road, Hoddesdon,
Hertfordshire, EN11 9BU, Velka

Britania

Merck Sharp & Dohme
PO Box 581

2003 PC Haarlem
Holandsko

Merck Sharp & Dohme
PO Box 581

2003 PC Haarlem
Holandsko

HYZAAR

50 mg draselnej soli

(Losartan/Hydrochloroth losartanu -

iazide)
COZAAR PLUS

FORTE 100 MG/25 MG

COZAARPLUS 50

MG/12,5 MG

LOORTAN PLUS
FORTE 100 mg/25 mg

LOORTAN PLUS 50

mg/12,5 mg

"Cozaar Comp" 50/12.5

mg

pilloli miksija b’rita

"Cozaar Comp"
100/25 mg

pilloli miksija b’rita

"Cozaar Comp"
100/12,5 mg

pilloli miksija b’rita

Cozaar Plus 100/12,5

Fortzaar 100/25

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselne;j soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselne;j soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie



Holandsko

Pol'sko

Pol'sko

Portugalskosko

Portugalskosko

Portugalskosko

Portugalskosko

Merck Sharp & Dohme

PO Box 581

2003 PC Haarlem

Holandsko

MSD Polska Sp. z o.0.

ul. Chlodna 51

00-867 Warsaw, Pol'sko

MSD Polska Sp. z o.0.

ul. Chtodna 51

00-867 Warsaw, Pol'sko

Merck Sharp & Dohme, Lda.

Quinta da Fonte - Edificio Vasco da
Gama, 19 - Porto Salvo

P.O.Box 214

2770-192 Pago d' Arcos, Portugalsko
Merck Sharp & Dohme, Lda.

Quinta da Fonte - Edificio Vasco da
Gama, 19 - Porto Salvo

P.O. Box 214

2770-192 Pago d' Arcos, Portugalsko
Merck Sharp & Dohme, Lda.

Quinta da Fonte - Edificio Vasco da
Gama, 19 - Porto Salvo

P.O.Box 214

2770-192 Pago d' Arcos, Portugalsko
Heptafarma- Companhia
Farmacéutica, Sociedade Unipessoal,
Lda

Quinta da Fonte - Edificio Vasco da
Gama, 19 - Porto Salvo

P.O.Box 214

2770-192 Pago d' Arcos, Portugalsko

Hyzaar 50/12,5

HYZAAR

HYZAAR FORTE

COZAAR Plus

COZAAR Plus

FORTZAAR

SIAARA

50 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselnej soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie



Portugalskosko

Portugalskosko

Portugalskosko

Rumunsko

Rumunsko

Slovinsko

Slovinsko

LABORATORIO MEDINFAR,
Produtos Farmacéuticos, SA

Rua Manuel Ribeiro de Pavia, 1-1°
Venda Nova

2700-547 Amadora, Portugalsko
LABORATORIO MEDINFAR,
Produtos Farmacéuticos, SA

Rua Manuel Ribeiro de Pavia, 1-1°
Venda Nova

2700-547 Amadora, Portugalsko
Frosst Portuguesa — Produtos
Farmacéuticos, Lda.

Quinte da Fonte

Edificio Vasco da Gama, 19

P.O. BOX 214

Porto Salvo

2780-730 Pago d’Arcos, Portugalsko

Merck Sharp & Dohme Romania
S.R.L.

Bucharest Business Park

Sos. Bucuresti-Ploiesti, Nr. 1A,
Cladirea C1, Etaj 3

Sector 1, Bucuresti, Rumunsko
Merck Sharp & Dohme Romania
S.R.L.

Bucharest Business Park

Sos. Bucuresti-Ploiesti, Nr. 1A,
Cladirea C1, Etaj 3

Sector 1, Bucuresti, Rumunsko
Merck Sharp & Dohme, inovativna

zdravila d.o.o., Smartinska cesta 140,

1000 Ljubljana, Slovinsko
Merck Sharp & Dohme, inovativna

zdravila d.o.o., Smartinska cesta 140,

1000 Ljubljana, Slovinsko

LORTAAN Plus

LORTAAN Plus

Losartan +

Hidroclorotiazida Frosst

HYZAAR®™ 50 mg/12,5
mg, comprimate filmate

FORTZAAR" 100/ 25
mg, , comprimate

filmate

HYZAAR

HYZAAR

50 mg draselne;j soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie



Slovinsko

Spanielsko

Spanielsko

Svédsko

Svédsko

Svédsko

Velka Britania

Velka Britania

Velka Britania

Merck Sharp & Dohme, inovativna
zdravila d.o.o., Smartinska cesta 140,

1000 Ljubljana, Slovinsko

MERCK SHARP AND DOHME DE

ESPANA, S.A.
C/ Josefa ValcérceVI, 38
28027 MADRID, Spanielsko

MERCK SHARP AND DOHME DE

ESPANA, S.A.

C/ Josefa Valcarcel, 38

28027 MADRID, Spanielsko
Merck Sharp & Dohme

PO Box 581

2003 PC Haarlem

Holandsko

Merck Sharp & Dohme

PO Box 581

2003 PC Haarlem

Holandsko

Merck Sharp & Dohme

PO Box 581

2003 PC Haarlem

Holandsko

Merck Sharp & Dohme Limited
Hertford Road, Hoddesdon, Herts
EN11 9BU, Velka Britania
Merck Sharp & Dohme Limited
Hertford Road, Hoddesdon, Herts
EN11 9BU, Velka Britania
Merck Sharp & Dohme Limited
Hertford Road, Hoddesdon, Herts
EN11 9BU, Velka Britania

FORTZAAR

Cozaar Plus

Fortzaar

Cozaar Comp 50
mg/12,5 mg
filmdragerade tabletter

Cozaar Comp 100
mg/12,5 mg
filmdragerade tabletter

Cozaar Comp Forte 100
mg/25 mg filmdragerade
tabletter

COZAAR-COMP
50/12.5MG FILM
COATED TABLETS
COZAAR-COMP
100/25MG FILM
COATED TABLETS
COZAAR-Comp

100 mg/12.5 mg Film-
coated tablets

100 mg draselnej soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -

12,5 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselne;j soli
losartanu -

25 mg hydrochlorotiazidu
100 mg draselnej soli
losartanu -

12.5 mg hydrochlorotiazidu

10

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena

tableta

filmom obalena
tableta

filmom obalena
tableta

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie

peroralne pouzitie



Island

Island

Island

Norsko

Norsko

Norsko

Merck Sharp & Dohme
PO Box 581

2003 PC Haarlem
Holandsko

Merck Sharp & Dohme
PO Box 581

2003 PC Haarlem
Holandsko

Merck Sharp & Dohme
PO Box 581

2003 PC Haarlem
Holandsko

MSD BV

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Holandsko

MSD BV

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Holandsko

MSD BV

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Holandsko

COZAAR-COMP
50/12.5MG

COZAAR-COMP Forte

COZAAR-COMP

100/12.5MG

Cozaar Comp

Cozaar Comp

Cozaar Comp Forte

50 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli
losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselne;j soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

50 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli
losartanu -
12,5 mg hydrochlorotiazidu

100 mg draselnej soli

losartanu -
25 mg hydrochlorotiazidu
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ODBORNE ZAVERY

CELKOVY SI'JHR,N ODBORNEHO HODNOTENIA PRIPRAVKU COZAAR COMP. A
SUVISIACICH NAZVOV (POZRI PRILOHU I)

Cozaar Comp. a Cozaar Comp Forte (losartan/hydrochlortiazid) boli zahrnuté na zoznam liekov pre
harmonizaciu suhrnu charakteristickych vlastnosti licku (SPC), uréenit CMD(h), v stlade s ¢lankom
30 ods. 2 smernice 2001/83/ES v zneni zmien a doplneni. Kvoli rozli¢cnym narodnym rozhodnutiam
¢lenskych statov pokial’ ide o schvalenie vysSie uvedenych liekov (a ich suvisiacich ndzvov), Dansko
upovedomilo vybor CHMP/sekretariat agentury EMEA o oficidlnom podnete podl’a ¢lanku 30
smernice 2001/83/ES a jeho doplneni tak, aby sa vyriesili rozdiely medzi SPC schvalenymi narodne,
a tymto sa zharmonizovali rozli¢né SPC v ramci celej EU.

Losartan je peroralne u¢inny antagonista receptoru angiotenzinu II (Ang- II) pésobiaci na podtyp
receptora AT1 a takto blokujuci uc¢inok Ang-II na kaskddu renin-angiotenzinovych systémov (RAS).
Hydrochlortiazid (HCTZ) je tiazidové diuretikum, ktoré bolo pouzivané aj ako liek proti hypertenzii.
Diuretické posobenie HCTZ znizuje plazmaticky objem s naslednym zvysenim aktivity reninu

v plazme, zvySenim vylu¢ovania aldosterénu, zvySenim straty K+a HCO-3 v mo¢i a znizenim K+

v plazme.

Hlavnymi oblastami disharmonie existujacich suthrnov charakteristickych vlastnosti lieku boli ¢ast’ 4.1
Terapeutické indikécie, cast’ 4.3 Kontraindikacie, a ¢ast’ 4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri

pouZivani.

Terapeutické indikacie (SPC, Cast’ 4.1)

- Lie¢ba esencialnej hypertenzie u pacientov, ktorych krvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany
monoterapiou hydrochlértiazidom alebo losartanom

Utinnost a bezpe&nost’ su stanovené pre indikaciu ,,lie¢ba esencialnej hypertenzie u pacientov,
ktorych krvny tlak nie je dostatone kontrolovany monoterapiou hydrochlortiazidom alebo
losartanom”. Preto vybor CHMP usudil, Ze tato indikacia je prijatel'na.

- Ako lieCba prvej vol'by u pacientov so stredne zdvaznou az zavaznou hypertenziou a u pacientov s
vel'mi vysokou hypertrofiou l'avej komory

Vybor CHMP usudil, Ze indikacia pre pocCiato¢nu terapiu hypertenzie kombinaciou so stalymi
davkami (FDC) nema pozitivny podiel prinosov a rizik, a preto nie je prijatelna.

Dostupné udaje nepreukazuju, ¢i v ramei schvalenej indikacie je lie¢ba prvej vol'by pomocou FDC
vyhodna v porovnani s pristupom po krokoch. V pocte pacientov so zavaznou hypertenziou, ktori by
pocas prvych 4 tyzdinov vykazovali vyznamny uc¢inok na znizenie TK, nebol zdvazny rozdiel. Viac
ako 50 % z tychto pacientov dosahujticich cielovy TK pri pouziti FDC do 4 tyzdiiov kombinaciu
nevyzadovalo. Tito pacienti (9,4 %) by boli pri pouziti FDC na dlhodobom zéklade ,,lie¢eni
nadmerne*. Pri porovnani len s 8,2 % pacientov, ktori mézu dosiahnut’ cielovy TK o nieco rychlejsie
pri porovnani s pristupom po krokoch, pomer prinosov a rizik je negativny aj pre pacientov so
zavaznou, aj pre pacientov s miernou az stredne zavaznou hypertenziou.

KedZe drzitel’ povolenia na uvedenie lieku na trh nepredlozil udaje, ktoré by preukazali jasne
populéciu, ktora by dosiahla prinosy vzhl'adom na kardiovaskularny vysledok, pomer prinosov/ rizik
indikécie v prvej vol'be by mohol byt’ zhodnoteny a indikacia nie je vyborom CHMP zarucena.

-Znizenie rizika kardiovaskularnej morbidity a mortality u hypertenznych pacientov s hypertrofiou
lavej komory

Pocas postupu preskumania, drzitel’ povolenia na uvedenie lieku na trh navrhol upravu indikéacie tak,
aby sa ,,kardiovaskularna morbidita a mortalita® nahradila terminom ,,cievna mozgova prihoda“.

V minulosti bola hodnotena $tidia LIFE a tato viedla k registracii rozsiahlejSej indikacie, t.j. znizenia
kardiovaskularnej morbidity a mortality (meranej kombinovanym vyskytom kardiovaskularnej smrti,
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cievnej mozgovej prihody a infarktu myokardu) namiesto samotnej cievnej mozgovej prihody. Toto je
indikacia v su¢asnosti navrhnuta Ziadatefom a bola zaregistrovana v 15 &lenskych $tatoch EU.
Dovodom pre tato SirSiu indikéciu je to, ze Stadia LIFE nebola studiou kontrolovanou voci placebu,
skimajliicou Gc¢inok na cievnu mozgovu prihodu len v porovnani s placebom, ale Stiidiou
kontrolovanou vo¢i t¢innému lieku, ktora porovnavala antihypertenznu lieCbu zaloZent na losartane s
antihypertenznou lie¢bou zaloZenou na atenolole s vyuzitim primarneho zloZeného ciel'a
kardiovaskularnej smrti, cievnej mozgovej prihody a infarktu myokardu. Tento zloZeny ciel’ sa da
povazovat’ za reprezentativny pre kardiovaskularnu morbiditu a mortalitu a bol preneseny do tejto
indikécie v mnohych liekoch, ktoré boli na vybore CHMP diskutované (napr. statiny).

V dobe stadie samotna beta-blokada alebo beta-blokada v kombinacii s diuretikami preukazala
znizenie miery mnohych kardiovaskuladrnych udalosti o 15-45 %. V stadii LIFE bol zisteny d’alsi
prinos vzhl'adom na cievnu mozgovu prihodu pre stratégiu zalozenu na losartane a ucinky boli
podobné ako ucinky vzhl'adom na infarkt myokardu a kardiovaskularnu mortalitu, Co naznacuje, ze
preukazany priaznivy vplyv beta-blokady na kardiovaskuldrnu morbiditu a mortalitu bol vo
vSeobecnosti zisteny aj pre losartan.

Od tej doby bol zistovany priaznivy u¢inok atenololu vzhl'adom na kardiovaskularnu morbiditu

a mortalitu. Nedavny posudok v BMJ ukazuje, Ze konkrétne preventivny ucinok atenololu na cievnu
mozgovu prihodu je nizsi ako pre iné antihypertenziva : RR = 1,26 (95% CI: 1,15 az 1,38). V dosledku
toho pozorované 25 % zniZenie rizika s losartanom oproti atenololu prinasa ochranny vplyv losartanu
na cievnu mozgovu prihodu v rovnakej miere ako u inych antihypertenznych liekov.

Preto, zatial’ o tato navrhnuta indikacia pre monoterapiu losartanom bola posudena ako indikacia,
ktora sa da schvalit’ po vicsine hlasov plénom CHMP a je podporend nasledujicim znenim: ,,znizenie

rizika cievnej mozgovej prihody u hypertenznych pacientov s hypertrofiou I'avej srdcovej komory, ¢o
je zdokumentované EKG*, na FDC sa vzt'ahuji nasledujtce uvahy:

Vybor CHMP bol znepokojeny tym, Ze nie su dokazy, ktoré by podporovali kazda z dvoch latok

v lieku Cozaar Comp (losartan a HCTZ), pricom by bol zdokumentovany prispevok k pozadovanej
indikacii tak, ako to vyzaduje NfG (poznamka k riadeniu) o kombinovanych liekoch. V skupine na
losartane 44 % pacientov dostavalo HCTZ a v skupine na atenolole 38 %. Drzitel’ povolenia na
uvedenie licku na trh nepredlozil tdaje, ktoré by preukazovali, Ze pacienti, ktori dostavali HCTZ, mali
klinickt vyhodu vzhl'adom na klinické ciele v porovnani s pacientmi, ktori HCTZ nedostavali. Drzitel
povolenia na uvedenie lieku na trh bol poZiadany, aby predlozil tidaje o bezpeénosti a Gi¢innosti pre
tieto podskupiny pacientov (Losartan, Atenolol, Losartan + HCTZ, Atenolol + HCTZ) tak, aby sa
ziskal lepsi prehl'ad o prispevku HCTZ k celkovému pomeru prinosov a rizik. Okrem toho, indikacia
pre samotnt zlozku HCTZ ako prevenciu, sa na zaklade udajov zo stadie LIFE nepovazuje za
indikéciu, ktora by sa dala schvalit’.

Preto vybor CHMP usudil, Ze pomer prinosov a rizik pre indikéciu ZniZenie rizika kardiovaskularnej
morbidity a mortality (alebo rizika cievnej mozgovej prihody) u hypertenznych pacientov s
hypertrofiou lavej komory je negativny a tato indikacia pre FDC nie je pripustna.

Cast 4.3 Kontraindikacie

Vybor CHMP usudil, Ze do SPC musia byt pre liek vo vSetkych silach zahrnuté nasledujuce
kontraindikacie: zavazné poskodenie obliciek; poruchy elektrolytov, ako napr. hyponatriémia,
hypokaliémia, hyperkalciémia; hyperurikémia; gravidita a laktacia; deficit laktozy LAPP;
nedostato¢nost’ pecene; addisonova choroba. Ked'ze pediatricka spolupracujica skupina este stale
pracuje, definitivne spracovanie moze byt zahrnuté len vzhl'adom na §tidie u deti a dospievajucich az
po ukonceni postupu.

Cast’ 4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani:

Vybor CHMP usudil, Ze do SPC musia byt pre liek vo vSetkych silach zahrnuté nasledujuce
upozornenia: hemodialyza; ¢ierni pacienti; obStruk¢éna valvularna choroba; chirurgicky
zakrok/anestézia. Ked'Ze pediatricka spolupracujuca skupina este stale pracuje, definitivne spracovanie
mobze byt zahrnuté len vzhl'adom na Studie u deti a dospievajicich az po ukonceni postupu.
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Gravidita a laktacia

Vybor CHMP usudil, Ze text tykajuci sa gravidity a laktacie v SPC (Casti 4.3, 4.4 a 4.6) sa ma upravit
tak, aby obsahoval vysledok spravy PhVWP o ACE inhibitoroch a antagonistoch receptorov
angiotenzinu II (AIIRA) a odportc¢ania o pouziti poCas prvého trimestra gravidity
(EMEA/CHMP/PhVWP/474692/2007). Gravidita a laktacia majt byt kontraindikované a do Casti 4.3,
4.4 and 4.6 SPC a prislusnych Casti pisomnej informacie pre pouzivatelov ma byt zahrnuté vhodné
znenie.

ODOVODNENIE UPRAV V SUHRNE CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU,
OZNACENI NA OBALE A PISOMNEJ INFORMACII PRE POUZIVATELOV

Kedze

- obsahom postupu preskiimania bola harmonizacia suhrnov charakteristickych vlastnosti, oznaceni
lieku a pisomnej informacie pre pouzivatel'ov,

- suhrny charakteristickych vlastnosti, oznacenia lieku a pisomné informacia pre pouZzivatel'ov
navrhnuté drzitelom povolenia na uvedenie na trh boli hodnotené na zaklade predlozene;j
dokumentacie a vedeckej diskusie s vyborom,

- vybor CHMP usudil, Ze povolenie na uvedenie lieku na trh by mohlo byt harmonizované pre
nasledujtcu indikaciu:

e Liecba hypertenzie u tych pacientov, ktorych tlak krvi nie je dostato¢ne kontrolovany
losartanom alebo hydrochlortiazidom.

- vybor CHMP usudil, Ze tdaje nasledujuce indikacie nepodporuju, a preto by tieto mali byt
odstranené z povolenia na uvedenie lieku na trh:

e ako liecba prvej vol'by u pacientov so stredne zavaznou az zavaznou hypertenziou a u pacientov
s vel'mi vysokym kardiovaskuldrnym rizikom,

e znizenie rizika kardiovaskuldrnej morbidity a mortality (alebo rizika cievnej mozgovej prihody) u
hypertenznych pacientov s hypertrofiou l'avej komory.

- Gravidita a laktacia majt byt kontraindikované a do Casti 4.3, 4.4 and 4.6 SPC a prislusnych casti
pisomnej informacie pre pouZzivatel'ov ma byt’ zahrnuté vhodné znenie.

Vybor CHMP odporugil upravu povolenia(i) na uvedenie na trh pre Cozaar Comp. a sivisiace nazvy

(pozri prilohu I), pre ktoré sa v prilohe Il nachadza suhrn charakteristickych vlastnosti lieku,
oznacenie obalu a informacia pre pouzivatel'ov.
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PRILOHA 111

SUHRN CHARAK:FERIST,ICKYCH V,LASTNOSTI' LIEKU
OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIiVATELLOV
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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
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1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp a suvisiace nazvy (pozri prilohu I) 50 mg/12,5 mg filmom obalené tablety
Cozaar Comp a suvisiace nazvy (pozri prilohu I) 100 mg/12,5 mg filmom obalené tablety
Cozaar Comp a suvisiace nazvy (pozri prilohu I) 100 mg/25 mg filmom obalené tablety

[Ma byt vyplnené narodne]

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg
Kazda tableta obsahuje ako lieciva 50 mg losartanu (ako draselnu sol’) a 12,5 mg hydrochlorotiazidu
(HCTZ).

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg
Kazda tableta obsahuje ako lieciva 100 mg losartanu (ako draselnt sol’) a 12,5 mg hydrochlorotiazidu
(HCTZ).

Cozaar Comp 100 mg/25 mg
Kazda tableta obsahuje ako lieciva 100 mg losartanu (ako draselnt sol’) a 25 mg hydrochlorotiazidu
(HCTZ).

Pomocna latka

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg

Kazda tableta obsahuje 63,13 mg monohydratu laktozy.
Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg

Kazda tableta obsahuje 88,40 mg monohydratu laktozy.
Cozaar Comp 100 mg/25 mg

Kazda tableta obsahuje 126,26 mg monohydratu laktozy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

[Ma byt vyplnené narodne]

3.  LIEKOVA FORMA

Filmom obalené tablety.

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg

Z1té ovalne filmom obalené tablety s ozna¢enim 717 na jednej strane a hladkou druhou stranou alebo
druhou stranou s deliacou ryhou. )

Deliaca ryha iba napomaha rozlomeniu pre 'ahSie prehltanie a nesluzi pre rozdelenie na rovnaké

davky.

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg
Biele ovalne filmom obalené tablety s oznacenim 745 na jednej strane a hladkou druhou stranou.

Cozaar Comp 100 mg/25 mg
Svetlozlté ovalne filmom obalené tablety s ozna¢enim 747 na jednej strane a hladkou druhou stranou.

[Ma byt vyplnené narodne]
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4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Cozaar Comp je indikovany na liecbu esencidlnej hypertenzie u pacientov, ktorych krvny tlak nie je
dostatoc¢ne kontrolovany samotnym losartanom alebo hydrochlorotiazidom.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Cozaar Comp sa moze podavat’ s inymi antihypertenzivami.
Cozaar Comp sa ma prehltnut’ a zapit’ poharom vody.
Cozaar Comp sa mbze podavat’ s jedlom alebo bez jedla.

Hypertenzia
Losartan a hydrochlorotiazid nie je uréeny na pouzitie ako poc¢iato¢na terapia, ale u pacientov, ktorych

krvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany samotnou draselnou sol’'ou losartanu alebo
hydrochlorotiazidom.

Odporuca sa titracia davky s jednotlivymi zlozkami (losartan a hydrochlorotiazid).

Ak je to klinicky vhodné, u pacientov, ktorych krvny tlak nie je dostato¢ne kontrolovany, je mozné
zvazit priamu zmenu z monoterapie na fixnt kombinaciu.

Zvycajna udrziavacia davka lieku Cozaar Comp je jedna tableta liecku Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg
(losartan 50 mg/ HCTZ 12,5 mg) jedenkrat denne. Pacientom, ktori neodpovedaju adekvatne na
Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg, je mozné zvysit davku na jednu tabletu Cozaar Comp 100 mg/25 mg
(losartan 100 mg/HCTZ 25 mg) jedenkrat denne. Maximalna davka je jedna tableta licku Cozaar
Comp 100 mg/25 mg jedenkrat denne. Vo vSeobecnosti sa antihypertenzivny u¢inok dosiahne

v priebehu troch az Styroch tyzdnov od zaciatku lieCby. Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg (losartan

100 mg/HCTZ 12,5 mg) je k dispozicii pre tych pacientov titrovanych na 100 mg lieku Cozaar, ktori si
vyzaduju dodato¢nt kontrolu krvného tlaku.

Pouzitie u pacientov s rendlnym poskodenim a hemodialyzovanych pacientov

U pacientov so stredne tazkym renalnym poskodenim (t.j. klirens kreatininu 30-50 ml/min) nie je
potrebna Gprava pociato¢nej davky. Tablety s losartanom/hydrochlorotiazidom sa neodporacaji
u hemodialyzovanych pacientov. Tablety s losartanom/HCTZ sa nesmt pouzivat’ u pacientov

s tazkym renalnym poskodenim (t.j. klirens kreatininu <30 ml/min) (pozri Cast’ 4.3).

Pouzitie u pacientov s depléciou intravaskuladrneho objemu
Deplécia objemu a/alebo sodika sa ma pred podavanim tabliet s losartanom/HCTZ korigovat'.

Pouzitie u pacientov s hepatalnym poskodenim
Losartan/HCTZ je u pacientov s tazkym hepatalnym poSkodenim kontraindikovany (pozri Cast’ 4.3).

Pouzitie u starSich pacientov
U starSich pacientov nie je zvy¢ajne potrebna Gprava davky.

Pouzitie u deti a adolescentov (<18 rokov)
Nie st ziadne skiisenosti u deti a adolescentov. Preto sa losartan/hydrochlorotiazid nema podavat’
det'om a adolescentom.

4.3 Kontraindikacie

. Precitlivenost’ na losartan, na lieciva odvodené od sulfénamidov (ako je hydrochlorotiazid)
alebo na niektora z pomocnych latok.

. Hypokaliémia alebo hyperkalciémia rezistentna na liecbu.

. Tazké hepatalne poskodenie, cholestaza a obstrukéné ochorenia ZI¢ovych ciest.
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. Refraktérna hyponatriémia.

. Symptomaticka hyperurikémia/dna.

J 2. a 3. trimester gravidity (pozri Casti 4.4 a 4.6).

. Laktacia (pozri Cast’ 4.6).

. Tazké renalne poskodenie (t.. klirens kreatininu <30 ml/min).
. Antria.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Losartan

Angioedém
Pacienti s angioedémom (opuch tvare, pier, hrdla a/alebo jazyka) v anamnéze sa maju starostlivo
sledovat’ (pozri Cast’ 4.8).

Hypotenzia a deplécia intravaskularneho objemu

U pacientov s depléciou objemu a/alebo sodika z dévodu prudkej liecby diuretikami, nasledkom
obmedzenia prijmu soli v strave, hnac¢ky alebo vracania sa méze vyskytnit’ symptomaticka
hypotenzia, obzvlast’ po prvej davke. Takéto stavy sa maju korigovat’ pred podanim tabliet Cozaar
Comp (pozri Casti 4.2 a 4.3).

Nerovnovahy elektrolytov

Nerovnovahy elektrolytov st Casté u pacientov s poSkodenim obliciek s diabetom alebo bez diabetu

a maju sa liecit. Preto sa maju pozorne sledovat’ plazmatické koncentracie draslika a hodnoty klirensu
kreatininu, obzvlast’ starostlivo maji byt’ monitorovani pacienti so srdcovym zlyhanim a klirensom
kreatininu medzi 30-50 ml/min.

Stubezné uzivanie kalium Setriacich diuretik, suplementov draslika a nahrad soli obsahujucich draslik
s losartanom/hydrochlorotiazidom sa neodporaca (pozri Cast’ 4.5).

Poskodenie funkcie pecene

Na zéklade farmakokinetickych udajov, ktoré poukazuju na signifikantne zvySené plazmatické
koncentracie losartanu u cirhotickych pacientov, sa ma Cozaar Comp pouzivat’ u pacientov s miernym
az stredne tazkym hepatalnym posSkodenim v anamnéze s opatrnost'ou. U pacientov s tazkym
hepatalnym poskodenim nie je ziadna terapeuticka skiisenost’ s losartanom. Preto je Cozaar Comp

u pacientov s tazkym hepatalnym poskodenim kontraindikovany (pozri Casti 4.2, 4.3 a 5.2).

Poskodenie funkcie obliciek

V dosledku inhibicie renin-angiotenzin-aldosterénového systému boli hlasené zmeny vo funkcii
obliciek vratane zlyhania obli¢iek (najmi u pacientov, u ktorych funkcia obliciek zavisi od renin-
angiotenzin-aldosteronového systému, ako su pacienti s tazkou srdcovou nedostatocnost'ou alebo
pacienti s uz existujicou renalnou dysfunkciou).

Tak ako u inych liekov, ktoré ovplyviiuju renin-angiotenzin-aldosterdnovy systém, boli u pacientov
s bilateralnou sten6zou renalnej artérie alebo stendzou artérie solitarnej oblicky hlasené zvySenia
mocoviny v krvi a kreatininu v sére; tieto zmeny renalnej funkcie mozu byt’ po vysadeni liecCby
reverzibilné. U pacientov s bilateralnou stendzou renalnej artérie alebo stendzou artérie solitarnej
obli¢ky sa ma losartan pouzivat’ s opatrnost’ou.

Transplantacia oblicky
Nie st ziadne skiisenosti u pacientov s nedavnou transplantaciou obli¢ky.

Primarny hyperaldosteronizmus

Pacienti s primarnym aldosteronizmom spravidla nereaguju na antihypertenziva uéinkujice
prostrednictvom inhibicie renin-angiotenzinového systému. Preto sa pouzitie tabliet Cozaar Comp
neodporuca.
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Korondrna choroba srdca a cerebrovaskularne ochorenie

Tak ako pri inych antihypertenzivach, enormné zniZenie krvného tlaku u pacientov s ischemickym
kardiovaskularnym a cerebrovaskularnym ochorenim by mohlo viest k infarktu myokardu alebo
mozgovej prihode.

Srdcové zlyhanie

U pacientov so srdcovym zlyhanim s poskodenim funkcie obli¢iek alebo bez poskodenia funkcie
obliciek je tak ako pri inych lickoch, ktoré ovplyviiuj renin-angiotenzinovy systém, riziko vzniku
tazkej arteridlnej hypotenzie a (¢asto akiitneho) renalneho poskodenia.

Stenoza aortalnej a mitralnej chlopne, obstrukcna hypertroficka kardiomyopatia
Tak ako pri inych vazodilatanciach, u pacientov s aortalnou alebo mitralnou stenézou alebo
obstrukénou hypertrofickou kardiomyopatiou je potrebna osobitna opatrnost’.

Etnické rozdiely

Podl'a pozorovani inhibitorov enzymu konvertujiiceho angiotenzin, losartan a ini antagonisti
angiotenzinu st o¢ividne menej G¢inni pri znizovani krvného tlaku u ¢ernochov ako u l'udi s inou
farbou pleti, potencialne z dévodu vyssej prevalencie nizkych hladin reninu v populacii
hypertenzivnych pacientov ¢iernej pleti.

Gravidita

Cozaar Comp sa nema zacat’ uzivat’ poCas gravidity. Pokial’ nie je pokracujtca lieCba
losartanom/HTCZ povaZzovana za nevyhnutntl, pacientky planujice otehotniet’ maju prejst’ na
alternativnu antihypertenzivnu liecbu, ktora ma preukazany bezpecnostny profil na pouZitie

v gravidite. Ak je uz gravidita diagnostikovana, terapia lickom Cozaar Comp sa ma okamzite prerusit’
a ak je to vhodné, mé sa nasadit’ alternativna liecba (pozri Casti 4.3 a 4.6).

Hydrochlorotiazid

Hypotenzia a nerovnovaha elektrolytov/tekutin

Tak ako pri kazdej antihypertenzivnej liecbe, u niektorych pacientov sa méze vyskytnat
symptomaticka hypotenzia. U pacientov sa maju sledovat’ klinické priznaky nerovnovahy tekutin
alebo elektrolytov, napr. deplécia objemu, hyponatriémia, hypochloremicka alkaléza,
hypomagneziémia alebo hypokaliémia, ku ktorym méze dojst’ pocas pridruzenej hnacky alebo
vracania. U tychto pacientov sa maji vo vhodnych intervaloch periodicky stanovovat’ elektrolyty
v sére. U edematoznych pacientov mdze dojst’ v horticom pocasi k diluénej hyponatriémii.

Metabolické a endokrinné ucinky

Lie¢ba tiazidmi moze porusit’ glukdézovu toleranciu. Mdze byt potrebna uprava davkovania
antidiabetik vratane inzulinu (pozri ¢ast’ 4.5). Pocas liecby tiazidmi sa mdze manifestovat’ latentny
diabetes mellitus.

Tiazidy mézu znizit’ exkréciu kalcia moCom a moézu zapricinit’ intermitentné a mierne zvysenie kalcia
v sére. Vyrazna hyperkalciémia méze byt dokazom latentného hyperparatyreoidizmu. Pred
uskuto¢nenim testu funkcie pristitnej zl'azy sa maju tiazidy vysadit’.

Terapia tiazidovymi diuretikami moZe byt spojend so zvySenim hladin cholesterolu a triglyceridov.

Terapia tiazidmi mo6ze u niektorych pacientov vyvolat’ hyperurikémiu a/alebo dnu. Pretoze losartan
znizuje kyselinu mocovt, v kombinacii s hydrochlorotiazidom tlmi hyperurikémiu navodenu
diuretikom.

Hepatalne poskodenie

U pacientov s poskodenim funkcie peCene alebo s progresivnym ochorenim pecene sa maju tiazidy
pouzivat' s opatrnost’ou, ked’ze mo6zu spdsobit’ intrahepatalnu cholestazu, a ked’Zze malé zmeny
rovnovahy tekutin a elektrolytov mézu vyvolat’ pecenovi komu. Cozaar Comp je u pacientov

s tazkym hepatalnym poskodenim kontraindikovany (pozri Casti 4.3 a 5.2).
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Iné

U pacientov uZzivajucich tiazidy sa mézu vyskytnut’ reakcie precitlivenosti bez ohl'adu na anamnézu
alergie alebo bronchidlnej astmy. Pri uzivani tiazidov bola hlasena exacerbacia alebo aktivacia
systémového lupus erythematosus.

Pomocna latka
Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktdézovej intolerancie, lapoénskeho deficitu laktazy
alebo glukozo-galaktdzovej malabsorpcie nesmu uzivat’ tento liek (pozri Cast 6.1).

4.5 Liekové a iné interakcie
Losartan

Zistilo sa, Ze rifampicin a flukonazol znizuji hladiny aktivneho metabolitu. Klinické dosledky tychto
interakcii sa nehodnotili.

Tak ako pri inych liekoch, ktoré blokuji angiotenzin II alebo jeho G¢inky, subezné uzivanie kalium
Setriacich diuretik (napr. spironolaktonu, triamterénu, amiloridu), suplementov draslika alebo nahrad
soli obsahujucich draslik moze viest' k zvySeniu draslika v sére. Sibezné uZivanie sa neodporuca.

Tak ako pri inych liekoch, ktoré ovplyviiuja vylucovanie sodika, moze dojst’ k znizeniu exkrécie litia.
Preto, ak maju byt s antagonistami receptora angiotenzinu Il sibezne podavané soli litia, maji sa
starostlivo monitorovat’ hladiny litia v sére.

Ked’ sa antagonisti angiotenzinu II podavaju zaroven s nesteroidovymi protizapalovymi lieckmi (NSA,
tj. selektivnymi inhibitormi COX-2, kyselinou acetylsalicylovou v protizdpalovych davkach

a neselektivnymi NSA), moze dojst’ k oslabeniu antihypertenzivneho t€inku. Subezné pouzitie
antagonistov angiotenzinu II alebo diuretik a NSA méze viest’ k zvysenému riziku zhorSenia renalnej
funkcie vratane mozného akutneho renalneho zlyhania a zvySenia draslika v sére, obzvlast’ u pacientov
s preexistujucou slabou renalnou funkciou. Tato kombinacia sa ma podéavat’ s opatrnost'ou, zv1ast

u starSich pacientov. Pacienti maji byt dostatocne hydratovani a po nasadeni stibeznej liecby

a nasledne v pravidelnych intervaloch sa ma zvazit’ monitorovanie renalnej funkcie.

U niektorych pacientov s poSkodenou renalnou funkciou, ktori st lieCeni nesteroidnymi
antiflogistikami vratane selektivnych inhibitorov cyklooxygenazy-2, moze stibezné podavanie

s antagonistami receptora angiotenzinu II viest’ k d’alSiemu zhorSeniu renalnej funkcie. Tieto u€inky st
zvycajne reverzibilné.

Iné latky vyvolavajuce hypotenziu, ako su tricyklické antidepresiva, antipsychotika, baklofén,
amifostin: sibezné pouzitie s tymito liekmi, ktoré znizuju krvny tlak ako hlavny alebo vedl'ajsi ucinok,

moze zvysit riziko hypotenzie.

Hydrochlorotiazid

Pri subeznom podavani mézu nasledovné lieky interagovat’ s tiazidovymi diuretikami:

Alkohol, barbituraty, omamné latky alebo antidepresiva
Moze dojst’ k zosilneniu ortostatickej hypotenzie.

Antidiabetika (peroralne lieky a inzulin)

Lie¢ba tiazidom mdze ovplyvnit’ toleranciu glukdzy. Moze byt potrebna Gprava davkovania
antidiabetika. Metformin sa ma pouzivat’ s opatrnostou z dévodu rizika laktatovej acidozy, navodenej
moznym zlyhanim renélnej funkcie, spojenym s hydrochlorotiazidom.

Iné antihypertenziva
Aditivny ucinok.
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Cholestyramin a kolestipolové Zivice

V pritomnosti anionomenicovych zivic dochadza k zhorSeniu absorpcie hydrochlorotiazidu. Jednotlivé
davky cholestyraminovych alebo kolestipolovych Zivic viazu hydrochlorotiazid a znizuji jeho
absorpciu z gastrointestinalneho traktu az o 85 percent pri cholestyraminovych Ziviciach a o 43
percent pri kolestipolovych ziviciach.

Kortikosteroidy, ACTH
Zintenzivnenie deplécie elektrolytov, najma hypokaliémie.

Presorické aminy (napr. adrenalin)
Mozné znizenie odpovede na presorické aminy, ale nie natol’ko, aby sa znemoznilo ich pouzitie.

Nedepolarizujiice myorelaxancida (napr. tubokurarin)
Mozné zvySenie odpovede na myorelaxans.

Litium
Diuretika znizuji rendlny klirens litia a zvySuju riziko litiovej toxicity; sucasné uzivanie sa
neodporuca.

Lieky pouzivané na liecbu dny (probenecid, sulfinpyrazon a alopurinol)

Moéze byt potrebna tprava davkovania urikosurik, pretoze hydrochlorotiazid méze zvysit’ hladinu
kyseliny mocCovej v sére. MozZe byt potrebné zvysenie davky probenecidu alebo sulfinpyrazonu.
Subezné podavanie tiazidu moze zvysit’ vyskyt reakcii precitlivenosti na alopurinol.

Anticholinergika (napr. atropin, biperidin)
Zvysenie biologickej dostupnosti diuretik tiazidového typu zniZzenim gastrointestinalnej motility
a rychlosti vyprazdiovania zaltidka.

Cytotoxicke lieky (napr. cyklofosfamid, metotrexat)
Tiazidy mézu znizit’ renalnu exkréciu cytotoxickych liekov a zosilovat’ ich myelosupresivne Gcinky.

Salicylaty
V pripade vysokych davok salicylatov moze hydrochlorotiazid zvacsit’ toxicky ti€inok salicylatov na
centralny nervovy systém.

Metyldopa
Pri sibeznom pouziti hydrochlorotiazidu a metyldopy sa vyskytli ojedinelé hlasenia hemolyticke;j
anémie.

Cyklosporin
Stubezna liecba cyklosporinom moze zvysit riziko hyperurikémie a komplikécii ako pri dne.

Digitalisove glykozidy
Tiazidom vyvoland hypokaliémia alebo hypomagneziémia mdze podporovat’ nastup digitalisom
vyvolanych srdcovych arytmii.

Lieky, ktoré su ovplyvnené poruchami draslika v sére

Pri podavani losartanu/hydrochlorotiazidu s liekmi, ktoré st ovplyvnené poruchami draslika v sére
(napr. digitalisovymi glykozidmi a antiarytmikami) a pri nasledovnych liekoch vyvolavajtcich
torsades de pointes (ventrikularnu tachykardiu) (vratane niektorych antiarytmik), ked’ze hypokaliémia
je predispozi¢nym faktorom forsades de pointes (ventrikularnej tachykardie), sa odporac¢a pravidelné
monitorovanie draslika v sére a EKG:

o antiarytmika triedy Ia (napr. chinidin, hydrochinidin, disopyramid),
o antiarytmika triedy III (napr. amiodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid),
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o niektoré antipsychotika (napr. tioridazin, chlérpromazin, levomepromazin, trifluoperazin,
cyamemazin, sulpirid, sultoprid, amisulprid, tiaprid, pimozid, haloperidol, droperidol),

o iné (napr. bepridil, cisaprid, difemanil, erytromycin i.v., halofantrin, mizolastin, pentamidin,
terfenadin, vinkamin i.v.).

Kalciové soli

Tiazidové diuretika mozu v désledku znizenia exkrécie zvysit’ hladiny kalcia v sére. Ak je nutné
predpisat’ suplementy kalcia, maj sa monitorovat’ hladiny kalcia v sére a davka kalcia sa ma podl'a
nich upravit’.

Interakcie s laboratornymi vySetreniami
Vzhl'adom na svoje G¢inky na metabolizmus kalcia mozu tiazidy interferovat s testami funkcie
pristitnej Zl'azy (pozri Cast’ 4.4).

Karbamazepin
Riziko symptomatickej hyponatriémie. Vyzaduje sa klinické a biologické monitorovanie.

Kontrastna jodova latka

V pripade diuretikami navodenej dehydratacie je zvySené riziko akttneho renalneho zlyhania,
obzvlast pri vysokych davkach jodovej latky.

Pacienti maju byt’ pred podanim rehydratovani.

Amfotericin B (parenteralny), kortikosteroidy, ACTH alebo stimulacné laxativa
Hydrochlorotiazid m6ze umocnit’ nerovnovahu elektrolytov, predovsetkym hypokaliémiu.

4.6 Gravidita a laktacia

Gravidita

Podavanie lieku Cozaar Comp sa neodporuca pocas prvého trimestra gravidity (pozri Cast’ 4.4).
Pouzitie lieku Cozaar Comp je kontraindikované pocas 2. a 3. trimestra gravidity (pozri ¢asti 4.3
ad4).

Epidemiologicky dokaz rizika teratogenity po expozicii ACE inhibitorom pocas prvého trimestra
gravidity nie je presvedc¢ivy, avSak malé zvySenie rizika nemozno vylucit. Hoci neexistuju ziadne
kontrolované epidemiologické tidaje o riziku pri inhibitoroch receptora angiotenzinu II (AIIRA), pre
tato skupinu lickov mézu existovat’ podobné rizika. Pokial nie je pokracujuca lie¢ba blokatorom
receptora angiotenzinu II (ARB) povaZovana za nevyhnutnu, pacientky planujtice otehotniet’ maju
prejst’ na alternativnu antihypertenzivnu liecbu, ktora ma preukazany bezpecnostny profil pre pouzitie
v gravidite. Ak je uz gravidita diagnostikovana, terapia lickom Cozaar Comp sa ma okamzite prerusit’
a ak je to vhodné, ma sa nasadit’ alternativna terapia.

Je zname, ze expozicia licku Cozaar Comp pocas druhého a treticho trimestra gravidity spdsobuje u
'udi fetotoxicitu (zniZenie renalnej funkcie, oligohydramnion, retardaciu osifikacie lebky) a toxicitu

u novorodenca (zlyhanie obli¢iek, hypotenziu, hyperkaliémiu) (pozri tiez ast’ 5.3 ,,Predklinické udaje
o0 bezpecnosti®).

Ak sa expozicia liecku Cozaar Comp vyskytovala od druhého trimestra gravidity, odporiaca sa
ultrazvukova kontrola funkcie obli¢iek a lebky.

Dojcata, ktorych matky uzivali lieck Cozaar Comp, sa maju starostlivo sledovat’ pre moznost’
hypotenzie (pozri tiez Casti 4.3 a 4.4).

Hydrochlorotiazid moze znizit' plazmaticky objem aj uteroplacentarny prietok krvi. Tiazidy
prechadzaju placentarnou bariérou a dostavaju sa do pupocnikovej krvi. M6zu spdsobit’ poruchy
elektrolytov plodu a potencialne iné reakcie, ktoré sa pozorovali u dospelych. Po liecbe matiek
tiazidmi boli u novorodencov hlasené pripady trombocytopénie a novorodenecka alebo fetalna Zltacka.

Laktacia

Nie je zname, ¢i sa losartan vylucuje do materského mlieka u I'udi. Losartan sa vSak vylucuje

do mlieka doj¢iacich potkanov. Tiazidy prechadzajt do materského mlieka u I'udi a mézu inhibovat’
laktaciu. VzhI'adom na potencidlne neziaduce G¢inky na dojca je Cozaar Comp pocas dojcenia
kontraindikovany (pozri Cast’ 4.3).
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4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne $tadie o i€inkoch na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pri vedeni
vozidiel alebo obsluhe strojov je vSak potrebné mat’ na zreteli, ze pri uzivani antihypertenzivne;j
terapie moze niekedy dojst’ k zavratu alebo ospanlivosti, obzvlast na zaciatku lieCby alebo pri zvySeni
davky.

4.8 Neziaduce ucinky

Doleuvedené neziaduce ucinky st nalezite klasifikované podla triedy organovych systémov
a frekvencii podl'a nasledovnej konvencie:

vel'mi Casté: >1/10,

dasté: >1/100, <1/10,
menej Casté: >1/1 000, <1/100,
zriedkavé: >1/10 000, <1/1 000,
vel'mi zriedkavé: <1/10 000,
nezname: <1/10 000

(z dostupnych udajov sa neda stanovit).

V klinickych skuskach s draselnou sol'ou losartanu a hydrochlorotiazidom sa nepozorovali Ziadne
neziaduce ucinky charakteristické pre tito kombinaciu lie¢iv. Neziaduce Gcinky boli obmedzené na
tie, ktoré sa uz predtym pozorovali pri draselnej soli losartanu a/alebo hydrochlorotiazide.

V kontrolovanych klinickych skaskach esencialnej hypertenzie bol zavrat jedinym hlasenym s lickom
stvisiacim neziaducim t€inkom, ktorého incidencia bola vyssia ako pri placebe u 1 % alebo viac
pacientov lieCenych losartanom a hydrochlorotiazidom.

Okrem tychto ucinkov boli po uvedeni lieku na trh hlasené nasledovné d’alsie neziaduce reakcie:

Ochorenia pecene a zIcovych ciest
Zriedkavé: hepatitida.

Abnormalne laboratorne a funkcné vySetrenia
Zriedkavé: hyperkaliémia, zvysenie ALT.

Dalsie neziaduce ucinky, ktoré sa pozorovali pri jednej zo zloziek lieku a mézu byt potencialnymi
neziaducimi u¢inkami pri draselnej soli losartanu/hydrochlorotiazide, st nasledovné:

Losartan

Ochorenia krvi a lymfatického systému
Menegj Casté: anémia, Henoch-Schonleinova purpura, ekchymoza, hemolyza.

Poruchy imunitného systemu
Zriedkavé: anafylaktické reakcie, angioedém, urtikaria.

Poruchy metabolizmu a vyzivy
Menegj Casté: anorexia, dna.

Psychiatricke poruchy a ochorenia

Casté: insomnia,

menej Casté: uzkost’, izkostna porucha, panicka porucha, konflizia, depresia, abnormalne sny, porucha
spanku, somnolencia, zhorSenie paméte.
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Poruchy nervového systému
Casté: bolest’ hlavy, zavrat,
menej Casté: nervozita, parestézia, periférna neuropatia, tremor, migréna, synkopa.

Ochorenia oka
Menej Casté: rozmazané videnie, palenie/pichanie v oku, konjunktivitida, zniZzenie zrakovej ostrosti.

Ochorenia ucha a labyrintu
Menej Casté: vertigo, tinitus.

Ochorenia srdca a poruchy srdcovej ¢innosti

Menej Casté: hypotenzia, ortostatickd hypotenzia, sternalgia, angina pectoris, AV blok II. stupna,
cerebrovaskularna prihoda, infarkt myokardu, palpitacia, arytmie (atridlne fibrilacie, sinusova
bradykardia, tachykardia, ventrikularna tachykardia, ventrikularna fibrilacia).

Cievne poruchy
Menej Casté: vaskulitida.

Ochorenia dychacej sustavy, hrudnika a mediastina

Casté: kasel, infekcia hornych dychacich ciest, nasalna kongescia, sinusitida, ochorenie sinusov,
menej Casté: faryngealny diskomfort, faryngitida, laryngitida, dyspnoe, bronchitida, epistaxa, rinitida,
respiracna kongescia.

Poruchy a ochorenia gastrointestinalneho traktu
Casté: bolest’ brucha, nauzea, hnacka, dyspepsia,
menej Casté: zapcha, bolest’ zubov, sucho v tstach, plynatost’, gastritida, vracanie.

Ochorenia pecene a zIcovych ciest
Nezname: abnormality funkcie pecene.

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Menej Casté: alopécia, dermatitida, sucha koza, erytém, naval horucavy, fotosenzitivita, pruritus,
vyrazka, urtikaria, potenie.

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva

Casté: svalovy ki€, bolest’ chrbta, bolest’ nohy, myalgia,

menej Casté: bolest’ ramena, opuch kibu, bolest’ v kolene, muskuloskeletalna bolest’, bolest’ v pleci,
stuhnutost,, artralgia, artritida, koxalgia, fibromyalgia, svalova slabost’.

Poruchy obliciek a mocovej sustavy
Menej Casté: nokturia, Casté mocenie, infekcia mocovych ciest.

Ochorenia reprodukcného systému a prsnikov
Menegj Casté: znizené libido, impotencia.

Celkove ochorenia a reakcie v mieste podania
Casté: asténia, inava, bolest’ na hrudniku,
menej Casté: edém tvare, horucka.

Abnormalne laboratorne a funkcné vySetrenia

Casté: hyperkaliémia, mierne zniZenie hematokritu a hemoglobinu,
menej Casté: mierne zvySenia hladin mocCoviny a kreatininu v sére,
vel'mi zriedkavé: zvySenie hepatalnych enzymov a bilirubinu.
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Hydrochlorotiazid

Ochorenia krvi a lymfatického systému
Menegj Casté: agranulocytdza, aplastickd anémia, hemolyticka anémia, leukopénia, purpura,
trombocytopénia.

Poruchy imunitného systému
Zriedkavé: anafylakticka reakcia.

Poruchy metabolizmu a vyZzivy
Menegj Casté: anorexia, hyperglykémia, hyperurikémia, hypokaliémia, hyponatriémia.

Psychiatrické poruchy a ochorenia
Menej Casté: insomnia.

Poruchy nervového systému
Casté: cefalalgia.

Ochorenia oka
Menej Casté: prechodné rozmazané videnie, xantopsia.

Cievne poruchy
Menej Casté: nekrotizujuca angiitida (vaskulitida, kozna vaskulitida).

Ochorenia dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Menej Casté: tazkosti s dychanim vratane pneumonitidy a edému plc.

Poruchy a ochorenia gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: sialoadenitida, spazmy, podrazdenie zalidka, nauzea, vracanie, hnacka, zapcha.

Ochorenia pecene a zIcovych ciest
Menej casté: ikterus (intrahepatalna cholestaza), pankreatitida.

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Menej Casté: fotosenzitivita, urtikdria, toxicka epidermalna nekrolyza.

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva
Menegj Casté: svalové kice.

Poruchy obliciek a mocovej sustavy
Menej Casté: glykoziria, intersticidlna nefritida, renalna dysfunkcia, renalne zlyhanie.

Celkove ochorenia a reakcie v mieste podania
Menej Casté: horucka, zavrat.

4.9 Predavkovanie

O liecbe predavkovania lickom Cozaar Comp nie st k dispozicii ziadne Specifické udaje. Liecba je
symptomaticka a podporna. Terapia lickom Cozaar Comp sa ma prerusit’ a pacient ma byt starostlivo
monitorovany. Medzi odporacané opatrenia patri vyvolanie vracania, ak bol liek uzity nedavno

a korekcia dehydratacie, nerovnovahy elektrolytov, hepatalnej komy a hypotenzie Standardnymi
postupmi.

Losartan

K dispozicii stt obmedzené tidaje o predavkovani u 'udi. Najpravdepodobnejsim prejavom
predavkovania by bola hypotenzia a tachykardia; k bradykardii by mohlo dojst’ nasledkom
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parasympatickej (vagovej) stimulacie. Ak dojde k symptomatickej hypotenzii, ma sa nasadit’ podporna
liecba.

Losartan, ani jeho aktivny aktivny metabolit sa nedaji odstranit” hemodialyzou.

Hydrochlorotiazid

NajcastejSimi pozorovanymi znakmi a priznakmi su tie, ktoré st zapric¢inené depléciou elektrolytov
(hypokaliémia, hypochlorémia, hyponatriémia) a dehydratacia v désledku nadmernej diurézy. Ak bol
podany aj digitalis, méze hypokaliémia zvyraznit’ srdcové arytmie.

Nebolo stanovené, do akej miery sa da hydrochlorotiazid odstranit hemodialyzou.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Antihypertenzivum, kombinacia obsahujtica antagonistu receptora
angiotenzinu II (typ AT)) a tiazidové diuretikum

ATC kod: CO9DAO1

Losartan/hydrochlorotiazid

Preukazalo sa, Ze zlozky lieku Cozaar Comp maji aditivny G€inok na znizovanie krvného tlaku,
pri¢om znizuju krvny tlak vo vac¢Sej miere ako jednotlivé zlozky samostatne. Predpoklada sa, Ze tento
ucinok je vysledkom komplementarneho posobenia oboch zloziek. Ako dosledok svojho diuretického
ucinku, hydrochlorotiazid naviac zvySuje plazmatickt reninovu aktivitu, zvysuje sekréciu aldosteronu,
znizuje hladiny draslika v sére a zvySuje hladiny angiotenzinu II. Podanie losartanu blokuje vsetky
fyziologicky relevantné U¢inky angiotenzinu II a prostrednictvom inhibicie aldosterénu by mohlo
viest’ k znizeniu ubytku draslika vyvolaného diuretikom.

Preukazalo sa, Ze losartan ma mierny a prechodny urikosuricky G¢inok. Zistilo sa, Ze
hydrochlorotiazid spésobuje mierne zvySenia hladin kyseliny mocovej; kombinacia losartanu
a hydrochlorotiazidu vedie k zmierneniu hyperurikémie vyvolanej diuretikom.

Antihypertenzivny ucinok lieku Cozaar Comp pretrvava poc¢as 24 hodin. V klinickych Stadiach
trvajucich minimalne jeden rok antihypertenzivny ucinok pri kontinuélnej liecbe pretrvaval. Napriek
signifikantnému poklesu krvného tlaku podanie lieku Cozaar Comp nemalo klinicky vyznamny ucinok
na frekvenciu srdca. V klinickych skuskach sa po 12 tyzdnoch liecby losartanom

50 mg/hydrochlorotiazidom 12,5 mg minimalny diastolicky krvny tlak v sede znizil priemerne do

13,2 mmHg.

Cozaar Comp je ucinny pri znizovani krvného tlaku u muzov a zien, Cernochov a ostatnych ras
a u mladsich (<65 rokov) a starsich (=65 rokov) pacientov a je ucinny pri vsetkych stupiioch
hypertenzie.

Losartan

Losartan je synteticky vyrobeny peroralny antagonista receptora pre angiotenzin II (typ AT)).
Angiotenzin 11, silny vazokonstriktor, je primarny aktivny hormén renin-angiotenzinového systému

a je dolezitym determinantom patofyziologie hypertenzie. Angiotenzin Il sa viaze na AT, receptor,
ktory sa nachadza v mnohych tkanivach (hladké svalstvo ciev, nadoblicky, oblicky a srdce) a vyvolava
niekol’ko dolezitych biologickych u¢inkov vratane vazokonstrikcie a uvolfiovania aldosteronu.
Angiotenzin II tieZ stimuluje proliferaciu buniek hladkého svalu.

Losartan selektivne blokuje AT, receptor. In vitro a in vivo losartan a jeho farmakologicky aktivny
metabolit — karboxylova kyselina E-3174 blokuju vsetky fyziologicky relevantné ucinky

angiotenzinu II, bez ohl'adu na jeho zdroj alebo drahu jeho syntézy.
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Losartan nema agonisticky u¢inok, ani neblokuje iné hormonalne receptory alebo idnové kanaly
dolezité v kardiovaskularnej regulacii. Okrem toho losartan neinhibuje ACE (kininazu II), enzym,
ktory degraduje bradykinin. Preto nedochadza k narastu neziaducich ucinkov sprostredkovanych
bradykininom.

Odstranenie negativnej spétnej vizby angiotenzinu II na sekréciu reninu vedie poc¢as podavania
losartanu ku zvyseniu plazmatickej reninovej aktivity (PRA). Zvysenie PRA vedie k zvySeniu hladiny
angiotenzinu II v plazme. Napriek tymto zvySeniam zostava antihypertenzivny a¢inok a supresia
koncentracie plazmatického aldosteronu zachovana, ¢o svedci o ucinnej blokdde receptora
angiotenzinu II. Po ukonceni liecby losartanom hodnoty PRA a angiotenzinu II klesli v priebehu 3 dni
na svoje vychodiskové hodnoty.

Losartan aj jeho hlavny aktivny metabolit maji ovel'a vacsiu afinitu k AT, receptoru nez k AT,
receptoru. Na zéklade porovnania hmotnosti je aktivny metabolit 10- az 40-krat G¢innejsi ako losartan.

V studii osobitne navrhnutej na stanovenie incidencie kasl’a u pacientov lie¢enych losartanom

v porovnani s pacientmi liecenymi ACE inhibitormi bola incidencia kasl'a hlasend pacientmi, ktori
uzivali losartan alebo hydrochlorotiazid, podobna a bola signifikantne niZz§ia ako u pacientov
lieCenych ACE inhibitorom. Okrem toho, v celkovej analyze 16 dvojito zaslepenych klinickych
skuSok u 4 131 pacientov bola incidencia spontanne hlasené¢ho kasla u pacientov liecenych losartanom
podobna (3,1 %) ako u pacientov lie¢enych placebom (2,6 %) alebo hydrochlorotiazidom (4,1 %),
zatial’ ¢o incidencia kasl'a pri ACE inhibitoroch bola 8,8 %.

U nediabetickych hypertenzivnych pacientov s proteinuriou podavanie draselnej soli losartanu
vyznamne znizuje proteinuriu, frak¢ént exkréciu albuminu a IgG. Losartan udrziava rychlost’
glomerularnej filtracie a znizuje filtra¢nu frakciu. Losartan spravidla sposobuje pokles kyseliny
mocovej v sére (zvycajne <0,4 mg/dl), ktory pocas dlhodobej terapie pretrvaval.

Losartan nema uc¢inok na autonémne reflexy a nema trvaly u¢inok na plazmaticky noradrenalin.

U pacientov so zlyhanim I'avej komory vyvolali 25 mg a 50 mg davky losartanu pozitivne
hemodynamické a neurohormonalne ucinky charakterizované zvySenim kardialneho indexu

a poklesom tlaku v zaklineni pulmonéalnych kapilar, poklesom systémovej vaskularnej rezistencie,
priemerného systémového arteridlneho tlaku a srdcového rytmu a zniZzenim cirkulujicich hladin
aldosterénu a noradrenalinu. Vyskyt hypotenzie bol u tychto pacientov so zlyhanim srdca zavisly od
vel'kosti davky.

Stadie hypertenzie

V kontrolovanych klinickych §tadiach viedlo podavanie losartanu jedenkrat denne pacientom

s miernou az stredne tazkou esencialnou hypertenziou ku Statisticky vyznamnému poklesu
systolického a diastolického krvného tlaku. Merania krvného tlaku 24 hodin po davke v porovnani

s meranim 5-6 hodin po davke preukazali zniZenie krvného tlaku pocas 24 hodin; pricom prirodzeny
denny rytmus zostal zachovany. ZniZenie krvného tlaku na konci davkovacieho intervalu bolo 70-
80 % oproti uc¢inku pozorovanom 5-6 hodin po davke.

Ukoncenie liecby losartanom u hypertenzivnych pacientov neviedlo k prudkému zvyseniu krvného
tlaku (rebound fenomén). Napriek vyraznému znizeniu krvného tlaku nemal losartan klinicky
vyznamny G¢inok na srdcovy rytmus.

Losartan je rovnako u¢inny u muzov a zien a u mladsich (pod 65 rokov) a starSich hypertenzivnych
pacientov.

Stadia LIFE

Studia ,,Losartan Intervention For Endpoint Reduction in Hypertension® (LIFE) bola randomizovana,
trojito slepa, aktivne kontrolovana $tudia s 9 193 pacientami s hypertenziou vo veku 55 az 80 rokov
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s EKG-dokumentovanou hypertrofiou I'avej komory. Pacienti boli randomizovani do skupin, v ktorych
dostavali losartan 50 mg jedenkrat denne alebo atenolol 50 mg jedenkrat denne.

Ak sa nedosiahol ciel'ovy krvny tlak (<140/90 mmHg), najskor sa pridal hydrochlorotiazid (12,5 mg)
a ak to bolo potrebné, davka losartanu alebo atenololu sa nasledne zvysila na 100 mg jedenkrat denne.
Ak to bolo potrebné na dosiahnutie ciel'ového krvného tlaku, pridali sa iné antihypertenziva okrem
ACE inhibitorov, antagonistov angiotenzinu II alebo beta-blokatorov.

Priemerna di7ka sledovania bola 4,8 roka.

Primérnym ciel'ovym ukazovatel'om bola kompozitna kardiovaskularna morbidita a mortalita
hodnotena zniZzenim kombinovanej incidencie kardiovaskularnej smrti, cievnej mozgovej prihody

a infarktu myokardu. V oboch skupinach doslo k signifikantnému zniZeniu krvného tlaku na
porovnatel'né hodnoty. U pacientov, ktori dosiahli primarny kompozitny cielovy ukazovatel, viedla
lieCba losartanom v porovnani s atenololom k 13,0 % zniZeniu rizika (p=0,021, 95 % interval
spolahlivosti 0,77-0,98). Toto bolo spdsobené predovsetkym znizenim incidencie cievnej mozgove;j
prihody. Liecba losartanom znizila riziko vzniku cievnej mozgovej prihody v porovnani s atenololom
0 25 % (p=0,001, 95 % interval spol'ahlivosti 0,63-0,89). Vyskyt kardiovaskularnej smrti a infarktu
myokardu sa medzi tymito lieCebnymi skupinami signifikantne nelisil.

Hydrochlorotiazid

Hydrochlorotiazid je tiazidové diuretikum. Mechanizmus antihypertenzivneho ucinku tiazidovych
diuretik nie je uplne znamy. Tiazidy ovplyviiuji renalny tubularny mechanizmus reabsorpcie
elektrolytov, priamo zvysujlic exkréciu sodika a chloridu v priblizne rovnakych mnozstvach.
Diureticky G¢inok hydrochlorotiazidu znizuje plazmaticky objem, zvySuje plazmatick( aktivitu reninu
a zvySuje sekréciu aldosteronu s naslednymi zvySeniami tbytku draslika a bikarbonatu v moci

a zniZzeniami draslika v sére. Renin-aldosteronové spojenie je sprostredkované angiotenzinom II,

a preto ma subezné podavanie antagonistu receptora angiotenzinu II sklon k reverzii tibytku draslika
spojeného s tiazidovymi diuretikami.

Po perordlnom uziti dochadza k diuréze do 2 hodin, vrcholi priblizne po 4 hodinach a trva priblizne 6
az 12 hodin, antihypertenzivny t¢inok pretrvava az do 24 hodin.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Losartan

Po peroralnom podani sa losartan dobre absorbuje a podlicha metabolizmu prvého prechodu, pricom
sa tvori aktivny metabolit - karboxylova kyselina a iné neaktivne metabolity. Systémova biologicka
dostupnost’ tabliet losartanu je priblizne 33 %. Priemerné maximalne koncentracie losartanu sa
dosahuju za 1 hodinu a jeho aktivneho metabolitu za 3-4 hodiny. Podanie lieku so §tandardizovanym
jedlom nemalo Ziadny klinicky vyznamny G¢inok na profil plazmatickych koncentracii losartanu.

Distribtcia

Losartan

Losartan aj jeho aktivny metabolit su 299 % viazané na plazmatické proteiny, predovsetkym na
albumin. Distribu¢ny objem losartanu je 34 litrov. Stadie na potkanoch naznacuju, ze losartan
prechadza hematoencefalickou bariérou slabo alebo vobec.

Hydrochlorotiazid

Hydrochlorotiazid prechadza placentarnou bariérou, ale neprechadza hematoencefalickou bariérou
a vylucuje sa do materského mlieka.

30



Biotransformacia

Losartan

Priblizne 14 % intravendzne alebo peroralne podanej davky losartanu sa meni na jeho aktivny
metabolit. Po peroralnom a intravenéznom podani '*C-znadenej draselnej soli losartanu sa cirkulujuca
radioaktivita v plazme pripisuje predovsetkym losartanu a jeho aktivnemu metabolitu. Priblizne

u jedného percenta sledovanych jedincov sa pozorovala minimalna premena losartanu na jeho aktivny
metabolit.

Okrem aktivneho metabolitu sa tvoria aj neaktivne metabolity vratane dvoch hlavnych metabolitov
vytvorenych hydroxylaciou butylového postranného ret'azca a menej vyznamného metabolitu, N-2
tetrazolglukuronidu.

Eliminacia

Losartan

Plazmaticky klirens losartanu je priblizne 600 ml/min a jeho aktivneho metabolitu 50 ml/min. Renalny
klirens losartanu je priblizne 74 ml/min a jeho aktivneho metabolitu 26 ml/min. Po peroralnom podani
losartanu sa priblizne 4 % davky vylucia v nezmenenej forme v moci a priblizne 6 % davky sa vyluci
v mo¢i vo forme aktivneho metabolitu. Pri peroralnych davkach draselnej soli losartanu az do 200 mg
je farmakokinetika losartanu a jeho aktivneho metabolitu linearna.

Po peroralnom podani klesaji plazmatické koncentracie losartanu a jeho aktivneho metabolitu
polyexponencialne s konecnym polcasom priblizne 2 hodiny pre losartan a 6-9 hodin pre jeho aktivny
metabolit. Pri ddvkovani 100 mg jedenkrat denne sa ani losartan ani jeho aktivny metabolit v plazme
signifikantne nekumuluju.

Na eliminécii losartanu a jeho metabolitov sa podiel’a vylu¢ovanie ZI¢ou aj mocom. Po peroralnej
davke '*C-zna¢eného losartanu u &loveka sa priblizne 35 % radioaktivity vylici v moci a 58 %
v stolici.

Hydrochlorotiazid

Hydrochlorotiazid sa nemetabolizuje, ale rychlo sa vylu¢uje oblickami. Ked’ sa sledovali plazmatické
hladiny minimalne 24 hodin, pozorovalo sa, Ze plazmaticky polCas sa pohybuje medzi 5,6

a 14,8 hodinami. Najmenej 61 percent peroralnej davky sa vyli¢i v nezmenenej forme do 24 hodin.

Charakteristiky u pacientov

Losartan/hydrochlorotiazid

Plazmatické koncentracie losartanu a jeho aktivneho metabolitu a absorpcia hydrochlorotiazidu

u star$ich hypertenzivnych pacientov sa signifikantne neliSia v porovnani s mladymi hypertenzivnymi
pacientami.

Losartan

Po peroralnom podani u pacientov s miernou az stredne tazkou alkoholickou cirh6zou pecene boli
plazmatické koncentracie losartanu 5-nasobne a jeho aktivneho metabolitu 1,7-ndsobne vysSie ako
koncentracie u mladych muzskych dobrovolnikov.

Losartan, ani jeho aktivny aktivny metabolit sa nedaju odstranit’ hemodialyzou.
5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje na zaklade obvyklych $tudii vSeobecnej farmakoldgie, genotoxicity

a karcinogénneho potencialu neodhalili Ziadne osobitné riziko pre l'udi. Toxicky potencial kombinacie
losartan/hydrochlorotiazid sa hodnotil v stidiach chronickej toxicity trvajicich az po dobu Siestich
mesiacov po peroralnom podani u potkanov a psov a zmeny pozorované v tychto Studiach

s kombinovanym liekom boli spdsobené prevazne losartanovou zlozkou. Podanie kombinacie
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losartan/hydrochlorotiazid vyvolalo pokles parametrov ¢ervenych krviniek (erytrocyty, hemoglobin,
hematokrit), zvySenie dusika mocoviny v sére, zniZzenie hmotnosti srdca (bez histologického korelatu)
a gastrointestinalne zmeny (lézie na sliznici, vredy, erozie, hemoragie). U potkanov alebo kralikov
lieCenych kombinaciou losartan/hydrochlorotiazid nebol ziadny dokaz teratogenity. Ked’ boli samice
potkanov lieCené pred a pocas gravidity, pozorovala sa toxicita plodu dokazana miernym zvySenim
nadpocetnych rebier v generacii F;. Tak, ako sa pozorovalo v §tidiach so samotnym losartanom,
neziaduce ucinky na plod a novorodenca vratane renalnej toxicity a smrti plodu sa vyskytli, ked’ boli
gravidné potkany lie¢ené kombinaciou losartan/hydrochlorotiazid po¢as neskorého gestacného Stadia
a/alebo laktacie.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych litok

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg, Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg a Cozaar Comp 100 mg/25 mg:
Kazda tableta obsahuje nasledovné pomocné latky:

mikrokrystalicka celuloza (E460),

monohydrat laktozy,

predzelatinovany kukuri¢ny skrob,

magnéziumstearat (E572),

hydroxypropylceluloza (E463),

hypromeloza (E464).

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg obsahuje 4,24 mg (0,108 mEq) draslika.
Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg obsahuje 8,48 mg (0,216 mEq) draslika.
Cozaar Comp 100 mg/25 mg obsahuje 8,48 mg (0,216 mEq) draslika.

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg tiez obsahuje oxid titanicity (E171), hlinity lak chinolinovej Zltej (E104)
a karnaubsky vosk (E903).

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg tiez obsahuje koncentrat bielej farby (alebo jednotlivé zlozky
koncentratu: hydroxypropylcelulézu, hypromeldzu a oxid titanicity) a karnaubsky vosk.

Karnaubsky vosk (E903), oxid titanicity (E171).

Cozaar Comp 100 mg/25 mg tiez obsahuje oxid titanicity (E171), hlinity lak chinolinovej Zltej (E104)
a karnaubsky vosk (E903).

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatelné.
6.3 Cas pouZitelnosti

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg, Cozaar Comp 100 mg/25 mg:
3 roky

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg:
2 roky

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v povodnom obale. Blistre uchovavajte vo vonkajsej Skatuli a fl'asu udrziavajte dokladne
uzatvorend.

32



6.5 Druh obalu a obsah balenia

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg - PVC/PE/PVDC blistrové balenia prekryté hlinikovou féliou
v baleniach po 4, 7, 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 84, 98 alebo 280 tabliet. HDPE fT'aSe po 100 tabliet.

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg - PVC/PE/PVDC blistrové balenia prekryté hlinikovou féliou
v baleniach po 14, 15, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98 alebo 280 tabliet. HDPE fl'ase po 100 tabliet.

Cozaar Comp 100 mg/25 mg - PVC/PE/PVDC blistrové balenia prekryté hlinikovou féliou
v baleniach po 7, 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98 alebo 280 tabliet. HDPE fTase po 100 tabliet.

Nie vSetky velkosti balenia musia byt uvedené do obehu.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu <a iné zaobchadzanie s liekom>

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

8. REGISTRACNE CiSLO

[Ma byt vyplnené narodne]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

{DD mesiac RRRR}

10. DATUM REVIZIE TEXTU

{MM/RRRR}
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OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Vonkajsia §katula pre blistre lieku Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 50 mg draselnej soli losartanu a 12,5 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

4,17, 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 84, 98 alebo 280 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom obale. Blistre uchovavajte vo vonkajsej Skatuli.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne ]

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

[Ma byt vyplnené narodne]
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blister pre Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

|1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg

losartan a hydrochlorotiazid

2.  NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

| 3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Vonkajsia §katul’a pre HDPE fI’'asa lieku Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 50 mg draselnej soli losartanu a 12,5 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

100 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pévodne;j fl'asi. Fl'aSu udrziavajte dokladne uzatvorena.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

[Ma byt vyplnené narodne]

39



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Stitok HDPE fPase lieku Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 50 mg draselnej soli losartanu a 12,5 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

100 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pévodne;j fl'asi. Fl'aSu udrziavajte dokladne uzatvorena.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

neaplikovatel'né
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Vonkajsia §katula pre blistre lieku Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 100 mg draselnej soli losartanu a 12,5 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

14, 15, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98 alebo 280 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom obale. Blistre uchovavajte vo vonkajsej Skatuli.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

[Ma byt vyplnené narodne]

43



MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blister pre Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

|1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg

losartan a hydrochlorotiazid

2.  NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

| 3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Vonkajsia §katul’a pre HDPE fI’asu lieku Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 100 mg draselnej soli losartanu a 12,5 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

100 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pévodne;j fl'asi. Fl'aSu udrziavajte dokladne uzatvorena.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13.  CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

[Ma byt vyplnené narodne]

46



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Stitok HDPE fPase lieku Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 100 mg draselnej soli losartanu a 12,5 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

100 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pévodne;j fl'asi. Fl'aSu udrziavajte dokladne uzatvorena.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

neaplikovatel'né
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Vonkajsia §katul’a pre blistre lieku Cozaar Comp 100 mg/25 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 100 mg/25 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 100 mg draselnej soli losartanu a 25 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

7,14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98 alebo 280 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom obale. Blistre uchovavajte vo vonkajsej Skatuli.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

[Ma byt vyplnené narodne]
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blister pre Cozaar Comp 100 mg/25 mg filmom obalené tablety

|1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 100 mg/25 mg

losartan a hydrochlorotiazid

2.  NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

| 3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Vonkajsia §katul’a pre HDPE fI’asu lieku Cozaar Comp 100 mg/25 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 100 mg/25 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 100 mg draselnej soli losartanu a 25 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

100 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pévodne;j fl'asi. Fl'aSu udrziavajte dokladne uzatvorena.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

[Ma byt vyplnené narodne]
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Stitok HDPE fPa$e liecku Cozaar Comp 100 mg/25 mg filmom obalené tablety

1. NAZOV LIEKU

Cozaar Comp 100 mg/25 mg filmom obalené tablety

losartan a hydrochlorotiazid

2.  LIECIVA

Kazda tableta obsahuje 100 mg draselnej soli losartanu a 25 mg hydrochlorotiazidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktézy. Pre d’al$ie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouZzivatel'ov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

100 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Peroralne pouzitie. Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pévodne;j fl'asi. Fl'aSu udrziavajte dokladne uzatvorena.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOYV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

‘ 11. NAZOV A ADRESA DRZITE’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

| 12. REGISTRACNE CiSLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

neaplikovatel'né
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PiSOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

Cozaar Comp
filmom obalené tablety
draselna sol’ losartanu a hydrochlorotiazid

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu skor, ako za¢nete uzivat’ Vas liek.

Ttto pisomnt informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Tento liek bol predpisany Vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ako Vy.

Ak zanete pocitovat’ akykol'vek vedl'ajsi ucinok ako zavazny alebo ak spozorujete vedl'ajsie
ucinky, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov, povedzte to, prosim,
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

V tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov:

AN

1.

Co je Cozaar Comp a na &o sa pouziva
Skor ako uzijete Cozaar Comp

Ako uzivat’ Cozaar Comp

Mozné vedlajsie u¢inky

Ako uchovavat’ Cozaar Comp

Dalsie informacie

CO JE COZAAR COMP A NA CO SA POUZIVA

Cozaar Comp je kombinaciou antagonistu receptora angiotenzinu II (losartanu) a diuretika
(hydrochlorotiazidu).

Cozaar Comp je indikovany na liecbu esencialnej hypertenzie (vysokého krvného tlaku).

2.

SKOR AKO UZIJETE COZAAR COMP

Neuzivajte Cozaar Comp

ak ste alergicky (precitliveny) na losartan, hydrochlorotiazid alebo na niektoru z d’alsich zloziek
tohto lieku,

ak ste alergicky (precitliveny) na iné latky odvodené od sulfonamidov (napr. iné tiazidy,
niektor¢ antibakterialne lieky, ako je kotrimoxazol, ak si nie ste isty, obrat'te sa na svojho
lekara),

ak ste tehotna alebo si myslite, Ze moézete byt tehotna alebo planujete otehotniet’ (pozri tiez

,» Lehotenstvo a dojcenie®),

ak dojcite,

ak mate tazké poskodenie funkcie pecene,

ak mate tazké poskodenie funkcie obliciek alebo Vase oblicky netvoria moc,

ak mate nizke hladiny draslika, sodika alebo vysoké hladiny vapnika, ktoré nie je mozné upravit
liecbou,

ak trpite dnou.

Bud’te zvlast opatrny pri uZivani lieku Cozaar Comp

ak u Vas v minulosti doslo k opuchu tvare, pier, hrdla alebo jazyka,
ak uzivate diuretika (mocopudné lieky),

ak drzite diétu so zniZzenym obsahom soli,

ak mate alebo ste mali tazké vracanie a/alebo hnacku,
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o ak mate srdcové zlyhanie,

o ak mate uzke tepny veduce do obliciek (stendza renalnej artérie) alebo mate len jednu funkéni
obli¢ku alebo ste nedavno podstupili transplantaciu oblicky,

o ak mate zuZenie tepien (aterosklerozu), anginu pectoris (bolest’ na hrudniku v dosledku slabej
funkcie srdca),

. ak mate ,,aortalnu sten6zu alebo stendzu mitralnej chlopne* (zuzenie chlopni srdca) alebo

»hypertrofick kardiomyopatiu“ (ochorenie spésobujuce zhrubnutie srdcového svalu),
. ak ste diabetik,

) ak ste mali dnu,

° ak mate alebo ste mali alergické ochorenie, astmu alebo ochorenie, ktoré spdsobuje bolest’
kibov, kozné vyrazky a hora¢ku (systémovy lupus erythematosus),

. ak mate vysoké hladiny vapnika alebo nizke hladiny draslika alebo ste na diéte s nizkym
obsahom draslika,

o ak potrebujete podstupit’ anestéziu (aj u zubara) alebo pred chirurgickym zakrokom, alebo ak si

idete dat’ urobit’ testy na kontrolu funkcie pristitnej zl'azy, musite lekarovi alebo lekarskemu
personalu oznamit, Ze uzivate tablety s draselnou sol'ou losartanu a hydrochlorotiazidom,

o ak trpite primarnym hyperaldosteronizmom (syndrém spojeny so zvysenym vyluCovanim
hormoénu aldosterénu prostrednictvom nadoblickovej Zl'azy, ktory je spdsobeny abnormalitami
v Zl'aze).

UZivanie inych liekov
Ak uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali este iné lieky vratane liekov, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis, prosim, oznamte to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Diuretika ako je hydrochlorotiazid, ktory sa nachadza v lieku Cozaar Comp, sa moézu ovplyviiovat

s inymi liekmi. Pripravky obsahujuce litium sa nesmi uzivat’ s lickom Cozaar Comp bez dokladného
dohladu Vasho lekara. Ak uzivate doplnky draslika, nahrady soli obsahujuce draslik alebo lieky
Setriace draslik, in¢ diuretika (mocopudné lieky), niektoré laxativa, lieky na liecbu dny, lieky na
kontrolu srdcového rytmu alebo na cukrovku (peroralne lieky alebo inzuliny), méze byt vhodné
vykonanie osobitnych preventivnych opatreni (napr. krvnych testov). Je tiez dolezité, aby Vas lekar
vedel, ¢i uzivate iné lieky na zniZenie krvného tlaku, steroidy, lieky na liecbu rakoviny, lieky proti
bolesti, lieky na lieCbu plesnovych infekcii alebo lieky na artritidu, zivice pouZivané na vysoky
cholesterol ako je cholestyramin, lieky, ktoré uvoltiuju svaly, tablety na spanie, omamné latky ako je
morfin, ,,presorické aminy* ako je adrenalin alebo in¢ lieky tej istej skupiny; (peroralne lieky na
cukrovku alebo inzuliny).

Prosim, informujte tiez svojho lekara o tom, ze uzivate Cozaar Comp, ak sa zvazuje podanie
kontrastnej jodovej latky.

UzZivanie lieku Cozaar Comp s jedlom a napojmi

Pocas uzivania tychto tabliet sa neodporica konzumovat alkohol: alkohol a tablety Cozaar Comp si
moZu navzajom zvysovat ucinok.

Nadmerné mnozstva soli mozu rusit’ u¢inok tabliet Cozaar Comp.

Tablety Cozaar Comp sa m6zu uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.

Tehotenstvo a dojcenie

Pocas prvych 12 tyzdnov tehotenstva by ste nemali uzivat Cozaar Comp a vobec ho nesmiete uzivat
po 13. tyzdni, pretoze jeho pouzitie v tehotenstve moze mat’ mozné $kodlivé ucinky na diet’a.

Ak otehotniete pocas uZzivania licku Cozaar Comp, ihned’ o tom informujte svojho lekara. Pred
planovanym tehotenstvom sa ma prejst’ na vhodnu nahradnt1 liecbu.

Ak dojcite, nesmiete uzivat’ Cozaar Comp.

Skor ako zacnete uzivat’ akykol'vek liek, porad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

Pouzitie u deti a dospievajucich

Nie st ziadne sktsenosti s pouzitim lieku Cozaar Comp u deti. Preto sa Cozaar Comp nema podavat’
det'om.
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PouZitie u starSich pacientov
Cozaar Comp ucinkuje rovnako dobre a je rovnako dobre znaSany vac¢sinou starSich a mladSich
dospelych pacientov. Vécsina starSich pacientov potrebuje rovnaka davku ako mladsi pacienti.

Vedenie vozidla a obsluha strojov

Ked’ zaénete liecbu tymto lieckom, nevykonavajte ¢innosti, ktoré si vyzaduju osobitni pozornost’
(napriklad vedenie vozidla alebo obsluha nebezpecnych strojov), pokial’ nebudete vediet, ako znasate
tento liek.

Délezité informacie o niektorych zloZkach lieku Cozaar Comp
Cozaar Comp obsahuje laktézu. Ak Vam lekar povedal, Ze mate neznasanlivost’ niektorych cukrov,
kontaktujte svojho lekara skor, ako zacnete uzivat tento liek.

3. AKO UZIVAT COZAAR COMP

Vzdy uzivajte Cozaar Comp presne tak, ako Vam povedal Vas lekar. O vhodnej davke lieku Cozaar
Comp rozhodne lekar na zaklade Vasho ochorenia a toho, ¢i uzivate iné lieky. Je dolezité pokracovat
v uzivani lieku Cozaar Comp tak dlho, ako Vam ho lekar predpisuje, aby sa zaistila neprerusena
kontrola Vasho krvného tlaku.

Vysoky krvny tlak

U vacsiny pacientov s vysokym krvnym tlakom je zvycajna davka lieku Cozaar Comp 1 tableta licku
Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg denne na kontrolu krvného tlaku pocas 24-hodinovej doby. Davku je
mozné zvysit na 2 filmom obalené tablety losartanu/hydrochlorotiazidu 50 mg/12,5 mg raz denne
alebo zmenit' na 1 filmom obalent tabletu losartanu/hydrochlorotiazidu 100 mg/25 mg (vicsia sila)
denne. Maximalna denna davka s 2 filmom obalené tablety losartanu/hydrochlorotiazidu

50 mg/12,5 mg denne alebo 1 filmom obalena tableta losartanu/hydrochlorotiazidu 100 mg/25 mg
denne.

Ak uzijete viac lieku Cozaar Comp, ako mate

V pripade predavkovania sa okamzite spojte so svojim lekdrom, aby Vam mohla byt rychlo
poskytnuta lekarska pomoc. Predavkovanie méze spdsobit’ pokles krvného tlaku, busenie srdca,
pomaly tep, zmeny zloZenia krvi a dehydratéaciu.

Ak zabudnete uzit’ Cozaar Comp

Snazte sa uzivat’ Cozaar Comp denne podl'a predpisu. Ak v§ak vynechate davku, neuzivajte
dvojnasobnu davku. Len sa vrat'te k svojmu obvyklému rezimu.

4.  MOZNE VEDLAJSIE UCINKY

Tak ako vSetky lieky, Cozaar Comp moZze sposobovat’ vedlajsie G¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Ak sa u Vas vyskytne nasledovné, prestaite uzivat’ tablety Cozaar Comp a okamzite sa spojte
so svojim lekarom alebo navstivte pohotovostné oddelenie v najbliz§ej nemocnici:

tazka alergicka reakcia (vyrazka, svrbenie, opuch tvare, pier, tst alebo hrdla, ¢o mdze sposobit’
tazkosti pri prehltani alebo dychani).

Toto je zavazny, ale zriedkavy vedl'ajsi ucinok, ktory postihuje viac ako 1 z 10 000 pacientov, ale
menej ako 1 z 1 000 pacientov. M6Ze byt potrebna rychla lekarska pomoc alebo hospitalizacia.
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Boli hlasené nasledovné vedl'ajsie ucinky:

Casté (postihujiice menej ako jednu osobu z 10, ale viac ako jednu osobu zo 100):

o kasel’, infekcia hornych dychacich ciest, upchaty nos, zapal prinosovych dutin, ochorenie
prinosovej dutiny,

hnacka, bolest’ brucha, nutkanie na vracanie, porucha travenia,

svalova bolest” alebo kice, bolest’ nohy, bolest’ chrbta,

nespavost’, bolest” hlavy, zavrat,

slabost’, tinava, bolest’ na hrudniku,

zvysené hladiny draslika (ktoré mozu sposobit’ abnormalny srdcovy rytmus), znizené hladiny
hemoglobinu.

Menej casté (postihujuce menej ako jednu osobu zo 100, ale viac ako jednu osobu z 1 000):

. anémia, ¢ervené alebo hnedasté Skvrny na kozi (niekedy obzvlast na chodidlach, nohach,
rukéch a zadku, spojené s bolestou kibov, opuchom ruk a chodidiel a bolestou zaltdka),
podliatiny, znizenie poctu bielych krviniek, problémy so zrazanlivostou a podliatiny,

o strata chuti do jedla, zvySenie hladin kyseliny mocovej alebo zrejma dna, zvysenie hladin cukru
v krvi, abnormalne hladiny elektrolytov v krvi,

. uzkost’, nervozita, panické porucha (opakované zachvaty paniky), zmétenost’, depresia,
abnormalne sny, poruchy spanku, ospalost’, zhorSenie paméte,

. mravcenie alebo podobné pocity, bolest’ v konCatinach, tras, migréna, mdloby,

. rozmazan¢ videnie, palenie alebo pichanie v o¢iach, zapal spojovky, zhorSenie videnia, zIté
videnie,

° zvonenie, bzuc¢anie, hucanie alebo Selest v usiach,

o nizky krvny tlak, ktory moze byt’ spojeny so zmenami v drzani tela (pocity zavratov alebo

slabosti, ked’ vstavate, angina pectoris (bolest’ na hrudniku), abnormalny srdcovy tep,
mozgovocievna prihoda (TIA, ,,mala mftvica®), infarkt, busenie srdca,

o zapal krvnych ciev, ktory je ¢asto spojeny s koznou vyrazkou alebo podliatinami,

o bolest’ hrdla, dychavi¢nost, zapal priedusiek, zapal pl'ic, voda v pI'icach (Co spdsobuje t'azkosti
pri dychani), krvacanie z nosa, vytok z nosa, prekrvenie nosa,

. zapcha, vetry, podrazdenie zaludka, zaludo¢né kiCe, vracanie, sucho v tstach, zapal slinne;j
zlazy, bolest’ zubov,

o zltacka (zozltnutie o¢i a koze), zapal pankreasu,

. zihlavka, svrbenie, zapal koze, vyrazka, sCervenanie koze, citlivost’ na svetlo, sucha koza, naval
hortcavy, potenie, vypadavanie vlasov,

° bolest’ v ramendch, pleciach, bedrach, kolenach alebo inych kiboch, opuch kibov, stuhnutost’,
svalova slabost’,

° ¢asté mocenie vratane no¢ného mocenia, abnormalna funkcia obli¢iek vratane zapalu obliciek,
infekcia mocovych ciest, cukor v moci,

o znizeny sexualny apetit, impotencia,

o opuch tvare, hortucka.

Zriedkaveé (viac ako 1 z 10 000 pacientov a menej ako 1 z 1 000 pacientov)
o hepatitida (zapal pecene), abnormalne funkéné pecenové testy.

Ak zacnete pocitovat’ akykol'vek vedl'ajsi i€inok ako zavazny alebo ak spozorujete vedl'ajsie ucinky,
ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov, povedzte to, prosim, svojmu
lekarovi.

5.  AKO UCHOVAVAT COZAAR COMP

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

Nepouzivajte Cozaar Comp po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli. Datum exspiracie sa
vztahuje na posledny den v mesiaci.
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Cozaar Comp uchovavajte v pdvodnom obale.
Flasu udrziavajte dokladne uzatvorent. Blister uchovavajte vo vonkajsej Skatuli. Blistrové balenie
neotvarajte, kym nie ste pripraveny uzit’ liek.

Lieky sa nesmu likvidovat’ odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Informujte sa u svojho
lekérnika ako zlikvidovat’ lieky, ktoré uz nepotrebujete. Tieto opatrenia pomozu chréanit’ Zivotné
prostredie.

6. DALSIE INFORMACIE

Co Cozaar Comp obsahuje
Lieciva su draselna sol’ losartanu a hydrochlorotiazid.

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg obsahuje ako lieCiva 50 mg draselnej soli losartanu a 12,5 mg
hydrochlorotiazidu.

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg obsahuje ako lie¢iva 100 mg draselnej soli losartanu a 12,5 mg
hydrochlorotiazidu.

Cozaar Comp 100 mg/25 mg obsahuje ako lie¢iva 100 mg draselnej soli losartanu a 25 mg
hydrochlorotiazidu.

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg, Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg a Cozaar Comp 100 mg/25 mg obsahuji
nasledovné pomocné latky:

mikrokrystalicka celulozu, monohydrat laktozy, predzelatinovany kukuri¢ny skrob, magnéziumstearat,
hydroxypropylcelulozu, hypromeldzu.

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg obsahuje 4,24 mg (0,108 mEq) draslika. Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg
a Cozaar Comp 100 mg/25 mg obsahuju 8,48 mg (0,216 mEq) draslika.

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg a Cozaar Comp 100 mg/25 mg obsahuju tiez oxid titanic¢ity (E171),
hlinity lak chinolinovej Zltej (E104) a karnaubsky vosk (E903).

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg obsahuje tiez: koncentrat bielej farby [alebo jednotlivé zlozky
koncentratu: hydroxypropylcelulézu (E463), hypromelozu (E464) a oxid titaniity (E171)]

a karnaubsky vosk (E903).

Ako vyzera Cozaar Comp a obsah balenia

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg sa dodava ako filmom obalené tablety s deliacou ryhou alebo bez
deliacej ryhy.

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg sa dodava ako filmom obalené tablety bez deliacej ryhy.
Cozaar Comp 100 mg/25 mg sa dodéava ako filmom obalené tablety bez deliacej ryhy.

Cozaar Comp sa dodava v nasledovnych velkostiach balenia:

Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg - PVC/PE/PVDC blistrové balenia prekryté hlinikovou féliou
v baleniach po 4, 7, 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 84, 98 alebo 280 tabliet. HDPE fT'aSe po 100 tabliet.

Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg - PVC/PE/PVDC blistrové balenia prekryté hlinikovou foliou
v baleniach po 14, 15, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98 alebo 280 tabliet. HDPE fl'ase po 100 tabliet.

Cozaar Comp 100 mg/25 mg - PVC/PE/PVDC blistrové balenia prekryté hlinikovou féliou
v baleniach po 7, 14, 28, 30, 50, 56, 84, 90, 98 alebo 280 tabliet. HDPE fTase po 100 tabliet.
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Nie vSetky velkosti balenia musia byt uvedené do obehu.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
[Ma byt vyplnené narodne]

Liek je schvaleny v ¢lenskych §tatoch Eurépskeho hospodarskeho priestoru (EHP) pod
nasledovnymi nazvami:

Belgicko COZAAR PLUS 50 MG/12,5 MG
Belgicko COZAAR PLUS FORTE 100 MG/25 MG
Belgicko LOORTAN PLUS 50 MG/12,5 MG
Belgicko LOORTAN PLUS FORTE 100 MG/25 MG
Bulharsko Hyzaar
Cyprus FORTZAAR
Cyprus HYZAAR
Dansko Cozaar Comp.
Dansko Cozaar Comp. 100 mg/ 12,5 mg
Dénsko Cozaar Comp. Forte
Déansko Fortzaar
Estonsko FORTZAAR
Estonsko HYZAAR
Finsko Cozaar Comp
Finsko Cozaar Comp Forte
Francuzsko Fortzaar
100 mg/25 mg film-coated tablets
Francuzsko Fortzaar
50 mg/12,5 mg film-coated tablets
Francuzsko Fortzaar
100 mg/12,5 mg film-coated tablets
Franctzsko Hyzaar
100 mg/25 mg film-coated tablets
Franctzsko Hyzaar
50 mg/12,5 mg film-coated tablets
Grécko HYZAAR
Grécko HYZAAR 100/25
Holandsko Cozaar Plus 100/12,5
Holandsko Fortzaar 100/25
Holandsko Hyzaar 50/12,5
frsko ‘Cozaar’ Comp 50mg/12.5mg film-coated tablets
frsko Cozaar’ Comp 100mg/25mg film-coated tablets
Island COZAAR-COMP 100/12.5MG
Island COZAAR-COMP 50/12.5MG
Island COZAAR-COMP Forte
Litva FORTZAAR
(Losartan/Hydrochlorothiazide)
Litva HYZAAR (Losartan/Hydrochlorothiazide)
Lotyssko Fortzaar 100 mg/25 mg
Lotyssko HYZAAR 50 mg/12,5 mg;

Luxembursko = COZAAR PLUS 50 MG/12,5 MG
Luxembursko  COZAAR PLUS FORTE 100 MG/25 MG
Luxembursko  LOORTAN PLUS 50 mg/12,5 mg
Luxembursko LOORTAN PLUS FORTE 100 mg/25 mg
Mad’arsko Hyzaar 50/12.5 mg

Mad’arsko Hyzaar Forte 100/25 mg
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Malta

"Cozaar Comp"
100/25 mg
pilloli miksija b’rita

Malta "Cozaar Comp"

100/12,5 mg

pilloli miksija b’rita
Malta "Cozaar Comp" 50/12.5 mg

pilloli miksija b’rita
Nemecko CARDOPAL PLUS 50/12,5 mg Filmtabletten
Nemecko FORTZAAR 100/25 mg Filmtabletten
Nemecko FORTZAAR VARIPHARM 100/25 mg Filmtabletten
Nemecko LORZAAR PLUS 50/12,5 mg Filmtabletten
Nemecko LORZAAR PLUS forte 100/12,5 mg Filmtabletten
Nemecko LORZAAR VARIPHARM PLUS 50/12,5 mg Filmtabletten
Noérsko Cozaar Comp
Norsko Cozaar Comp Forte
Pol’sko HYZAAR
Pol'sko HYZAAR FORTE
Portugalsko COZAAR Plus
Portugalsko FORTZAAR
Portugalsko LORTAAN Plus
Portugalsko Losartan + Hidroclorotiazida Frosst
Portugalsko SIAARA
Rakusko Cosaar Plus - Filmtabletten
Rakusko Fortzaar-Filmtabletten
Rumunsko FORTZAAR® 100/ 25 mg, , comprimate filmate
Rumunsko HYZAAR® 50 mg/12,5 mg, comprimate filmate
Slovinsko FORTZAAR
Slovinsko HYZAAR
Spanielsko Cozaar Plus
Spanielsko Fortzaar
Svédsko Cozaar Comp 100 mg/12,5 mg filmdragerade tabletter
Svédsko Cozaar Comp 50 mg/12,5 mg filmdragerade tabletter
Svédsko Cozaar Comp Forte 100 mg/25 mg filmdragerade tabletter
Taliansko FORZAAR 100 mg + 25 mg compresse rivestite con film
Taliansko HIZAAR 100 mg + 25 mg compresse rivestite con film
Taliansko HIZAAR 50 mg + 12,5 mg compresse rivestite con film
Taliansko LOSAZID 100 mg + 25 mg compresse rivestite con film
Taliansko LOSAZID 50 mg + 12,5 mg compresse rivestite con film
Taliansko NEO-LOTAN PLUS 100 mg + 25 mg compresse rivestite con film
Taliansko NEO-LOTAN PLUS 50 mg + 12,5 mg compresse rivestite con film

Velka Britinia COZAAR-Comp

100 mg/12.5 mg Film-coated tablets
Velka Britinia COZAAR-COMP 100/25MG FILM COATED TABLETS
Velka Britinia COZAAR-COMP 50/12.5MG FILM COATED TABLETS

Téato pisomna informacia pre pouZzivatel’ov bola naposledy schvilena v
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