PRILOHA I

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



Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

Diovan 40 mg Filmtabletten

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

Angiosan 40 mg Filmtabletten

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

Diovan 80 mg Filmtabletten

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

Angiosan 80 mg Filmtabletten

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

Diovan 160 mg Filmtabletten

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

Angiosan 160 mg Filmtabletten

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

Diovan 320 mg Filmtabletten

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
A-1235 Wien

Angiosan 320 mg Filmtabletten

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

N.V. Novartis Pharma S.A.
Medialaan 40, bus 1
B-1800 Vilvoorde

Diovane 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rakusko

N.V. Novartis Pharma S.A.
Medialaan 40, bus 1
B-1800 Vilvoorde

Novacard 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Belgicko

N.V. Novartis Pharma S.A.
Medialaan 40, bus 1
B-1800 Vilvoorde

Diovane 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Belgicko

N.V. Novartis Pharma S.A.
Medialaan 40, bus 1
B-1800 Vilvoorde

Novacard 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Belgicko

N.V. Novartis Pharma S.A.
Medialaan 40, bus 1
B-1800 Vilvoorde

Diovane 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Belgicko

N.V. Novartis Pharma S.A.
Medialaan 40, bus 1
B-1800 Vilvoorde

Novacard 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Belgicko

N.V. Novartis Pharma S.A.
Medialaan 40, bus 1
B-1800 Vilvoorde

Diovane 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Belgicko

N.V. Novartis Pharma S.A.
Medialaan 40, bus 1
B-1800 Vilvoorde

Novacard 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Bulharsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Bulharsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Bulharsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Cyprus

Demetriades & Papaellinas 1td
21 Kasou

P.O. Box 23490 Nicosia
Cyprus

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Cyprus

Demetriades & Papaellinas Itd
21 Kasou

P.O. Box 23490 Nicosia
Cyprus

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Cyprus

Demetriades & Papaellinas Itd
21 Kasou

P.O. Box 23490 Nicosia
Cyprus

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Cyprus

Demetriades & Papaellinas Itd
21 Kasou

P.O. Box 23490 Nicosia
Cyprus

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Ceska republika

NOVARTIS s.r.o. Pharma
Nagano III.

U Nakladového nadrazi 10
130 00 Praha 3

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Ceska republika

NOVARTIS s.r.o. Pharma
Nagano III.

U Nakladového nadrazi 10
130 00 Praha 3

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Dansko

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen &

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Dansko

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen &

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Dansko

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen @

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Dansko

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen @

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Estonsko

Novartis Finland OY
Metsénneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Estonsko

Novartis Finland OY
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Esténsko

Novartis Finland OY
Metsanneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Esténsko

Novartis Finland OY
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Finsko

Novartis Finland Oy
Metsénneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Finsko

Novartis Finland Oy
Metsidnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Finsko

Novartis Finland Oy
Metsanneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Finsko

Novartis Finland Oy
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Francuzsko

Novartis Pharma S.A.S.

2 and 4, rue Lionel Terray
92500 RUEIL-MALMAISON
Francuzsko

Tareg 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Francuzsko

Novartis Pharma S.A.S.

2 and 4, rue Lionel Terray
92500 RUEIL-MALMAISON
Francuzsko

Tareg 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Francuzsko

Novartis Pharma S.A.S.

2 and 4, rue Lionel Terray
92500 RUEIL-MALMAISON
Francuzsko

Tareg 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Cordinate 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Provas 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Cordinate 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Provas 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Cordinate 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Provas 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Cordinate 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Provas 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.L
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.L
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Dalzad 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.I
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.L
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Dalzad 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.L
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.L
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

Dalzad 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny




Clensky’ Stat Drzitel rozhodnutia o registracii Vymyslenv nazov Sila Liekova forma Sposob podavania

GR-144 51 Athens

Grécko Novartis (Hellas) S.A.C.I. Diovan 320 mg 320 mg filmom obalené tablety peroralny
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Grécko Novartis (Hellas) S.A.C.I. Dalzad 320 mg 320 mg filmom obalené tablety peroralny
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Grécko Novartis (Hellas) S.A.C.I. Diovan 80 mg 80 mg tvrdé zelatinové kapsuly  |peroralny
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Grécko Novartis (Hellas) S.A.C.I. Dalzad 80 mg 80 mg tvrdé zelatinové kapsuly  |peroralny
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Grécko Novartis (Hellas) S.A.C.I. Diovan 160 mg 160 mg tvrdé zelatinové kapsuly  |peroralny
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Grécko Novartis (Hellas) S.A.C.I. Dalzad 160 mg 160 mg tvrdé zelatinové kapsuly  |peroralny
National Road No. 1 (12th Km)
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Mad’arsko Novartis Hungaria Kft. Diovan 40 mg 40 mg filmom obalené tablety peroralny
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Mad’arsko

Novartis Hungaria Kft.
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest

Varexan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Mad’arsko

Novartis Hungaria Kft.
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Mad’arsko

Novartis Hungaria Kft.
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest

Varexan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Mad’arsko

Novartis Hungaria Kft.
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Mad’arsko

Novartis Hungaria Kft.
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest

Varexan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Mad’arsko

Novartis Hungaria Kft.
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Island

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen @

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Island

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen @

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Island

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen &

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Island

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172
DK-2100 Kopenhagen &

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

frsko

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

frsko

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Velka Britania

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

frsko

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

frsko

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Taliansko

Novartis Farma S.p.A.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Tareg 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Taliansko

LPB Instituto Farmaceutico S.r.1.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Rixil

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Taliansko

Novartis Farma S.p.A.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Tareg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Taliansko

LPB Instituto Farmaceutico S.r.1.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Rixil

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

10




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Taliansko

Novartis Farma S.p.A.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Tareg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Taliansko

LPB Instituto Farmaceutico S.r.1.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Rixil

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Taliansko

Novartis Farma S.p.A.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Tareg

80 mg

tvrdé Zelatinové kapsuly

peroralny

Taliansko

LPB Instituto Farmaceutico S.r.l.

Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Rixil

80 mg

tvrdé Zelatinové kapsuly

peroralny

Taliansko

Novartis Farma S.p.A.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Tareg

160 mg

tvrdé zelatinové kapsuly

peroralny

Taliansko

LPB Instituto Farmaceutico S.r.1.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Rixil

160 mg

tvrdé zelatinové kapsuly

peroralny

Lotyssko

Novartis Finland OY
Metsianneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Lotyssko

Novartis Finland OY
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Lotyssko

Novartis Finland OY
Metsénneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Lotyssko

Novartis Finland OY
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

11




Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Litva

Novartis Finland Oy
Metsénneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Litva

Novartis Finland Oy
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Litva

Novartis Finland Oy
Metsanneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Luxembursko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Luxembursko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Luxembursko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Luxembursko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

12
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Liekova forma
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Malta

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Velka Britania

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Holandsko

Novartis Pharma B.V.
Postbus 241
NL-6824 DP Arnhem

Diovan 40

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Holandsko

Novartis Pharma B.V.
Postbus 241
NL-6800 LZ Arnhem

Diovan 80

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Holandsko

Novartis Pharma B.V.
Postbus 241
NL-6824 DP Arnhem

Diovan 160

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Holandsko

Novartis Pharma B.V.
Postbus 241
NL-6824 DP Arnhem

Diovan 320

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Norsko

Novartis Norge AS
Postboks 237 @kern
NO-0510 Oslo

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Norsko

Novartis Norge AS
Postboks 237 Okern
NO-0510 Oslo

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Norsko

Novartis Norge AS
Postboks 237 Okern
NO-0510 Oslo

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

13
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Norsko

Novartis Norge AS
Postboks 237 Okern
NO-0510 Oslo

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Pol'sko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Pol'sko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Pol'sko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Pol’'sko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Portugalsko

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

Diovan

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Portugalsko

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

Diovan

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Portugalsko

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

Diovan g

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

14
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Portugalsko

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edificio 8
Quinta da Beloura

P-2710-444 Sintra

Diovan

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rumunsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rumunsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Rumunsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Slovenska republika

Novartis s.r.0.
Prague
Ceska republika

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Slovenska republika

Novartis s.r.0.
Prague
Ceska republika

Diovan 80 mg

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Slovenska republika

Novartis s.r.0.
Prague
Ceska republika

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Slovenska republika

Novartis s.r.0.
Prague
Ceska republika

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Slovenska republika

Novartis s.r.0.
Prague
Ceska republika

Diovan 80 mg

80 mg

tvrdé Zelatinové kapsuly

peroralny

Slovenska republika

Novartis s.r.0.
Prague
Ceska republika

Diovan 160 mg

160 mg

tvrdé zelatinové kapsuly

peroralny
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Clensky §tat Drzitel’ rozhodnutia o registracii Vymysleny nazov Sila Liekova forma Sposob podavania

Slovinsko Novartis Pharma GmbH Diovan 40 mg filmsko oblozene 40 mg filmom obalené tablety peroralny
Roonstrasse 25 tablete
D-90429 Niirnberg

Slovinsko Novartis Pharma GmbH Diovan 80 mg filmsko oblozene 80 mg filmom obalené tablety peroralny
Roonstrasse 25 tablete
D-90429 Niirnberg

Slovinsko Novartis Pharma GmbH Diovan 160 mg filmsko oblozene |160 mg filmom obalené tablety peroralny
Roonstrasse 25 tablete
D-90429 Niirnberg

Slovinsko Novartis Pharma GmbH Diovan 320 mg filmsko oblozene |320 mg filmom obalené tablety peroralny
Roonstrasse 25 tablete
D-90429 Niirnberg

Spanielsko Novartis Farmacéutica S.A. Diovan Cardio 40 mg 40 mg filmom obalené tablety peroralny
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanielsko Novartis Farmacéutica S.A. Kalpress Cardio 40 mg 40 mg filmom obalené tablety peroralny
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanielsko Novartis Farmacéutica S.A. Miten Cardio 40 mg 40 mg filmom obalené tablety peroralny
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanielsko Novartis Farmacéutica S.A. Diovan 80 mg 80 mg filmom obalené tablety peroralny
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanielsko Novartis Farmacéutica S.A. Kalpress 80 mg 80 mg filmom obalené tablety peroralny
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanielsko Novartis Farmacéutica S.A. Miten 80 mg 80 mg filmom obalené tablety peroralny

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona
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Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Diovan 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Kalpress 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Miten 160 mg

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Kalpress 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Miten 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O. Box 1150
S-183 11 Téby

Diovan

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O. Box 1150
S-183 11 Téby

Angiosan

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O. Box 1150
S-183 11 Téby

Valsartan Novartis

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny
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Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Diovan

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Angiosan

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Valsartan Novartis

80 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Diovan

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Angiosan

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Valsartan Novartis

160 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Diovan

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Angiosan

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny
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Clensky’ Stat

Drzitel rozhodnutia o registracii

Vymyslenv nazov

Sila

Liekova forma

Sposob podavania

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Valsartan Novartis

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Diovan

80 mg

tvrdé zelatinové kapsuly

peroralny

Svédsko

Novartis Sverige AB
Kemistvigen 1B
P.O.Box 1150
S-183 11 Téby

Diovan

160 mg

tvrdé zelatinové kapsuly

peroralny

Velka Britania

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 40 mg

40 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Velka Britania

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Velka Britania

Diovan 320 mg

320 mg

filmom obalené tablety

peroralny

Velka Britania

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 40 mg

40 mg

tvrdé Zelatinové kapsuly

peroralny

Velké Britania

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel’ka Britania

Diovan 80 mg

80 mg

tvrdé zelatinové kapsuly

peroralny
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Clensky §tat Drzitel’ rozhodnutia o registracii Vymysleny nazov Sila Liekova forma Sposob podavania
Velka Britania Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Diovan 160 mg 160 mg tvrdé zelatinové kapsuly peroralny

Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Velké Britania

20




PRILOHA 11
VEDECKE ZAVERY A ODOVODNENIE UPRAV V SUHRNOCH CHARAKTERISTICKYCH

VLASTNOSTI LIEKU, OZNACENI OBALU A PISOMNEJ INFORMACII PRE POUZIVATELOV
PREDLOZENE AGENTUROU EMEA
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VEDECKE ZAVERY

CELKOVY SUHRN VEDECKEHO HODNOTENIA LIEKU DIOVAN A SUVISIACICH NAZVOV
(POZRI PRILOHU I)

Liek Diovan obsahuje valsartan, antagonistu receptorov pre angiotenzin II (AIIRA) na peroralne uZzivanie.
Liek Diovan bol zahrnuty do zoznamu liekov na zosuladenie Suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku
(SPC), ktory zostavila koordina¢na skupina pre postupy vzajomného uznavania a decentralizované postupy
pre humanne lieky (CMD) v sulade s ¢lankom 30 ods.2 smernice 2001/83/ES, v zneni zmien a doplneni,
pretoze SPC spominaného lieku nie je rovnaky vo vsetkych ¢lenskych Statoch Eurdpskej tnie, na Islande a v
Norsku.

Kritické hodnotenie
Vybor CHMP hodnotil niekol’ko oblasti nestiladu v informacii o lieku Diovan a nasledne bola prijata
upravend informécia o lieku. Hlavné oblasti pre zostladenie st uvedené nizsie.

4.1 - Terapeutické indikacie

Co sa tyka indikacie lie¢by hypertenzie, usudil vybor CHMP, Ze valsartan predstavuje uznavanu lie¢bu
hypertenzie a neexistuje ziaden vyznamny nestilad medzi narodnymi SPC. Vybor CHMP bol tiez toho
nazoru, ze davka 320 miligramov vedie v porovnani s davkou 160 mg k miernemu Statisticky vyznamnému
dodato¢nému poklesu stredného diastolického krvného tlaku a stredného systolického krvného tlaku,

a podobne vedie k miernemu zvySeniu rychlosti kontroly krvného tlaku. Navrhovany zosuladeny text pre
tuto Cast’ je s ohladom na uvedent indikaciu prijatel'ny pre vacsinu ¢lenov vyboru CHMP, z tohto dévodu
bolo prijaté nasledujuce znenie:

,,Liecba esencidlnej hypertenzie

Co sa tyka indikécie v pripade nedavneho infarktu myokardu, vybor CHMP poznamenal, Ze tato indik4cia sa
v niektorych ¢lenskych $tatoch obmedzovala na pacientov s intoleranciou ACE inhibitorov. Vybor CHMP
vzal do tivahy $tadiu VALIANT, ktora preukazala, ze valsartan poddvany ako monoterapia je v zniZovani
celkovej imrtnosti po akutnom infarkte myokardu prinajmensom taky G¢inny ako monoterapia kaptoprilom.
Vysledky vopred stanovenych sekundarnych koncovych bodov podporuju tvrdenie, Ze valsartan je rovnako
ucinny ako kaptopril. Po zvazeni non-inferiority valsartanu v klinickom zavere v porovnani so sti¢asnou
Standardnou liecbou ACEI, prijal vybor CHMP nasledovné zosuladené znenie pre tito indikaciu:

,,Liecba klinicky stabilizovanych pacientov so symptomatickym srdcovym zlyhanim alebo asymptomatickou
systolickou dysfunkciou l'avej komory po neddavnom (12 hodin — 10 dni) infarkte myokardu *

Terapeuticku indikaciu pre srdcové zlyhanie podporuje najmé velka dlhodoba $tadia chorobnosti s nazvom
Valsartan Heart Failure (Val-HeFT). Valsartan znizoval riziko spojené s prvou chorobnou udalost'ou,
umrtnost’ a celkovy pocet hospitalizacii pre srdcové zlyhanie. Valsartan tiez preukazal priaznivé ucinky na
znaky a priznaky srdcového zlyhania. Tato indikacia bola schvéalena vo vSetkych ¢lenskych statoch a vybor
CHMP prijal nasledujuce znenie:

., Liecba symptomatického srdcového zlyhania v pripade, ked’ nemozno pouzit inhibitory angiotenzin
konvertujuceho enzymu (ACE) alebo ako pridavna liecba k ACE inhibitorom v pripade, ked nemozZno pouzit
beta-blokatory.

4.2 - Davkovanie
Prva oblast’ nesuladu sa tyka pouZzivania trojkombindcie (valsartan + ACEI + BB) v liecbe chronického
srdcového zlyhania.

Davkovaci rezim pre terapeutické pouzitie valsartanu v lie¢be srdcového zlyhania bol zalozeny na $tudii Val-
HeFT. Okrem toho Studia VALIANT preukazala, ze timrtnost’ pacientov uzivajucich trojkombindciu nebola
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zvysena. Preto v pripade mozného pouzitia trojkombinacie bol text v SPC upraveny tak, aby naznacoval, Ze
opatrnost’ (lepsie ako ,,neodporti¢a sa) je na mieste.

Vybor CHMP usudil, Ze doteraz existuje len mald podpora pre pouzivanie trojkombinacie. Podl'a nazoru
vyboru CHMP znenie ,,neodportca sa“ by sa malo pouzivat’ v pripade, ak pre trojkombinaciu existuje viac
spol’ahlivych podpornych dokazov pre profil prinos/riziko. Preto by mal drzitel’ povolenia na uvedenie licku
na trh v zavere uviest’ nedostatok (dodato¢ného) klinického prinosu a narastajice neziaduce u€inky; Vybor
CHMP prijima upraveny text:

,, Odporucand pociatocna davka lieku Diovan je 40 mg dvakrat denne. Titracia smerom nahor po davku 80
mg a 160 mg dvakrat denne sa ma uskutocnovat najmenej v dvojtyzdennych intervaloch po najvyssiu davku
podla toho, ako ju pacient toleruje. Treba zvazit redukciu davky siuicasne podavanych diuretik. Maximalna
denna davka podavana v klinickych studiach je 320 mg v rozdelenych davkach.

Valsartan mozno podavat's inou liecbou srdcového zlyhania. Avsak trojkombinacia ACE inhibitora, beta-
blokatora a valsartanu sa neodporuca (pozri casti 4.4 a 5.1).

Hodnotenie pacientov so srdcovym zlyhanim ma vzdy zahinat stanovenie funkcie obliciek."

S uznanim tvrdeni vyboru CHMP a spravodajcov, a v nepritomnosti akychkol'vek novych udajov ohl'adom
trojitej lieCby s valsartanom, navrhol drzitel’ povolenia na uvedenie lieku na trh zmenu znenia
»trojkombinacia ACE inhibitora, beta-blokatora a valsartanu sa neodporica“ v lie¢be chronického srdcového
zlyhania tak, ako sa pozaduje v prisluSnych ¢astiach SPC (Casti 4.2 a 4.4). Drzitel’ povolenia na uvedenie
lieku na trh prijal znenie navrhnuté vyborom CHMP. Otézka bola vyrieSena.

V SPC, v Casti 4.2 existuju tiez medzi clenskymi Statmi rozdiely v suvislosti s odpora¢anim ddvkovania
u pacientov s poSkodenim obliCiek a pecene.

Co sa tyka poskodenia obli¢iek, pouZivanie valsartanu v po¢iatoénej davke 80 mg bez upravy davkovania

u pacientov so zniZzenou funkciou obliciek (klirens kreatitninu >10 ml/min) podporuja tidaje o u¢innosti, ako
aj bezpecnosti zo Stadie 27 a farmakokinetické tidaje zo Stadie 12. V §tudii 27 sa vySetrovala aj kinetika
valsartanu u pacientov s hypertenziou s poskodenou funkciou obli¢iek (klirens kreatininu: 16-116 ml/min).
Vybor CHMP usudil, Ze vyluCovanie valsartanu v podmienkach rovnovézneho stavu je u pacientov

s poskodenim obli¢iek podobné ako u zdravych dobrovolnikov a prijal nasledujice znenie: ,, U pacientov s
klirensom kreatininu > 10 ml/min nie je potrebnad Ziadna uprava davkovania. **

Co sa tyka poskodenia pedene, vybor CHMP poznamenal, Ze vicsia ast’ valsartanu sa vylucuje hlavne

v nezmenenej forme ZI€ou prostrednictvom hepatalneho klirensu. Valsartan nepodlieha vyraznej
biotransformacii a 70 % dostupnej davky sa vyluci. Moznosti funkcie pecene, ktora by sama ovplyvnila
kinetiku valsartanu, su z tohto dovodu obmedzené okrem pripadu obstrukcie zl¢ovych ciest alebo
cholestatického ochorenia pecene (definovanych ako koncentracia alkalickej fosfatazy > 2 x horny limit
normalnej hodnoty). V stadii 46 sa podavanie valsartanu zistovalo u pacientov s miernym a stredne tazkym
poskodenim funkcie pecene. Podavanie valsartanu nie je vo vzajomnom vztahu so stupiiom dysfunkcie
pecene, hoci v pritomnosti ochorenia pecene sa objavila tendencia k vzostupu plazmatickej koncentracie
AUC. Na zéklade nizkej hodnoty pozorovaného zvysenia AUC a Sirokého terapeutického indexu valsartanu
sa nepovazuje uprava pociatocnej davky u pacientov s miernym az stredne t'azkym poskodenim funkcie
pecene za nevyhnutnu (bez cholestazy). Na zaklade farmakokinetickej Studie nema davka valsartanu u tychto
pacientov prevysit’ 80 mg a ma sa pouzivat’ opatrne. Valsartan sa nema podavat’ pacientom s tazkym
poskodenim pecene, cirhozou alebo obstrukciu zl¢ovych ciest. Znenie v SPC, ktoré navrhol drzitel’ povolenia
o uvedenie lieku na trh, bolo pre vybor CHMP prijatel'né a bolo prijaté nasledujuce znenie: ,, U pacientov

s miernym az stredne tazkym poskodenim pecene bez cholestazy nema davka valsartanu prekrocit 80 mg
(pozri cast 4.4).

4.3 - Kontraindikacie

Existoval nesulad v tom, ¢i by malo byt’ pouzivanie lieku Diovan kontraindikované u pacientov s ochorenim
oblic¢iek. Po vyhodnoteni dostupnych tudajov, vybor CHMP usudil, Ze pouZzivanie valsartanu v pociatocne;j
davke 80 mg bez upravy davkovania u pacientov so znizenou funkciou obli¢iek (klirens kreatininu >10
ml/min) podporuju udaje o G€innosti, ako aj bezpecnosti z roznych studii. Bezpecnost’ a znasanlivost’
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valsartanu u pacientov s tazkym renalnym zlyhanim (klirens kreatininu <10 ml/min) sa nehodnotila v ziadnej
klinickej §tadii. Av§ak nemozno predvidat’ Ziaden problém ohl'adom bezpecnosti, pretoze vo vSeobecnosti sa
nepreukazali ziadne konkrétne bezpecnostné problémy valsartanu spojené s renalnym zlyhanim.

Vybor CHMP povazoval za prijateI'né vynat’ tuto kontraindikéaciu, pretoze primarnou cestou vylucovania
valsartanu je transport ZICou a renalny klirens predstavuje menej ako 30 % plazmatického klirensu. Na
zaklade tychto udajov by sa predpokladalo, Ze znasanlivost’ bude podobna v oboch skupinach.

So zretelom na fakt, ze liek Diovan sa vylucuje zl¢ou, vybor CHMP tiez usudil, Ze tento liek by mal byt’
kontraindikovany u pacientov s tazkymi ochoreniami pecene a ,,nemal by sa podavat’ pacientom s tazkym
poskodenim peene, cirh6zou alebo obstrukciou Z1¢ovych ciest.* Co sa tyka kontraindikéacie pouZivania lieku
Diovan v priebehu tehotenstva a dojcenia, vybor CHMP v stlade s odporucaniami odbornikov pre
farmakovigilanciu usudil, Ze kontraindikacia sa ma vynat’ a do prislusnej Casti tykajucej sa tehotenstva a
dojcenia treba zahrnut’ nasledujtice odportcanie: ,, KedZe nie su dostupné Ziadne informdcie tykajuce sa
pouzivania valsartanu pocas dojcenia, neodporuca sa liek Diovan (valsartan) v tomto obdobi uzivat, zvlast
pri dojceni novorodenca a predcasne narodeného dietata a uprednostiuje sa alternativna liecba s lepsie
stanovenym bezpecnostnym profilom."

4.5 - Liekové interakcie a iné formy vzajomného posobenia

Vybor CHMP zvazil bezpecnostné opatrenia pri si¢asnom uzivani inych liekov obsahujtcich alebo
zvySujucich hladinu draslika a prijal nasledujuce znenie: ,, V pripade, ak sa povazuje za nevyhnutné uZivanie
lieku, ktory ovplyviwuje hladinu draslika, v kombinacii s valsartanom, odporuca sa sledovat plazmatickii
hladinu draslika.

Vybor CHMP tiez usudil, Ze $pecidlne bezpecnostné opatrenie bude potrebné pre pacientov s poskodenim
pecene a/alebo cholestazou, ked’ze vacsia Cast’ valsartanu sa vylucuje hlavne v nezmenenej forme zl¢ou
prostrednictvom hepatalneho klirensu. Na zaklade Sirokého terapeutického indexu valsartanu sa nepovazuje
uprava pociato¢nej davky u pacientov s miernym az stredne tazkym poskodenim funkcie pecene za
nevyhnutni (bez cholestazy). Na zaklade farmakokinetickej Studie nema davka valsartanu u tychto pacientov
prevysit’ 80 mg a ma sa pouzivat’ opatrne.

Vybor CHMP suhlasil s navrhovanym znenim bezpecnostnych opatreni pri ddvkovani lieku Diovan a vzal do
uvahy, ze u pacientov s klirensom kreatininu >10 ml/min nie je potrebna ziadna uprava davkovania

a u pacientov s miernym az stredne tazkym poskodenim pecene bez cholestazy nemd davka valsartanu
prevysit’ 80 mg (pozri Cast’ 4.4).

Casti 4.5, 5.1 a 5.2 boli aktualizované s cielom zabezpe¢it bezpeénost’ licku.

Do casti 5.2 bola pridana nasledujuca veta: ,, Liek Diovan sa neskumal u pacientov s tazkou hepatalnou
dysfunkciou“. U pacientov s klirensom kreatininu <10 ml/min a pacientov podstupujucich dialyzu nie si
dostupné ziadne idaje, preto sa ma valsartan u tychto pacientov pouzivat’ opatrne.

4.8 - Neziaduce ucinky

Hlavna diskusia o tejto Casti sa tykala uvadzania neziaducich ucinkov v SPC. Drzitel’ povolenia na uvedenie
lieku na trh vytvoril jednoduchu tabul’ku s obsahom v§etkych vyznamnych neziaducich ucinkov pre vSetky
tri indikacie: hypertenzia, stav po infarkte myokardu a chronické srdcové zlyhanie. Avsak vybor CHMP
pozadoval zhrnutie vSetkych indikacii do jednej tabulky podla ,,Usmernenia SPC*. Drzitel’ povolenia

na uvedenie lieku na trh navrhol pridat’ do spodnej Casti poznamky $pecifické pre dant indikaciu, ale vybor
CHMP usudil, Ze navrhované rozsirené pouzitie poznamok v spodnej ¢asti ma malu hodnotu pre
predpisujucu osobu a neziaduce ucinky boli presunuté do frekvencnej kategorie predstavujicej najvyssiu
frekvenciu (pozri prilozeny stihrn charakteristickych vlastnosti a informacny letak pre pacienta).

ODOVODNENIE UPRAV V SUHRNOCH CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU,
OZNACENI OBALU A PISOMNEJ INFORMACII PRE POUZIVATELOV

24



Ked'ze

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

- sthrny charakteristickych vlastnosti, oznaCenia lieku a pisomna informacia pre pouzivatelov navrhnuté
drzitelom povolenia na uvedenie lieku na trh boli hodnotené na zaklade predlozenej dokumentécie
a odbornej diskusie s vyborom,

Vybor CHMP odporucil Gpravu povolenia (povoleni) na uvedenie na trh pre liek Diovan a stvisiace nazvy

(pozri prilohu 1), pre ktoré sa v prilohe I1I nachadza suhrn charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie
obalu a informdcia pre pouzivatel'ov.
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PRILOHA III

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV
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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
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1. NAZOV LIEKU

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg filmom obalené tablety
Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg kapsuly, tvrdé

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg filmom obalené tablety
Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg kapsuly, tvrdé

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 160 mg filmom obalené tablety
Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 160 mg kapsuly, tvrdé

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 320 mg filmom obalen¢ tablety
[Pozri Prilohu I — Ma byt’ vyplnena narodne]

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna filmom obalena tableta obsahuje 40 mg valsartanu
Jedna kapsula obsahuje 40 mg valsartanu

Jedna filmom obalené tableta obsahuje 80 mg valsartanu
Jedna kapsula obsahuje 80 mg valsartanu

Jedna filmom obalena tableta obsahuje 160 mg valsartanu
Jedna kapsula obsahuje 160 mg valsartanu

Jedna filmom obalena tableta obsahuje 320 mg valsartanu

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

[Ma byt vyplnené narodne]

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalena tableta; Sedooranzové, ovalne, konvexné tablety s poliacou ryhou na jednej strane, s
vyrazenym oznac¢enim DX/DX na jednej a NVR na druhej strane. Poliaca ryha umoziuje len rozlomenie
tablety na ul'ahCenie prehltania, nie rozdelenie na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Nedavny infarkt myokardu

Liecba klinicky stabilnych pacientov so symptomatickym zlyhanim srdca alebo asymptomatickou

systolickou dysfunkciou l'avej komory po nedavnom (pred 12 hodinami — 10 diiami) infarkte myokardu
(pozri Casti 4.4 a 5.1).

Zlyhanie srdca

Liecba symptomatického zlyhania srdca, ked’ nie je mozné pouzit inhibitory enzymu konvertujuceho
angiotenzin (ACE), alebo ako pridavna liecba k inhibitorom ACE, ked’ nie je mozné pouzit’ betablokatory
(pozri Casti 4.4 a 5.1).

Hypertenzia
Liecba esencialnej hypertenzie.

Nedéavny infarkt myokardu

Liecba klinicky stabilnych pacientov so symptomatickym zlyhanim srdca alebo asymptomatickou
systolickou dysfunkciou l'avej komory po nedavnom (pred 12 hodinami — 10 diiami) infarkte myokardu
(pozri Casti 4.4 a 5.1).

Zlyhanie srdca
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Liecba symptomatického zlyhania srdca, ked’ nie je mozné pouzit’ inhibitory enzymu konvertujuceho
angiotenzin (ACE), alebo ako pridavna liecba k inhibitorom ACE, ked’ nie je mozné pouZit’ betablokatory
(pozri Casti 4.4 a 5.1).

Hypertenzia
Liecba esencialnej hypertenzie.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Nedavny infarkt myokardu

U klinicky stabilnych pacientov mozno zacat’ liecbu uz 12 hodin po infarkte myokardu. Po zaciatocnej davke
20 mg dvakrat denne sa ma liecba valsartanom titrovat’ pocas nasledujucich niekol’ko tyzdnov na 40 mg,

80 mg a 160 mg dvakrat denne. Na podanie zaciatocnej davky je uréena 40 mg deliteI'na tableta.

Ciel'ova maximalna davka je 160 mg dvakrat denne. VSeobecne sa odporuca, aby pacienti dosiahli
davkovanie 80 mg dvakrat denne do dvoch tyzdiiov od zacatia liecby a cielovit maximalnu davku 160 mg
dvakrat denne do troch mesiacov, podl'a toho, ako pacient lieCbu znasa. Ak sa vyskytne symptomaticka
hypotenzia alebo porucha funkcie obli¢iek, ma sa zvazit’ znizenie davkovania.

Valsartan mozno pouzit’ u pacientov, ktori dostavaju aj inu liecbu po infarkte myokardu, napr. trombolytika,
kyselinu acetylsalicylovu, betablokatory, statiny a diuretika. Kombinacia s inhibitormi ACE sa neodporuca
(pozri Casti 4.4 a 5.1).

Pri hodnoteni stavu pacientov po infarkte myokardu sa ma vzdy vysetrit’ funkcia obliciek.

Zlyhanie srdca
Odporuacana zaciatocna davka Diovanu je 40 mg dvakrat denne. Titracia na davky 80 mg a 160 mg dvakrat

denne sa ma vykonat’ v intervaloch najmenej dvoch tyzdnov na najvyssiu davku, ktort pacient znasa. Ma sa
uvazit’ znizenie davky sucasne podavanych diuretik. Maximalna dennd davka podavana v klinickych
sktsaniach bola 320 mg rozdelenych na ¢iastkové davky.

Valsartan sa moze podavat’ s inou liecbou zlyhania srdca. Avsak trojkombinacia inhibitora ACE,
betablokatora a valsartanu sa neodporaca (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Pri hodnoteni stavu pacientov so zlyhanim srdca sa ma vzdy vySetrit’ funkcia obli¢iek.

Hypertenzia
Odporucana zaciatocna davka Diovanu je 80 mg raz denne. Antihypertenzivny uc¢inok sa v zasade dosiahne

do 2 tyzdnov a maximalne G¢inky sa dosahuju do 4 tyzdnov. U niektorych pacientov, ktorych krvny tlak nie
je primerane kontrolovany, mozno davku zvysit na 160 mg a maximalne na 320 mg.

Diovan moZno podavat’ aj s inymi antihypertenzivami. Pridanie diuretika, napr. hydrochlorotiazidu, u tychto
pacientov krvny tlak este viac znizi.

Nedéavny infarkt myokardu

U klinicky stabilnych pacientov mozno zacat’ liecbu uz 12 hodin po infarkte myokardu. Po zaciatocnej davke
20 mg dvakrat denne sa ma liecba valsartanom titrovat’ pocas nasledujucich niekol’ko tyzdnov na 40 mg,

80 mg a 160 mg dvakrat denne. Na podanie zac¢iato¢nej davky je uréena 40 mg delitel'na tableta.

Cielova maximalna dévka je 160 mg dvakrat denne. VSeobecne sa odporuca, aby pacienti dosiahli
davkovanie 80 mg dvakrat denne do dvoch tyzdinov od zacatia liecby a cielovi maximalnu davku 160 mg
dvakrat denne do troch mesiacov, podl'a toho, ako pacient lieCbu znasa. Ak sa vyskytne symptomaticka
hypotenzia alebo porucha funkcie obli¢iek, ma sa zvazit’ znizenie davkovania.

Valsartan mozno pouzit’ u pacientov, ktori dostdvaju aj inu liecbu po infarkte myokardu, napr. trombolytika,
kyselinu acetylsalicylovu, betablokatory, statiny a diuretikd. Kombindcia s inhibitormi ACE sa neodporuca
(pozri Casti 4.4 a 5.1).

Pri hodnoteni stavu pacientov po infarkte myokardu sa ma vzdy vysetrit’ funkcia obliciek.

Zlyhanie srdca
Odporuacana zaciatocna davka Diovanu je 40 mg dvakrat denne. Titracia na davky 80 mg a 160 mg dvakrat

denne sa ma vykonat’ v intervaloch najmenej dvoch tyzdnov na najvyssiu davku, ktort pacient znasa. Ma sa
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uvazit’ znizenie davky stiCasne podavanych diuretik. Maximalna denna davka podavana v klinickych
sktsaniach bola 320 mg rozdelenych na Ciastkové davky.

Valsartan sa moze podavat’ s inou liecbou zlyhania srdca. Avsak trojkombinacia inhibitora ACE,
betablokatora a valsartanu sa neodporuca (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Pri hodnoteni stavu pacientov so zlyhanim srdca sa mé vzdy vySetrit’ funkcia obliciek.

Hypertenzia
Odporucana zaciato¢na davka Diovanu je 80 mg raz denne. Antihypertenzivny t¢inok sa v zasade dosiahne

do 2 tyzdiiov a maximalne 0¢inky sa dosahujui do 4 tyzdiov. U niektorych pacientov, ktorych krvny tlak nie
je primerane zniZeny, mozno davku zvysit’ na 160 mg a maximalne na 320 mg.

Diovan mozno podavat’ aj s inymi antihypertenzivami. Pridanie diuretika, napr. hydrochlorotiazidu, u tychto
pacientov krvny tlak eSte viac znizi.

Sposob podania
Diovan sa mdze uzivat’ bez ohl'adu na jedlo a ma sa uzivat’ s vodou.

Dalsie informacie o Specialnych populaciach

Starsi pacienti
U starSich pacientov Gprava davky nie je potrebna.

Poskodenie obli¢iek

7.

Uprava davky sa nevyzaduje u pacientov s klirensom kreatininu >10 ml/min (pozri Casti 4.4 a 5.2).

Poskodenie funkcie pecene

U pacientov s 'ahkou az stredne t'azkou poruchou funkcie pecene bez cholestazy davka valsartanu nema
prekrocit’ 80 mg. Diovan je kontraindikovany u pacientov s tazkou poruchou funkcie pecene a u pacientov s
cholestazou (pozri Casti 4.3 a 4.4 a 5.2).

Pediatricki pacienti
Diovan sa neodporuca pouzivat’ u deti mladsich ako 18 rokov kvéli chybajucim idajom o bezpecnosti
a ucinnosti.

4.3 Kontraindikacie

- Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok.
- Tazké poskodenie funkcie pecene, biliarna cirh6za a cholestaza.
- Druhy a treti trimester gravidity (pozri Casti 4.4 a 4.6).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Hyperkaliémia

Stubezné pouzitie s doplnkami draslika, diuretikami Setriacimi draslik, ndhradami soli obsahujticimi draslik
alebo inymi liekmi, ktoré mézu hladinu draslika zvySovat’ (heparin atd’.) sa neodporuca. Podl'a potreby sa ma
monitorovat’ hladina draslika.

Pacienti s depléciou sodika a/alebo objemu

U pacientov so zavaznou depléciou sodika a/alebo objemu, napr. u takych, ktori dostavaju vysoké davky
diuretik, sa méze po zacati lieCby Diovanom v zriedkavych pripadoch vyskytnat’ symptomaticka hypotenzia.
Deplécia sodika a/alebo objemu sa musi upravit’ pred zaciatkom liecby Diovanom, napr. znizenim davky
diuretika.

Stenodza renalnej artérie
Bezpecnost’ pouzivania Diovanu sa nestanovila u pacientov s obojstrannou sten6zou renalne;j artérie alebo
stendzou artérie pri solitarnej oblicke.
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Kratkodobé podavanie Diovanu dvanastim pacientom s renovaskularnou hypertenziou zapri¢inenou
jednostrannou stendzou renalnej artérie nespdsobilo Ziadne vyznamné zmeny renalnej hemodynamiky,
kreatininu v sére alebo mocoviny v krvi (BUN). Avsak iné lieky, ktoré ovplyviiuju systém renin-angiotenzin,
mozu zvysit mocovinu v krvi a sérovy kreatinin u pacientov s jednostrannou stenézou renalnej artérie, preto
sa odporuca sledovanie funkcie obliciek pri lieCbe pacientov valsartanom.

Transplantacia oblicky
V sucasnosti nie su skusenosti s bezpe¢nym pouzitim Diovanu u pacientov, ktorym nedavno transplantovali
oblicku.

Priméarny hyperaldosteronizmus
Pacienti s primarnym hyperaldosteronizmom nemaju byt lieCeni Diovanom, pretoze ich systém renin-
angiotenzin nie je aktivovany.

Stenodza aortalnej a mitralnej chlopne, obstrukénd hypertroficka kardiomyopatia
Tak ako pri vSetkych ostatnych vazodilatanciach, osobitna opatrnost’ sa vyzaduje u pacientov s aortalnou
alebo mitralnou sten6zou alebo obstrukénou hypertrofickou kardiomyopatiou (HOCM).

Poskodenie funkcie obli¢iek

U pacientov s klirensom kreatininu >10 ml/min sa Gprava davkovania nevyzaduje. O bezpecnom pouziti u
pacientov s klirensom kreatininu < 10 ml/min a pacientov, ktori podstupuju dialyzu, v si¢asnosti nie st
sktisenosti, preto sa valstartan ma pouzit’ u tychto pacientov opatrne (pozri Casti 4.2 a 5.2).

Poskodenie funkcie pecene
U pacientov s 'ahkym az stredne tazkym poskodenim funkcie pecene bez cholestazy sa Diovan ma pouzivat’
opatrne (pozri Casti 4.2 a 5.2).

Gravidita

Liecba antagonistami receptorov angiotenzinu II (AIIRA) sa nema zacat’ pocas gravidity. Ak sa nepretrzita
liecba AIIRA nepovazuje za nevyhnutnu, pacientky planujuce graviditu je potrebné previest’ na alternativnu
antihypertenzivnu lieCbu, ktorda ma potvrdeny bezpecnostny profil pri pouziti pocas gravidity. Ked’ sa potvrdi
gravidita, liecba AIIRA sa méa okamzite ukoncit’ a ak je to potrebné, ma sa zacat alternativna liecba (pozri
Casti 4.3 a 4.6).

Nedavny infarkt myokardu

Kombinacia kaptoprilu a valsartanu nepreukazala ziadny d’alsi klinicky prinos, naproti tomu sa zvysilo riziko
neziaducich udalosti v porovnani s liecbou kazdym z tychto liekov (pozri Casti 4.2 a 5.1). Preto sa
kombinacia valsartanu s inhibitorom ACE neodportca.

Pri zacati lieCby u pacientov po infarkte myokardu je potrebna opatrnost’. Pri hodnoteni stavu pacientov po
infarkte myokardu sa ma vzdy vysetrit’ funkcia obli¢iek (pozri Cast’ 4.2).

Pouzitie Diovanu u pacientov po infarkte myokardu ma ¢asto za nasledok urcity pokles krvného tlaku,
prerusenie lieCby pre pretrvavajiicu symptomaticka hypotenziu vSak zvycajne nie je potrebné, pokial sa
dodrzuju pokyny pre davkovanie (pozri Cast’ 4.2).

Zlyhanie srdca
U pacientov so zlyhanim srdca liecba trojkombinéciou inhibitora ACE, betablokatora a Diovanu

nepreukazala ziadny klinicky prinos (pozri ast’ 5.1). Tato kombindcia zjavne zvysuje riziko neziaducich
udalosti, preto sa neodporuca.

Pri zacati lieCby u pacientov so zlyhanim srdca je potrebné opatrnost’. Pri hodnoteni stavu pacientov po
infarkte myokardu sa ma vzdy vysetrit' funkcia obliciek (pozri Cast’ 4.2).

Pouzitie Diovanu u pacientov po infarkte myokardu ma casto za nésledok urcity pokles krvného tlaku,
prerusenie liecCby pre pretrvavajucu symptomatickil hypotenziu vsak zvycajne nie je potrebné, pokial’ sa
dodrzuju pokyny pre davkovanie (pozri Cast’ 4.2).

U pacientov, ktorych funkcia obli¢iek moze zavisiet’ od aktivity systému renin-angiotenzin (napr. pacientov
s tazkym kongestivnym zlyhanim srdca), liecba inhibitormi enzymu konvertujiiceho angiotenzin bola
spojena s oliguriou a/alebo progresivnou azotémiou a v zriedkavych pripadoch s akiitnym zlyhanim oblic¢iek
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a/alebo smrtou. Ked'Ze valsartan je antagonista angiotenzinu II, nie je mozné vylucit, ze pouzitie Diovanu
moze byt’ spojené so zhorSenim funkcie obliciek.

Nedavny infarkt myokardu

Kombinacia kaptoprilu a valsartanu nepreukazala ziadny d’alsi klinicky prinos, naproti tomu sa zvysilo riziko
neziaducich udalosti v porovnani s liecbou kazdym z tychto liekov (pozri Casti 4.2 a 5.1). Preto sa
kombinacia valsartanu s inhibitorom ACE neodportca.

Pri zacati liecby u pacientov po infarkte myokardu je potrebnd opatrnost’. Pri hodnoteni stavu pacientov po
infarkte myokardu sa ma vzdy vysetrit’ funkcia obli¢iek (pozri Cast’ 4.2).

Pouzitie Diovanu u pacientov po infarkte myokardu ma casto za nasledok urcity pokles krvného tlaku,
prerusenie liecby pre pretrvavajucu symptomatickt hypotenziu vSak zvycajne nie je potrebné, pokial’ sa
dodrzuji pokyny pre davkovanie (pozri Cast’ 4.2).

Zlyhanie srdca
U pacientov so zlyhanim srdca liecba trojkombinaciou inhibitora ACE, betablokéitora a Diovanu

nepreukazala ziadny klinicky prinos (pozri ¢ast’ 5.1). Tato kombindcia zjavne zvysuje riziko neziaducich
udalosti, preto sa neodporuca.

Pri zacati lieCby u pacientov so zlyhanim srdca je potrebna opatrnost’. Pri hodnoteni stavu pacientov po
infarkte myokardu sa ma vzdy vysetrit’ funkcia obliciek (pozri Cast’ 4.2).

Pouzitie Diovanu u pacientov po infarkte myokardu ma ¢asto za nasledok urcity pokles krvného tlaku,
prerusenie liecby pre pretrvavajucu symptomaticki hypotenziu vSak zvycajne nie je potrebné, pokial’ sa
dodrzujt pokyny pre ddvkovanie (pozri Cast’ 4.2).

U pacientov, ktorych funkcia obli¢iek moze zavisiet’ od aktivity systému renin-angiotenzin (napr. pacientov
s tazkym kongestivnym zlyhanim srdca), liecba inhibitormi enzymu konvertujiiceho angiotenzin bola
spojena s oligtriou a/alebo progresivnou azotémiou a v zriedkavych pripadoch s akutnym zlyhanim obliciek
a/alebo smrt'ou. Ked’ze valsartan je antagonista angiotenzinu II, nie je mozné vylucit’, Ze pouzitie Diovanu
moze byt’ spojené so zhorSenim funkcie obliciek.

Iné ochorenia so stimuldciou systému renin-angiotenzin

U pacientov, ktorych funkcia oblic¢iek moze zévisiet’ od aktivity systému renin-angiotenzin (napr. pacientov
s tazkym kongestivnym zlyhanim srdca), liecba inhibitormi enzymu konvertujiiceho angiotenzin bola
spojena s oliguriou a/alebo progresivnou azotémiou a v zriedkavych pripadoch s aktitnym zlyhanim obli¢iek
a/alebo smrt'ou. Ked’ze valsartan je antagonista angiotenzinu II, nie je mozné vylucit’, Ze pouzitie Diovanu
moze byt’ spojené so zhorsenim funkcie obliciek.

4.5 Liekové a iné interakcie

Subezné pouzitie sa neodporiuca

Litium

Pocas stiasného podavania s inhibitormi ACE sa zaznamenalo reverzibilné zvysenie sérovych koncentracii
a toxicity litia. Kvoli nedostatku sktisenosti so subeznym pouzitim valsartanu a litia sa tato kombinacia
neodporuca. Ak sa preukaze, Ze tdto kombindcia je potrebna, odporica sa starostlivé sledovanie hladin litia v
sére.

Diuretika Setriace draslik, doplnky draslika, nahrady soli s obsahom draslika a iné latky, ktoré mozu zvysit
hladiny draslika

Ak sa liek, ktory ovplyviiuje hladiny draslika, povazuje za potrebny v kombindcii s valsartanom, odporica sa
sledovanie hladin draslika v plazme.

Subezné pouzitie vyzadujuce opatrnost

Nesteroidné protizapalové lieky (NSAID), vratane selektivnych inhibitorov COX-2, kyseliny acetylsalicylovej
>3 g/den), a neselektivne NSAID
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Pri antagonistoch angiotenzinu Il podavanych stcasne s NSAID moze dojst’ k oslabeniu antihypertenzivneho
ucinku. Okrem toho stcasné pouZzivanie antagonistov angiotenzinu I a NSAID mo6ze mat’ za nasledok vacsie
riziko zhor$ovania funkcie obli¢iek a zvySenie draslika v sére. Preto sa odportc¢a sledovanie funkcie obli¢iek
na zaciatku liecby, ako aj nalezita hydratacia pacienta.

Iné

V liekovych interakénych §tadiach s valsartanom sa nezistili Ziadne klinicky vyznamné farmakokinetické
interakcie s valsartanom alebo s niektorou z nasledujucich latok: cimetidin, warfarin, furosemid, digoxin,
atenolol, indometacin, hydrochlorotiazid, amlodipin, glibenklamid.

4.6 Gravidita a laktacia

Gravidita

Pouzitie antagonistov receptora angiotenzinu II (AIIRA) sa neodporuca pocas prvého trimestra gravidity
(pozri cast’ 4.4). Pouzitie AIIRA je kontraindikované pocas druhého a treticho trimestra gravidity (pozri Casti
43a44).

Epidemiologické dokazy tykajuce sa rizika teratogenity po expozicii inhibitorom ACE pocas prvého
trimestra gravidity neposkytli jednoznacné zavery, malé zvySenie rizika vSak nemozno vylucit. Zatial’ ¢o nie
su kontrolované epidemiologické udaje o riziku pri inhibitoroch receptorov angiotenzinu II, podobné rizika
pre tuto skupinu liekov mézu existovat’. Ak sa nepretrzita liecba AIIRA nepovazuje za nevyhnutnu,
pacientky planujice graviditu je potrebné previest’ na alternativnu antihypertenzivnu liecbu, ktora ma
potvrdeny bezpecnostny profil pri pouziti pocas gravidity. Ked’ sa potvrdi gravidita, liecba AIIRA sa ma
okamzite ukoncit’ a ak je to potrebné, ma sa zacat alternativna liecba.

Je zname, ze expozicia AIIRA pri liecbe pocas druhého a tretiecho trimestra gravidity vyvolava u l'udi
fetotoxické ucinky (znizenie funkcie obli¢iek, oligohydramnion, spomalenie osifikacie lebky) a toxické
ucinky u novorodencov (zlyhanie obli¢iek, hypotenzia, hyperkaliémia), pozri aj Cast’ 5.3 ,,Predklinické tidaje
o bezpecnosti®.

Ak by doslo k expozicii AIIRA od druhého trimestra gravidity, odporuca sa ultrazvukové vysetrenie funkcie
obliciek a lebky.

Dojcata, ktorych matky uzivali AIIRA, je potrebné dosledne sledovat’ pre hypotenziu (pozri aj ¢ast’ 4.3 a
4.4).

Laktacia

Ked’Ze nie si dostupné informécie o pouziti valsartanu pocas dojcenia, Diovan sa neodportca a vhodnejsie
st iné druhy lie¢by s lep$ie stanovenym bezpecnostnymi profilmi pocas dojcenia, najma pri dojéeni
novorodenca alebo predCasne narodeného diet’at’a.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne $tudie o ucinkoch na schopnost’ viest’ vozidla. Pri vedeni vozidla alebo obsluhe
strojov je potrebné vziat’ do uvahy, zZe obCas sa mézu vyskytnut’ zavraty alebo unava.

4.8 Neziaduce ucinky

V kontrolovanych klinickych ski$aniach s pacientmi s hypertenziou bola celkova incidencia neziaducich
reakcii (ADR) porovnatelna s placebom a zhoduje sa s farmakologickymi vlastnostami valsartanu.
Incidencia ADR zjavne nemala vzt'ah k davke alebo trvaniu lie¢by a nesuvisela ani s pohlavim, vekom alebo
rasou.

ADR hlasené z klinickych studii, skasenosti po uvedeni na trh a laboratornych nalezov s uvedené nizsie
podla tried organovych systémov.

Neziaduce udalosti st zoradené podla frekvencie, naj¢astejSie ako prvé, pomocou nasledovnej konvencie:
vel'mi Casté (>1/10), casté (=1/100 az <I/10), menej Casté (=1/1 000 az <1/100), zriedkavé (>1/10 000 az
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<1/1 000), vel'mi zriedkavé (<1/10 000), vratane ojedinelych hlaseni. V ramci jednotlivych skupin frekvencii
su neziaduce U¢inky usporiadané v poradi klesajucej zavaznosti.

Pri vSetkych ADR hléasenych zo skuisenosti po uvedeni na trh a laboratérnych nalezov nie je mozné pouzit
frekvenciu ADR, preto su uvedené v tabul’ke s frekvenciou ,,nezname*.

= Hypertenzia

Poruchy krvi a lymfatického systému

Nezname

Pokles hemoglobinu, pokles hematokritu,
neutropénia, trombocytopénia

Poruchy imunitného systému

Nezname | Precitlivenost’ vratane sérovej choroby
Poruchy metabolizmu a vyZivy
Nezname | Zvysenie hladiny draslika v sére

Poruchy ucha a labyrintu

Menej Casté | Vertigo
Poruchy ciev
Nezname | Vaskulitida

Poruchy dychacej stistavy, hrudnika a mediastina

Menej Casté

| Kasel

Poruchy gastrointestinidlneho traktu

Menej Casté

| Bolest’ brucha

Poruchy pecene a ZI€ovych ciest

Nezname

Zvysenie hodnot funkcie peCene vratane zvysenia
hodnoty bilirubinu v sére

Poruchy kozZe a podkoZného tkaniva

Nezname

| Angioedém, exantém, pruritus

Poruchy kostrovej a svalovej siistavy a spojivového tkaniva

Nezname

| Myalgia

Poruchy obli¢iek a mocovych ciest

Nezname

Zlyhanie obliciek a poskodenie, zvysenie hladiny
kreatininu v sére

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Menej Casté

| Unava

Bezpecnostny profil pozorovany v kontrolovanych klinickych $tadiach u pacientov po neddvnom infarkte
myokardu a/alebo so srdcovym zlyhanim sa li$i od celkového bezpecnostného profilu pozorovaného u
pacientov s hypertenziou. Moze to suvisiet’ so zakladnou chorobou pacienta. ADR, ktoré sa vyskytli u
pacientov po neddvnom infarkte myokardu a/alebo so srdcovym zlyhanim st uvedené nizsie:

= Stav po neddvnom infarkte myokardu a/alebo srdcové zlyhanie

Poruchy krvi a lymfatického systému

Nezname | Trombocytopénia
Poruchy imunitného systému
Nezname | Precitlivenost’ vratane sérovej choroby

Poruchy metabolizmu a vyZivy

Menej Casté Hyperkaliémia

Nezname Zvysenie hladiny draslika v sére
Poruchy nervového systému

Casté Zavraty, polohové zavraty

Menej Casté Synkopa, bolest’ hlavy
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Poruchy ucha a labyrintu

Menej Casté | Vertigo

Srdcové poruchy

Menej Casté | Srdcové zlyhanie

Poruchy ciev

Casté Hypotenzia, ortostaticka hypotenzia

Nezname Vaskulitida

Poruchy dychacej stustavy, hrudnika a mediastina

Menej Casté | Kasel’

Poruchy gastrointestinalneho traktu

Menej Casté | Nauzea, hnacka

Poruchy pecene a ZI¢ovych ciest

Nezname | Zvysenie hodnot funkcie pecene

Poruchy koZe a podkoZného tkaniva

Menej Casté Angioedém

Nezname Exantém, pruritus

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva

Nezname | Myalgia

Poruchy obli¢iek a mocovych ciest

Casté Zlyhanie obli¢iek a poskodenie

Menej Casté Akuttne zlyhanie obliciek, zvysenie hladiny
kreatininu v sére

Nezname | Zvysenie dusika mocoviny v krvi

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Menej Casté | Unava, malétnost’

4.9 Predavkovanie

Symptomy
Predavkovanie Diovanu mdze mat’ za nasledok vyrazni hypotenziu, ktord moze viest’ k porucham vedomia,

obehovému kolapsu a/alebo Soku.

Liecba

Terapeutické opatrenia zavisia od Casu pozitia a typu a zavaznosti symptomov, pri¢om prvorady vyznam ma
stabilizovanie stavu cirkulécie.

Ak vznikne hypotenzia, pacienta je potrebné ulozit' na chrbat a ma sa mu doplnit’ objem krvi.

Odstranenie valsartanu hemodialyzou nie je pravdepodobné.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutické skupina: antagonisty angiotenzinu II, samotné, ATC kod: CO9CAO03

Valsartan je peroralne ucinny, silne pdsobiaci a Specificky antagonista receptora angiotenzinu II (Ang II).
Pdsobi selektivne na podtyp receptora AT, ktory zodpoveda za zname ucinky angiotenzinu I1. ZvySené
plazmatické hladiny Ang II po blokade receptora AT, valsartanom mézu stimulovat’ neblokovany receptor
AT,, Co zjavne vyvazuje ucinok receptora AT;. Valsartan nema Ziadnu ¢iasto¢nt agonisticku aktivitu na
receptore AT, a ma mnohonasobne (asi 20 000-krat) vacsiu afinitu k receptoru AT, ako k receptoru AT,. O
valsartane nie je zname, Ze by sa viazal alebo blokoval iné receptory hormoénov alebo iénové kanaly, o
ktorych sa vie, Ze st vyznamné v kardiovaskularnej regulacii.

Valsartan neinhibuje ACE (znamy tiez ako kininaza II), ktory premiena Ang I na Ang II a rozklada
bradykinin. Ked’ze neexistuje ziadny uc¢inok na ACE a ziadne potenciovanie bradykininu ani substancie P, je
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nepravdepodobné, Ze by antagonisty angiotenzinu II boli spojené s kasl'om. V klinickych skuSaniach
porovnavajucich valsartan s inhibitorom ACE bola incidencia suchého kasl'a vyznamne (P< 0,05) nizsia u
pacientov lieCenych valsartanom ako u tych, ktori sa lie€ili inhibitorom ACE (2,6 % oproti 7,9 %).

V klinickom skuSani s pacientmi s anamnézou suchého kasl'a pocas liecby inhibitorom ACE malo kasel
19,5 % ztcastnenych pacientov lieCenych valsartanom a 19,0 % pacientov lieCenych tiazidovym diuretikom
v porovnani so 68,5 % pacientov liecCenych inhibitorom ACE (P< 0,05).

Nedéavny infarkt myokardu

VALsartan In Acute myocardial iNfarcTion trial (VALIANT) bolo randomizované, kontrolované,
medzinarodné, dvojito slepé klinické skusanie so 14 703 pacientmi s akitnym infarktom myokardu

a priznakmi, prejavmi alebo radiologickym potvrdenim kongestivneho zlyhania srdca a/alebo potvrdenim
systolickej dysfunkcie I'avej komory (prejavujucej sa ako ejekcna frakcia <40 % pri radionuklidove;j
ventrikulografii alebo <35 % pri echokardiografii alebo ventrikuldrnej kontrastnej angiografii). Pacienti boli
randomizovani v priebehu 12 hodin az 10 dni od néastupu symptoémov infarktu myokardu do skupin bud’
valsartanu, kaptoprilu, alebo kombinacie oboch. Priemerné trvanie liecby bolo dva roky. Primarnym
cielovym ukazovatelom bola mortalita zo vsetkych pricin.

Valsartan bol pri znizovani mortality zo vSetkych pricin po infarkte myokardu rovnako u¢inny ako kaptopril.
Mortalita zo vSetkych pric¢in bola podobna v skupine valsartanu (19,9 %), kaptoprilu (19,5 %) a valsartanu +
kaptoprilu (19,3 %). Kombinovanie valsartanu s kaptoprilom nezvysilo prinos lieCby oproti samotnému
kaptoprilu. Medzi valsartanom a kaptoprilom nebol rozdiel v mortalite zo vSetkych pric¢in v zavislosti od
veku, pohlavia, rasy, zékladnej lie¢by alebo zakladného ochorenia. Valsartan bol tiez G¢inny v predizeni asu
do umrtia z kardiovaskularnych pri¢in a znizeni kardiovaskularnej mortality, hospitalizacie pre srdcové
zlyhanie, d’alSieho infarktu myokardu, zastavenia srdca s resuscitaciou a nefatalnej cievnej mozgovej prihody
(sekundarny zlozeny cielovy ukazovatel).

Bezpecnostny profil valsartanu bol zhodny s klinickym priebehom u pacientov lieCenych po infarkte
myokardu. Pokial sa tyka funkcie oblic¢iek, zdvojnasobenie hodnoty kreatininu v sére sa pozorovalo u 4,2 %
pacientov lieCenych valsartanom, 4,8 % pacientov lie¢enych valsartanom + kaptoprilom a 3,4 % pacientov
liecenych kaptoprilom. Prerusenie liecby pre rozne typy dysfunkcie obliciek sa vyskytlo u 1,1 % pacientov
lieCenych valsartanom, 1,3 % pacientov lieCenych valsartanom + kaptoprilom a 0,8 % pacientov lie¢enych
kaptoprilom. Hodnotenie stavu pacientov po infarkte myokardu ma zahimat’ vysetrenie funkcie obliciek.
Nebol rozdiel v mortalite zo vSetkych pricin, kardiovaskularnej mortalite a morbidite, ked’ sa betablokatory
podavali spolu s kombinaciou valsartanu + kaptoprilu, so samotnym valsartanom alebo samotnym
kaptoprilom. Bez ohl'adu na liecbu, mortalita bola nizsia v skupine pacientov, ktori dostavali betablokator, ¢o
naznacuje, ze v tomto klinickom skusani sa u tejto populacie zachoval znamy prinos betablokatorov.

Zlyhanie srdca
Val-HeFT bolo randomizované, kontrolované, medzinarodné klinické skusanie porovnavajice morbiditu

a mortalitu pri valsartane a placebe u 5 010 pacientov so zlyhanim srdca triedy II podl'a NYHA (62 %), 11
(36 %) alV (2 %), s LVEF <40 % a vnutornym diastolickym priemerom l'avej komory (LVIDD)

>2,9 cm/m’, ktori dostavali zvy¢ajnu lie¢bu. Zakladna lie¢ba zahtiiala inhibitory ACE (93 %), diuretika
(86 %), digoxin (67 %) a betablokatory (36 %). Priemerné nasledné sledovanie trvalo takmer 2 roky.
Priemerna denna davka Diovanu v sktsani Val-HeFT bola 254 mg. Sktsanie malo dva primarne cielové
ukazovatele: mortalitu zo vSetkych pricin (Cas do timrtia) a morbiditu stivisiacu so zlyhanim srdca (Cas do
prvej chorobnej udalosti), definovant ako umrtie, nahle umrtie s resuscitaciou, hospitalizacia pre zlyhanie
srdca, alebo intravendzne podanie liekov s inotropnym alebo vazodilatacnym tc¢inkom pocas Styroch alebo
viac hodin bez hospitalizacie.

Mortalita zo vsetkych pric¢in bola podobna (p=NS) v skupindch valsartanu (19,7 %) a placeba (19,4 %).
Primarnym prinosom liecby bolo zniZenie rizika pre ¢as do prvej hospitalizacie pre zlyhanie srdca o 27,5 %
(95 % CI: 17 az 37 %) (13,9 % oproti 18,5 %). Vysledky naznacujuce prinos placeba (zloZzena mortalita a
morbidita bola 21,9 % pri placebe oproti 25,4 % v skupine valsartanu) sa pozorovali u pacientov, ktori
dostavali trojkombinéciu inhibitora ACE, betablokatora a valsartanu.

Prinos liecby vzhl'adom na morbiditu bol najvyssi v podskupine pacientov, ktori nedostavali inhibitor ACE
(n=366). V tejto podskupine sa mortalita zo vSetkych pricin valsartanom vyznamne znizila v porovnani s
placebom, o0 33 % (95 % CI: —6 % az 58 %) (17,3 % pri valsartane oproti 27,1 % pri placebe) a zlozené
riziko mortality a morbidity sa vyznamne znizilo o 44 % (24,9 % pri valsartane oproti 42,5 % pri placebe).
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U pacientov, ktori dostavali inhibitor ACE bez betablokatora, bola mortalita zo vSetkych pri¢in podobna
(p=NY) v skupine valsartanu (21,8 %) a placeba (22,5 %). Zlozen¢ riziko mortality a morbidity sa vyznamne
znizilo o 18,3 % (95 % CI: 8 % az 28 %) pri valsartane v porovnavani s placebom (31,0 % oproti 36,3 %).
V celkovej populacii klinického skusania Val-HeFT sa u pacientov liecenych valsartanom preukéazalo

v porovnani s placebom vyznamné zlepsenie triedy NYHA a priznakov a prejavov zlyhania srdca vratane
dyspnoe, unavy, edémov a Selestov. Pacienti lieCeni valsartanom mali v porovnani s placebom lep$iu kvalitu
zivota, ako ukazala zmena skore Minnesota Living with Heart Failure Quality of Life v koncovom bode
oproti vychodiskovej hodnote. U pacientov lieCenych valsartanom sa v porovnani s placebom vyznamne
zvysila ejekcna frakcia a vyznamne sa znizil LVIDD v koncovom bode oproti vychodiskovej hodnote.

Hypertenzia
Podavanie Diovanu pacientom s hypertenziou sposobi znizenie krvného tlaku bez ovplyvnenia srdcovej

frekvencie.

U vacsiny pacientov po jednorazovom podani peroralnej davky nastupuje antihypertenzivny ucinok

v priebehu 2 hodin a maximalne zniZzenie krvného tlaku sa dosiahne pocas 4 - 6 hodin. Antihypertenzivny
ucinok pretrvava viac ako 24 hodin po podani davky. Pocas opakovaného podavania antihypertenzivny
ucinok je v zasade pritomny do 2 tyzdiov a maximalny ucinok sa dosahuje do 4 tyzdiov a pretrvava pocas
dlhodobej liecby. V kombinacii s hydrochlorotiazidom sa dosahuje vyznamné d’alSie znizenie krvného tlaku.
Nahle vysadenie Diovanu nebolo spojené s narazovou hypertenziou, ani d’alSimi neziaducimi klinickymi
udalostami.

U pacientov s hypertenziou a s diabetom typu 2 a mikroalbuminuriou sa preukazalo, ze valsartan znizoval
vylu¢ovanie albuminu moéom. Stidia MARVAL (Micro Albuminuria Reduction with Valsartan) hodnotila
znizovanie vylu¢ovania albuminu mo¢om (UAE) valsartanom (80—160 mg/raz denne) oproti amlodipinu (5—
10 mg/raz denne) u 332 pacientov s diabetom typu 2 (priemerny vek: 58 rokov; 265 muzov) s
mikroalbumintriou (valsartan: 58 pg/min; amlodipin: 55,4 pg/min), normalnym alebo vysokym krvnym
tlakom a zachovanou funkciou obli¢iek (kreatinin v krvi <120 pmol/l). Po 24 tyzdnoch sa UAE znizilo
(p<0,001) 0 42 % (24,2 ug/min; 95 % CI: —40,4 az —19,1) pri valsartane a asi 0 3 % (—1,7 pug/min; 95 % CI:
—5,6 az 14,9) pri amlodipine, napriek podobnej miere znizenia krvného tlaku v oboch skupinach.

Stadia zniZenia proteinurie Diovanom (Diovan Reduction of Proteinuria (DROP)) dalej skimala ¢innost’
valsartanu pri znizeni UAE u 391 pacientov s hypertenziou (BP = 150/88 mmHg), s diabetom typu 2,
albumintriou (priemer = 102 ug/min; 20-700 pg/min) a zachovanou funkciou obliciek (priemerny kreatinin
v sére = 80 umol/l). Pacienti boli randomizovani na jednu z 3 davok valsartanu (160, 320 a 640 mg/raz
denne) a lieeni 30 tyzdnov. Ciel'om $tidie bolo stanovenie optimalnej davky valsartanu na znizenie UAE u
pacientov s hypertenziou a s diabetom typu 2. Po 30 tyzdnoch bola percentualna zmena UAE oproti
vychodiskovej hodnote vyznamne znizena o 36 % pri 160 mg valsartanu (95 % CI: 22 az 47 %), a 0 44 % pri
320 mg valsartanu (95 % CI: 31 az 54 %). Zaverom Studie bolo, ze 160—320 mg valsartanu u pacientov

s hypertenziou a s diabetom typu 2 vyvolalo klinicky vyznamné znizenie UAE.

Nedavny infarkt myokardu

VALsartan In Acute myocardial iNfarcTion trial (VALIANT) bolo randomizované, kontrolované,
medzinarodné, dvojito slepé klinické sktisanie so 14 703 pacientmi s aktitnym infarktom myokardu

a priznakmi, prejavmi alebo radiologickym potvrdenim kongestivneho zlyhania srdca a/alebo potvrdenim
systolickej dysfunkcie 'avej komory (prejavujucej sa ako ejekéna frakcia <40 % pri radionuklidove;j
ventrikulografii alebo <35 % pri echokardiografii alebo ventrikularnej kontrastnej angiografii). Pacienti boli
randomizovani v priebehu 12 hodin az 10 dni od néstupu symptémov infarktu myokardu do skupin bud’
valsartanu, kaptoprilu, alebo kombinacie oboch. Priemerné trvanie liecby bolo dva roky. Primarnym
cielovym ukazovatel'om bola mortalita zo vSetkych pricin.

Valsartan bol pri znizovani mortality zo vSetkych pricin po infarkte myokardu rovnako ucinny ako kaptopril.
Mortalita zo vsetkych pricin bola podobnd v skupine valsartanu (19,9 %), kaptoprilu (19,5 %) a valsartanu +
kaptoprilu (19,3 %). Kombinovanie valsartanu s kaptoprilom nezvysilo prinos liecby oproti samotnému
kaptoprilu. Medzi valsartanom a kaptoprilom nebol rozdiel v mortalite zo vSetkych pri¢in v zavislosti od
veku, pohlavia, rasy, zékladnej lie¢by alebo zakladného ochorenia. Valsartan bol tiez G¢inny v predizeni asu
do umrtia z kardiovaskularnych pricin a znizeni kardiovaskularnej mortality, hospitalizacie pre srdcové
zlyhanie, d’alSieho infarktu myokardu, zastavenia srdca s resuscitaciou a nefatalnej cievnej mozgovej prihody
(sekundarny zlozeny ciel'ovy ukazovatel).
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Bezpecnostny profil valsartanu bol zhodny s klinickym priebehom u pacientov liecenych po infarkte
myokardu. Pokial sa tyka funkcie obliciek, zdvojnasobenie hodnoty kreatininu v sére sa pozorovalo u 4,2 %
pacientov lieCenych valsartanom, 4,8 % pacientov lieCenych valsartanom + kaptoprilom a 3,4 % pacientov
liecenych kaptoprilom. Prerusenie liecby pre rozne typy dysfunkcie obliciek sa vyskytlo u 1,1 % pacientov
lieCenych valsartanom, 1,3 % pacientov lieCenych valsartanom + kaptoprilom a 0,8 % pacientov lie¢enych
kaptoprilom. Hodnotenie stavu pacientov po infarkte myokardu ma zahimat’ vySetrenie funkcie obliciek.
Nebol rozdiel v mortalite zo vSetkych pricin, kardiovaskularnej mortalite a morbidite, ked’ sa betablokatory
podavali spolu s kombinaciou valsartanu + kaptoprilu, so samotnym valsartanom alebo samotnym
kaptoprilom. Bez ohl'adu na liecbu, mortalita bola nizsia v skupine pacientov, ktori dostavali betablokator, ¢o
naznacuje, ze v tomto klinickom skusani sa u tejto populacie zachoval znamy prinos betablokatorov.

Zlyhanie srdca
Val-HeFT bolo randomizované, kontrolované, medzinarodné klinické skusanie porovnavajice morbiditu

a mortalitu pri valsartane a placebe u 5 010 pacientov so zlyhanim srdca triedy II podla NYHA (62 %), I11
(36 %) alV (2 %), s LVEF <40 % a vnutornym diastolickym priemerom lavej komory (LVIDD)

>2,9 cm/m’, ktori dostavali zvy¢ajnu lie¢bu. Zakladna lie¢ba zahtiiala inhibitory ACE (93 %), diuretika
(86 %), digoxin (67 %) a betablokatory (36 %). Priemerné nasledné sledovanie trvalo takmer 2 roky.
Priemerna denna davka Diovanu v skusani Val-HeFT bola 254 mg. Skusanie malo dva primarne cielové
ukazovatele: mortalitu zo vsetkych pricin (¢as do umrtia) a morbiditu suvisiacu so zlyhanim srdca (¢as do
prvej chorobnej udalosti), definovant ako umrtie, nahle umrtie s resuscitaciou, hospitalizacia pre zlyhanie
srdca, alebo intravendzne podanie lickov s inotropnym alebo vazodilataénym tG¢inkom pocas Styroch alebo
viac hodin bez hospitalizacie.

Mortalita zo vSetkych pri¢in bola podobné (p=NS) v skupinach valsartanu (19,7 %) a placeba (19,4 %).
Primarnym prinosom liecby bolo zniZenie rizika pre ¢as do prvej hospitalizacie pre zlyhanie srdca o 27,5 %
(95 % CI: 17 az 37 %) (13,9 % oproti 18,5 %). Vysledky naznacujtce prinos placeba (zlozena mortalita a
morbidita bola 21,9 % pri placebe oproti 25,4 % v skupine valsartanu) sa pozorovali u pacientov, ktori
dostavali trojkombinaciu inhibitora ACE, betablokatora a valsartanu.

Prinos liecby vzhl'adom na morbiditu bol najvyssi v podskupine pacientov, ktori nedostavali inhibitor ACE
(n=366). V tejto podskupine sa mortalita zo vSetkych pricin valsartanom vyznamne znizila v porovnani s
placebom, 0 33 % (95 % CI: —6 % az 58 %) (17,3 % pri valsartane oproti 27,1 % pri placebe) a zlozené
riziko mortality a morbidity sa vyznamne zniZilo o 44 % (24,9 % pri valsartane oproti 42,5 % pri placebe).
U pacientov, ktori dostavali inhibitor ACE bez betablokatora, bola mortalita zo vSetkych pri¢in podobna
(p=NS) v skupine valsartanu (21,8 %) a placeba (22,5 %). Zlozen¢ riziko mortality a morbidity sa vyznamne
znizilo o 18,3 % (95 % CI: 8 % az 28 %) pri valsartane v porovnavani s placebom (31,0 % oproti 36,3 %).
V celkovej populacii klinického skusania Val-HeFT sa u pacientov liecenych valsartanom preukazalo

v porovnani s placebom vyznamné zlepsSenie triedy NYHA a priznakov a prejavov zlyhania srdca vratane
dyspnoe, unavy, edémov a Selestov. Pacienti lieCeni valsartanom mali v porovnani s placebom lepsiu kvalitu
zivota, ako ukédzala zmena skore Minnesota Living with Heart Failure Quality of Life v koncovom bode
oproti vychodiskovej hodnote. U pacientov lie¢enych valsartanom sa v porovnani s placebom vyznamne
zvysila ejekéna frakcia a vyznamne sa znizil LVIDD v koncovom bode oproti vychodiskovej hodnote.

Hypertenzia
Podavanie Diovanu pacientom s hypertenziou sposobi znizenie krvného tlaku bez bez ovplyvnenia srdcovej

frekvencie.

U vacsiny pacientov po jednorazovom podani peroralnej ddvky nastupuje antihypertenzivny ucinok

v priebehu 2 hodin a maximalne znizenie krvného tlaku sa dosiahne pocas 4 - 6 hodin. Antihypertenzivny
ucinok pretrvava viac ako 24 hodin po podani davky. Pocas opakovaného podavania antihypertenzivny
ucinok je v zasade pritomny do 2 tyzdiiov a maximalny ucinok sa dosahuje do 4 tyzdnov a pretrvava pocas
dlhodobej liecby. V kombinacii s hydrochlorotiazidom sa dosahuje vyznamné d’alSie znizenie krvného tlaku.
Nahle vysadenie Diovanu nebolo spojené s narazovou hypertenziou, ani d’al§imi neziaducimi klinickymi
udalostami.

U pacientov s hypertenziou a s diabetom typu 2 a mikroalbuminuriou sa preukazalo, ze valsartan znizoval
vyluovanie albuminu mo¢om. Stidia MARVAL (Micro Albuminuria Reduction with Valsartan) hodnotila
znizovanie vylucovania albuminu mocom (UAE) valsartanom (80—160 mg/raz denne) oproti amlodipinu (5—
10 mg/raz denne) u 332 pacientov s diabetom typu 2 (priemerny vek: 58 rokov; 265 muzov) s
mikroalbuminuriou (valsartan: 58 pg/min; amlodipin: 55,4 pg/min), normalnym alebo vysokym krvnym
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tlakom a zachovanou funkciou obliciek (kreatinin v krvi <120 pmol/l). Po 24 tyzdinoch sa UAE znizilo
(p<0,001) 0 42 % (24,2 ng/min; 95 % CI: —40,4 az —19,1) pri valsartane a asi 0 3 % (—1,7 pg/min; 95 % CI:
—5,6 az 14,9) pri amlodipine, napriek podobnej miere znizenia krvného tlaku v oboch skupinach.

Stadia zniZenia proteinurie Diovanom (Diovan Reduction of Proteinuria (DROP)) d’alej skimala ¢innost’
valsartanu pri znizeni UAE u 391 pacientov s hypertenziou (BP = 150/88 mmHg), s diabetom typu 2,
albumintriou (priemer = 102 ug/min; 20-700 pg/min) a zachovanou funkciou obli¢iek (priemerny kreatinin
v sére = 80 umol/l). Pacienti boli randomizovani na jednu z 3 davok valsartanu (160, 320 a 640 mg/raz
denne) a lieCeni 30 tyzdnov. Cielom Stidie bolo stanovenie optimalnej davky valsartanu na znizenie UAE u
pacientov s hypertenziou a s diabetom typu 2. Po 30 tyzdinoch bola percentualna zmena UAE oproti
vychodiskovej hodnote vyznamne znizena o 36 % pri 160 mg valsartanu (95 % CI: 22 az 47 %), a o 44 % pri
320 mg valsartanu (95 % CI: 31 az 54 %). Zaverom Studie bolo, ze 160—320 mg valsartanu u pacientov

s hypertenziou a s diabetom typu 2 vyvolalo klinicky vyznamné znizenie UAE.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia:
Po peroralnom podani samotného valsartanu sa maximalne koncentracie valsartanu v plazme dosahuju za 2—

4 hodiny. Priemerna absolutna biologicka dostupnost’ je 23 %. Jedlo znizuje expoziciu (meranu ako AUC)
valsartanu asi 0 40 % a maximalnu koncentraciu v plazme (C,y) asi 0 50 %, hoci asi 8 hodin po podani sa
koncentracie valsartanu v plazme podobné v skupinach, ktoré ho uzili s jedlom a nala¢no. Toto zniZenie
AUC vsak nesprevadza klinicky vyznamné zniZenie terapeutického t¢inku, a valsartan sa preto moze
podavat’ s jedlom alebo bez jedla.

Distribiicia:

Rovnovazny distribu¢ny objem valsartanu po intraven6znom podani je asi 17 litrov, ¢o naznacuje, Ze
valsartan sa do tkaniv vyznamne nedistribuuje. Vysoky podiel valsartanu sa viaze na bielkoviny séra (94—
97 %), predovsetkym na sérovy albumin.

Biotransformacia:

Valsartan vo vel'kej miere nepodlicha biotransformacii, ked’Ze asi len 20 % davky sa nédjde ako metabolity.
V plazme sa identifikoval hydroxymetabolit v nizkych koncentraciach (menej ako 10 % AUC valsartanu).
Tento metabolit nie je farmakologicky aktivny.

Vylucovanie:
Valsartan preukazuje multiexponencialnu kinetiku rozkladu (tv,, <1 h a t,,3 okolo 9 h). Valsartan sa eliminuje

predovsetkym biliarnou exkréciou stolicou (asi 83 % déavky) a rendlne mocom (asi 13 % davky), hlavne ako
nezmeneny liek. Po intravendznom podani je plazmaticky klirens valsartanu asi 2 1/hod a oblickovy klirens
je 0,62 1/hod (asi 30 % celkového klirensu). Pol¢as valsartanu je 6 hodin.

U pacientov so zlyhanim srdca:
Priemerny ¢as do maximalnej koncentracie a polcas eliminacie valsartanu u pacientov so zlyhanim srdca st

podobné ako hodnoty pozorované u zdravych dobrovolnikov. Hodnoty AUC a C,,x valsartanu st

v rozmedzi klinickych davok takmer umerné zvysSujucej sa davke (40 az 160 mg dvakrat denne). Priemerny
faktor akumulécie je asi 1,7. Zdanlivy klirens valsartanu po peroralnom podani je priblizne 4,5 I/hod. Vek
zdanlivy klirens u pacientov so zlyhanim srdca neovplyviiuje.

U pacientov so zlyhanim srdca:

Priemerny ¢as do maximalnej koncentrécie a pol€as elimindcie valsartanu u pacientov so zlyhanim srdca st
podobné ako hodnoty pozorované u zdravych dobrovolnikov. Hodnoty AUC a C,,,x valsartanu st

v rozmedzi klinickych davok takmer umerné zvysSujucej sa davke (40 az 160 mg dvakrat denne). Priemerny
faktor akumulacie je asi 1,7. Zdanlivy klirens valsartanu po peroralnom podani je priblizne 4,5 1/hod. Vek
zdanlivy klirens u pacientov so zlyhanim srdca neovplyviiuje.

Osobitné populdcie pacientov
Starsi pacienti
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U niektorych starSich 0sdb sa pozorovala o nieco vysSia systémova expozicia valsartanu v porovnani s
mlad$imi osobami, hoci sa nepreukazal Ziadny klinicky vyznam tohto zistenia.

Poskodenie funkcie oblic¢iek

Ako sa da predpokladat’ o latke, ktorej renalny klirens predstavuje iba 30 % celkového plazmatického
klirensu, nepozorovala sa ziadna korelacia medzi funkciou obli¢iek a systémovou expoziciou valsartanu.
Preto sa uprava davky u pacientov so zhorSenou funkciou obliciek (klirens kreatininu >10 ml/min)
nevyzaduje. V sucasnosti nie si dostupné udaje o bezpe¢nom pouziti u pacientov klirensom kreatininu

<10 ml/min a u dialyzovanych pacientov, preto sa valsartan ma u tychto pacientov pouzivat’ opatrne (pozri
Casti 4.2 a 4.4). Valsartan sa vo vel'kej miere viaze na plazmatické bielkoviny a nie je pravdepodobné, ze by
sa odstranil dialyzou.

Poskodenie funkcie peCene

Asi 70 % absorbovanej davky sa eliminuje ZICou, prevazne v nezmenenej forme. Valsartan neprechadza
vyznamnou biotransformaciou. Dvojita expozicia (AUC) bola pozorovana u pacientov s miernym az
strednym stupniom poskodenia pecene v porovnani so zdravymi probandmi. AvSak nepozoroval sa Ziaden
vzajomny vzt'ah medzi plazmatickou koncentraciou valsartanu a stupniom hepatalnej dysfunkcie. Diovan sa
neskiimal u pacientov s tazkym poskodenim funkcie pecene (pozri Casti 4.2, 4.3 a 4.4).

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Predklinické udaje na zaklade obvyklych studii farmakologickej bezpecnosti, toxicity po opakovanom
podavani a genotoxicity neodhalili Ziadne osobitné riziko pre l'udi.

Maternalne toxické davky u potkanov (600 mg/kg/deni) pocas poslednych dni gestacie a laktacie viedli u
potomkov k nizS§iemu prezivaniu, niz§iemu prirastku hmotnosti a oneskorenému vyvoju (oddelenie vonkajsej
chrupavkovej €asti ucha a otvorenie usného kanala) (pozri ¢ast’ 4.6). Tieto davky u potkanov

(600 mg/kg/deti) st priblizne 18-krat vyssie ako maximalna odporu¢ana davka pre Fudi na mg/m?” (vypodty
predpokladaji peroralnu davku 320 mg/den a pacienta s hmotnostou 60 kg).

V neklinickych stadiach bezpecnosti vyvolali vysoké davky valsartanu (200 az 600 mg/kg telesnej
hmotnosti) u potkanov zniZenie parametrov erytrocytov (erytrocytov, hemoglobinu, hematokritu) a dokazané
zmeny renalnej hemodynamiky (mierne zvysenie mocoviny v plazme a hyperplaziu oblickovych tubulov

a bazofiliu u samcov). Tieto davky u potkanov (200 az 600 mg/kg/den) su priblizne 6 az 18-krat vyssie ako
maximalna odpori¢ana davka pre Pudi na mg/m’ (vypoéty predpokladajii peroralnu davku 320 mg/deti a
pacienta s hmotnost'ou 60 kg).

Pri podobnych davkach u opic kozmacov boli zmeny podobné, hoci zavaznejsie, najmé v obli¢kach, kde sa
vyvinuli do nefropatie zahritujicej zvysenie mocoviny a kreatininu.

U oboch druhov sa pozorovala aj hypertrofia oblickovych juxtaglomeruldrnych buniek. Za pri¢inu vsetkych
zmien sa povazoval farmakologicky G¢inok valsartanu, ktory zvlast' u kozmacov vyvolava dlhodobu
hypotenziu. Vzhl'adom na terapeutické davky valsartanu u I'udi sa nezda, Ze by hypertrofia oblickovych
juxtaglomerularnych buniek bola vyznamna.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

[Ma byt vyplnené narodne]

6.2 Inkompatibility

[Ma byt vyplnené narodne]

6.3 Cas pouZitelnosti

[Ma byt vyplnené narodne]
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
[Ma byt vyplnené narodne]

6.5 Druh obalu a obsah balenia

[Ma byt vyplnené narodne]

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Ma byt vyplnené narodne]

8. REGISTRACNE CiISLO

[Ma byt vyplnené narodne]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDIL.ZENIA REGISTRACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. DATUM REVIZIE TEXTU

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

SKATULKA

1. NAZOV LIEKU

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg filmom obalené tablety
valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg tvrdé kapsuly

valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg filmom obalen¢ tablety
valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg tvrdé kapsuly

valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 160 mg filmom obalené tablety
valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 160 mg tvrdé kapsuly
valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 320 mg filmom obalené tablety
valsartan

2.  LIECIVO

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 40 mg valsartanu.
Kazda kapsula obsahuje 40 mg valsartanu.

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 80 mg valsartanu.
Kazda kapsula obsahuje 80 mg valsartanu.

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 160 mg valsartanu.
Kazda kapsula obsahuje 160 mg valsartanu.

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 320 mg valsartanu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

[Ma byt vyplnené narodne]

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

[Ma byt vyplnené narodne]

| 5.  SPOSOB A CESTA PODANIA

Na vnutorné pouzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomntl informaciu pre pouzivatel'ov.

DOHLADU DETI

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

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.
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| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

[Ma byt vyplnené narodne]

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

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

| 12.  REGISTRACNE CISLO(A)

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13.  CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA 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

BLISTRE

| 1. NAZOV LIEKU

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg filmom obalené tablety

valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg kapsuly, tvrdé

valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg filmom obalen¢ tablety
valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg kapsuly, tvrdé

valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 160 mg filmom obalené tablety
valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 160 mg kapsuly, tvrdé
valsartan

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 320 mg filmom obalené tablety
valsartan

[Pozri Prilohu I — Ma byt vyplnena narodne]

| 2.  NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I — M4 byt vyplnena narodne]

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. INE

[Ma byt vyplnené narodne]
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

Diovan a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg filmom obalené tablety
Diovan a stvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg tvrdé kapsuly
Diovan a stvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg filmom obalené tablety
Diovan a stivisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg tvrdé kapsuly
Diovan a stivisiace nazvy (pozri Prilohu I) 160 mg filmom obalené tablety
Diovan a stvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 160 mg tvrdé kapsuly
Diovan a stvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 320 mg filmom obalené tablety
[Pozri Prilohu I — M4 byt vyplnena narodne]
valsartan

Pozorne si precitajte celi pisomnt informaciu skér, ako zacnete uzivat’ Vas liek.

Tuto pisomnt informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

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

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

Ak zacénete pocitovat’ akykol'vek vedlajsi ucinok ako zavazny alebo ak spozorujete vedl'ajsie
ucinky, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov, povedzte to, prosim,
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

V tejto pisomnej informacii pre pouZivatelov sa dozviete:

A e

1.

Co je Diovan a na o sa pouziva
Skor ako uzijete Diovan

Ako uzivat’ Diovan

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Diovan

Dalsie informacie

CO JE DIOVAN A NA CO SA POUZIiVA

Diovan patri do skupiny liekov oznacovanych ako antagonisty receptora angiotenzinu II, ktoré
pomahaju znizovat’ vysoky krvny tlak. Angiotenzin II je latka v tele, ktora spésobuje ziizenie ciev a
tym vyvoléava zvysenie krvného tlaku. Diovan brani uc¢inku angiotenzinu II. Nasledkom je uvol'nenie
ciev a znizenie krvného tlaku.

Diovan 40 mg filmom obalené tablety sa mézu pouzit’ na dve rozne ochorenia:

na liecbu P'udi po neddvnom srdcovom infarkte (infarkt myokardu). ,,Nedavny* tu znamena
pred 12 hodinami az 10 dihami.

na liecbu symptomatického zlyhania srdca. Diovan sa pouziva vtedy, ked’ nemozno pouzit
skupinu liekov nazvanych inhibitory enzymu konvertujiceho angiotenzin (inhibitory ACE)
(skupina lickov na liec¢bu zlyhania srdca), alebo sa moze pouzit’ ako pridavna liecba k inhibitorom
ACE, ked’ nie je mozné pouzit’ betablokatory (ina skupina liekov na lie¢bu zlyhania srdca).
Zlyhanie srdca sa prejavuje dychavicnostou a opuchom chodidiel a dolnych casti n6h nasledkom
hromadenia tekutiny. Zlyhanie srdca znamena, ze srdcovy sval nie je schopny precerpavat’ tol’ko
krvi, kol’ko je potrebné na zasobovanie celého tela.

Diovan 40 mg tvrdé kapsuly sa mo6Zu pouzit’ na dve rézne ochorenia:

na liecbu Pudi po nedavnom srdcovom infarkte (infarkt myokardu). ,,Nedavny* tu znamena
pred 12 hodinami az 10 dihami.

na liecbu symptomatického zlyhania srdca. Diovan sa pouziva vtedy, ked’ nemozno pouzit’
skupinu liekov nazvanych inhibitory enzymu konvertujiiceho angiotenzin (inhibitory ACE)
(skupina liekov na lie¢bu zlyhania srdca), alebo sa moze pouzit’ ako pridavna liecba k inhibitorom
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ACE, ked’ nie je mozné pouzit’ betablokatory (ina skupina liekov na lie¢bu zlyhania srdca).
Zlyhanie srdca sa prejavuje dychavi¢nostou a opuchom chodidiel a dolnych ¢asti n6h nasledkom
hromadenia tekutiny. Zlyhanie srdca znamena, Ze srdcovy sval nie je schopny precerpavat’ tol'ko
krvi, kol’ko je potrebné na zdsobovanie celého tela.

Diovan 80 mg filmom obalené tablety sa méZu pouZzit’ na tri r6zne ochorenia:

na liecbu vysokého krvného tlaku. Vysoky krvny tlak zvySuje pracovnu zataz srdca a tepien. Ak
sa nelie¢i, moze poskodit’ cievy mozgu, srdca a obli¢iek a moze vyustit’ do mrtvice a zlyhania
srdca alebo obliciek. Vysoky krvny tlak zvySuje riziko srdcového infarktu. Znizenie krvného tlaku
na normalne hodnoty znizZuje riziko vzniku tychto ochoreni.

na liecbu Pudi po nedavnom srdcovom infarkte (infarkt myokardu). ,,Nedavny* tu znamena
pred 12 hodinami az 10 dhami.

na liecbu symptomatického zlyhania srdca. Diovan sa pouziva vtedy, ked’ nemozno pouzit’
skupinu liekov nazvanych inhibitory enzymu konvertujiceho angiotenzin (inhibitory ACE)
(skupina liekov na liecbu zlyhania srdca), alebo sa mdze pouzit’ ako pridavna liecba k inhibitorom
ACE, ked’ nie je mozné pouzit’ betablokatory (ind skupina liekov na lieCbu zlyhania srdca).
Zlyhanie srdca sa prejavuje dychavi¢nostou a opuchom chodidiel a dolnych ¢asti n6h nasledkom
hromadenia tekutiny. Zlyhanie srdca znamena, ze srdcovy sval nie je schopny precerpavat’ tol’ko
krvi, kol’ko je potrebné na zdsobovanie celého tela.

Diovan 80 mg tvrdé kapsuly sa méZu pouZit’ na tri r6zne ochorenia:

na liecbu vysokého krvného tlaku. Vysoky krvny tlak zvySuje pracovnu zataz srdca a tepien. Ak
sa nelie¢i, m6ze poskodit’ cievy mozgu, srdca a obli¢iek a moze vyustit’ do mrtvice a zlyhania
srdca alebo obliciek. Vysoky krvny tlak zvySuje riziko srdcového infarktu. Znizenie krvného tlaku
na normalne hodnoty znizZuje riziko vzniku tychto ochoreni.

na liecbu Pudi po nediavnom srdcovom infarkte (infarkt myokardu). ,,Nedavny* tu znamena
pred 12 hodinami az 10 dihami.

na liecbu symptomatického zlyhania srdca. Diovan sa pouziva vtedy, ked’ nemozno pouzit’
skupinu liekov nazvanych inhibitory enzymu konvertujiceho angiotenzin (inhibitory ACE)
(skupina liekov na liebu zlyhania srdca), alebo sa mdze pouzit’ ako pridavna liecba k inhibitorom
ACE, ked’ nie je mozné pouzit’ betablokatory (ind skupina liekov na lieCbu zlyhania srdca).
Zlyhanie srdca sa prejavuje dychavi¢nostou a opuchom chodidiel a dolnych ¢asti n6h nasledkom
hromadenia tekutiny. Zlyhanie srdca znamena, ze srdcovy sval nie je schopny precerpavat’ tol’ko
krvi, kol’ko je potrebné na zdsobovanie celého tela.

Diovan 160 mg filmom obalené tablety sa moZu pouZit’ na tri rozne ochorenia:

na liecbu vysokého krvného tlaku. Vysoky krvny tlak zvySuje pracovnu zataz srdca a tepien. Ak
sa nelie¢i, m6ze poskodit’ cievy mozgu, srdca a obli¢iek a moze vyustit’ do mrtvice a zlyhania
srdca alebo obliciek. Vysoky krvny tlak zvySuje riziko srdcového infarktu. Znizenie krvného tlaku
na normalne hodnoty znizuje riziko vzniku tychto ochoreni.

na liecbu Pudi po nedavnom srdcovom infarkte (infarkt myokardu). ,,Nedavny* tu znamena
pred 12 hodinami az 10 dhami.

na liecbu symptomatického zlyhania srdca. Diovan sa pouziva vtedy, ked’ nemozno pouzit’
skupinu liekov nazvanych inhibitory enzymu konvertujiceho angiotenzin (inhibitory ACE)
(skupina liekov na liebu zlyhania srdca), alebo sa mdze pouzit’ ako pridavna liecba k inhibitorom
ACE, ked’ nie je mozné pouzit’ betablokatory (ind skupina liekov na liecbu zlyhania srdca).
Zlyhanie srdca sa prejavuje dychavi¢nostou a opuchom chodidiel a dolnych ¢asti n6h nasledkom
hromadenia tekutiny. Zlyhanie srdca znamena, ze srdcovy sval nie je schopny precerpavat’ tol’ko
krvi, kol’ko je potrebné na zdsobovanie celého tela.

Diovan 160 mg tvrdé kapsuly sa m6Zu pouZzit’ na tri rozne ochorenia:

na liecbu vysokého krvného tlaku. Vysoky krvny tlak zvysuje pracovnu zataz srdca a tepien. Ak
sa nelie¢i, m6ze poskodit’ cievy mozgu, srdca a obli¢iek a moze vyustit’ do mrtvice a zlyhania
srdca alebo obliciek. Vysoky krvny tlak zvySuje riziko srdcového infarktu. Znizenie krvného tlaku
na normalne hodnoty znizuje riziko vzniku tychto ochoreni.
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e na liecbu 'udi po nedavnom srdcovom infarkte (infarkt myokardu). ,,Nedavny* tu znamena
pred 12 hodinami az 10 diiami.

e na liecbu symptomatického zlyhania srdca. Diovan sa pouziva vtedy, ked’ nemozno pouzit’
skupinu liekov nazvanych inhibitory enzymu konvertujiiceho angiotenzin (inhibitory ACE)
(skupina liekov na liecbu zlyhania srdca), alebo sa moze pouzit’ ako pridavna liecba k inhibitorom
ACE, ked’ nie je mozné pouzit’ betablokatory (ina skupina liekov na lie¢bu zlyhania srdca).
Zlyhanie srdca sa prejavuje dychavicnostou a opuchom chodidiel a dolnych ¢asti noh nasledkom
hromadenia tekutiny. Zlyhanie srdca znamena, ze srdcovy sval nie je schopny precerpavat’ tol’ko
krvi, kol'ko je potrebné na zasobovanie celého tela.

Diovan 320 mg filmom obalené tablety sa moéZu pouZzit’

e na liecbu vysokého krvného tlaku. Vysoky krvny tlak zvySuje pracovnu zat'az srdca a tepien. Ak
sa nelieCi, moze poskodit’ cievy mozgu, srdca a obliiek a moze vyustit’ do mrtvice a zlyhania
srdca alebo obliciek. Vysoky krvny tlak zvySuje riziko srdcového infarktu. Znizenie krvného tlaku
na normalne hodnoty znizZuje riziko vzniku tychto ochoreni.

2. SKOR AKO UZIJETE DIOVAN

Neuzivajte Diovan:

o ked ste alergicky (precitliveny) na valsartan alebo na ktorukol'vek z d’alSich zlozZiek Diovanu.

e ked mate zavazné ochorenie pecene.

o ked ste viac ako 3 mesiace tehotna (je tiez lepSie vyhnit sa Diovanu v ranom §tadiu tehotenstva
- pozri Cast’ tehotenstvo).

Ak sa Vis nie€o z uvedeného tyka, Diovan neuZivajte.

Bud’te zvlast’ opatrny pri uzZivani Diovanu:

e Ak mate ochorenie pecene.

Ak mate zavazné ochorenie obliciek, alebo ak chodite na dialyzu.

Ak mate zuzenu obli¢kovu tepnu.

Ak Vam nedavno transplantovali oblicku (dostali ste nova oblicku).

Ak sa liecite po srdcovom infarkte alebo pre zlyhanie srdca, Vas lekar Vam mozno vysetri funkciu

obliciek.

Ak mate zavazné ochorenie srdca iné ako zlyhanie srdca alebo srdcovy infarkt.

e Ak uzivate lieky, ktoré zvySuju mnozstvo draslika v krvi. Zahina to doplnky draslika alebo
nahrady soli obsahujuce draslik, lieky Setriace draslik a heparin. Mozno bude potrebné pravidelne
kontrolovat’ mnozstvo draslika vo Vasej krvi.

e Ak mate hyperaldosteronizmus. To je ochorenie, pri ktorom nadoblickové Zl'azy tvoria prili§ vela
hormonu aldosteronu. Ak sa Vas to tyka, pouzitie Diovanu sa neodporica.

e Ak ste stratili vel'a tekutin (dehydratacia) hnackou, vracanim alebo vysokymi davkami liekov na
odvodnenie (diuretika).

e Uzivanie Diovanu u deti a dospievajucich (mladsich ako 18 rokov) sa neodporuca.

e  Musite upozornit’ svojho lekara, ak si myslite, ze ste tehotna (alebo Ze mozete otehotniet’). Diovan
sa neodportica uzivat’ na zaciatku tehotenstva a nesmie sa uzivat’ po 3 mesiacoch tehotenstva,
pretoze jeho uZivanie v tomto obdobi méze spdsobit’ zavazné poskodenie Vasho dietat’a (pozri
Cast’ Tehotenstvo a dojéenie).

Ak sa Vas to tyka, povedzte o tom svojmu lekarovi skor, ako uZijete Diovan.
UzZivanie inych liekov

Ak uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali eSte iné lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis, oznamte to, prosim, svojmu lekéarovi alebo lekarnikovi.
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Uzivanie Diovanu s niektorymi inymi liekmi méZe ovplyvnit uc¢inok lie€by. Mozno bude potrebné
zmenit’ davku, urobit’ iné opatrenia alebo v niektorych pripadoch ukoncit’ uzivanie niektorého z
liekov. Plati to rovnako pre lieky s vydajom viazanym na lekarsky predpis a pre vol'nopredajné lieky,
a to zvlast pre:

e iné lieky, ktoré znizujua krvny tlak, hlavne lieky na odvodnenie (diuretikd).

o lieky, ktoré zvySuji mnoZstvo draslika v krvi. Zahia to doplnky draslika alebo nahrady soli
obsahujuce draslik, lieky Setriace draslik a heparin.

e urcity typ liekov proti bolesti, ktoré sa oznacuju ako nesteroidné protizapalové lieky (NSAID).

e litium, Co je liek na liecbu niektorych dusevnych choréb.

Navyse:

e Ak sa liecite po srdcovom infarkte, neodporuca sa kombinacia s inhibitormi ACE (skupina
liekov na lie¢bu srdcového infarktu).

e Ak sa liedite pre srdcové zlyhanie, neodporuca sa trojkombinacia s inhibitormi ACE
a betablokatormi (skupiny lickov na lie¢bu zlyhania srdca).

Navyse:

e Ak sa liecite po srdcovom infarkte, ncodporuca sa kombinacia s inhibitormi ACE (skupina
liekov na liecbu srdcového infarktu).

e Ak saliecite pre srdcové zlyhanie, neodportca sa trojkombinacia s inhibitormi ACE
a betablokatormi (skupiny lickov na liecbu zlyhania srdca).

UZivanie Diovanu s jedlom alebo napojmi
Diovan moézete uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.

Tehotenstvo a dojcenie
Skor ako uzijete akykol'vek liek, porad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom.

e  Musite upozornit’ svojho lekara, ked’ si myslite, Ze ste tehotna (alebo Ze moZete otehotniet’).
Lekar Vas zvycCajne poziada, aby ste prestali uzivat’ Diovan este pred otehotnenim, alebo ihned’,
ked’ budete vediet,, Ze ste tehotna, a odporu¢i Vam uzivat’ namiesto Diovanu iny liek. Diovan sa
neodporuca uzivat’ na zaciatku tehotenstva a nesmie sa uzivat, ak ste tehotna viac ako 3 mesiace,
pretoze moze sposobit’ zavazné poskodenie Vasho diet'at’a, ked’ sa uziva po 3. mesiaci tehotenstva.

e Upozornite svojho lekara, ked’ dojcite alebo zacinate doj¢it’. Diovan sa neodporaca pre
dojéiace matky a ak chcete dojéit,, lekar Vam moze vybrat’ iny liek. Plati to najméa vtedy, ak Vase
dieta je novorodenec, alebo ak sa narodilo pred¢asne.

Vedenie vozidla a obsluha strojov

Skor, ako budete viest’ vozidlo, obsluhovat stroje alebo vykonavat iné ¢innosti, ktoré vyzaduju
sustredenie, musite vediet, aké i€¢inky mé na Véas Diovan. Tak ako mnohé¢ iné¢ lieky, ktoré sa
pouzivaji na lie¢bu vysokého krvného tlaku, aj Diovan moze v zriedkavych pripadoch vyvolat’
zévraty a ovplyvnit’ sustredenie.

Délezité informacie o niektorych zloZkach Diovanu
[Ma byt vyplnené narodne]

3.  AKO UZIVAT DIOVAN

Ak mate dosiahnut’ ¢o najlepsie vysledky a znizit riziko vedl'ajsich G¢inkov, vzdy uzivajte Diovan
presne tak, ako Vam povedal Vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to u svojho lekara alebo
lekarnika. Cudia, ktori maju vysoky krvny tlak, si ¢asto nev§imnu ziadne priznaky tohto ochorenia.
Mnohi sa mézu citit’ celkom normalne. Preto je vel'mi dolezité, aby ste chodili na dohodnuté lekarske
vySetrenia, aj ked’ sa budete citit’ dobre.
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Po nedavnom srdcovom infarkte: Liecba sa zacina spravidla uz 12 hodin po srdcovom infarkte,
zvycajne nizkou davkou 20 mg dvakrat denne. Davku 20 mg ziskate rozpolenim 40 mg tablety. Vas
lekar bude tito davku pocas niekol’kych tyzdiov postupne zvysSovat’ najviac na 160 mg dvakrat denne.
Konecna davka zavisi od toho, ako budete znasat’ liecbu.

Diovan mozno podavat’ spolu s inymi liekmi na liecbu srdcového infarktu a Vas lekar rozhodne, ktora
liecba je pre Vas vhodna.

Zlyhanie srdca: Liecba sa spravidla zacina davkou 40 mg dvakrat denne. Vas lekar bude tiuto davku
pocas niekol'kych tyzdnov postupne zvysovat’ najviac na 160 mg dvakrat denne. Konecna davka zavisi
od toho, ako budete znasat’ lieCbu.

Diovan mozno podavat’ spolu s inymi liekmi na liecbu srdcového zlyhania a Vas lekar rozhodne, ktora
liecba je pre Vas vhodna.

Vysoky krvny tlak: Zvycajna davka je 80 mg denne. V niektorych pripadoch Vam lekar méze
predpisat’ vyssie davky (napr. 160 mg alebo 320 mg). Méze tiez kombinovat’ Diovan s d’al§im lickom
(napr. diuretikom).

Po nedavnom srdcovom infarkte: LieCba sa zacina spravidla uz 12 hodin po srdcovom infarkte,
zvycajne nizkou davkou 20 mg dvakrat denne. Davku 20 mg ziskate rozpolenim 40 mg tablety. Vas
lekéar bude tuto davku pocas niekol’kych tyzdiiov postupne zvySovat’ najviac na 160 mg dvakrat denne.
Konec¢na davka zavisi od toho, ako budete znasat’ lieCbu.

Diovan mozno podavat’ spolu s inymi liekmi na liecbu srdcového infarktu a Vas lekar rozhodne, ktora
liecba je pre Vas vhodna.

Zlyhanie srdca: Liecba sa spravidla zac¢ina davkou 40 mg dvakrat denne. Vas lekar bude tito davku
pocas niekol’kych tyzdiiov postupne zvysSovat’ najviac na 160 mg dvakrat denne. Konecna davka zavisi
od toho, ako budete znasat’ liebu.

Diovan mozno podavat’ spolu s inymi liekmi na liecbu srdcového zlyhania a Vas lekar rozhodne, ktora
liecba je pre Vas vhodna.

Vysoky krvny tlak: Zvycajna davka je 80 mg denne. V niektorych pripadoch Vam lekar méze
predpisat’ vyssie davky (napr. 160 mg alebo 320 mg). Méze tiez kombinovat’ Diovan s d’alsim lickom
(napr. diuretikom).

Diovan mézete uzivat’ s jedlom alebo bez jedla. Diovan zapite poharom vody.
UZzivajte Diovan kazdy dei priblizne v rovnakom case.

Ak uZijete viac Diovanu, ako mate

Ak sa u Vas vyskytnu silné zavraty a/alebo mdloby, I'ahnite si a ihned’ sa spojte so svojim lekarom. Ak
ste nedopatrenim uzili prili§ vel’a tabliet Diovanu, spojte so svojim lekarom, lekdrnikom alebo
nemocnicou.

Ak zabudnete uZit’ Diovan

Neuzivajte dvojnasobnt davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

Ak zabudnete uzit’ davku, uzite ju hned’, ako si spomeniete. Ak je vSak uz takmer Cas na d’al$iu davku,
vynechajte davku, na ktort ste zabudli.

AK prestanete uzivat’ Diovan
Ukoncenie liecby Diovanom moéze zhorsit’ Vase ochorenie. Nepreruste uzivanie lieku, kym Vam to
neodporuci Vas lekar.

Ak mate d’alsie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekarnika.
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4.  MOZNE VEDLAJSIE UCINKY
Tak ako vSetky lieky, aj Diovan moézZe sposobovat’ vedl'ajsie ¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Tieto vedl'ajsie ucinky sa mézu vyskytnut’ s ur€itou Castost’ou, ktora je urena takto:
= vel'mi Casté: postihuju viac ako 1 z 10 pouzivatel'ov
= Casté: postihuju 1 az 10 zo 100 pouzivatelov
= menej Casté: postihuji 1 az 10 z 1 000 pouzivatel'ov
= zriedkavé: postihuju 1 az 10 z 10 000 pouzivatel'ov
= vel'mi zriedkavé: postihuju menej ako 1 z 10 000 pouzivatelov
= nezname: Castost’ sa nedad odhadnut’ z dostupnych tdajov.

Niektoré priznaky vyZaduju okamZiti liecbu:

Mo6zu sa u Vas objavit’ priznaky angioedému, napriklad
e opuch tvéare, jazyka alebo hrdla

e tazkosti pri prehitani

e zihlavka a taZzkosti s dychanim

Ak sa u Vas objavi niektory z tychto priznakov, okamzite vyhPadajte lekara.

DalSie vedPajsie uinky:

Casté:
e zavraty, zavraty pri vstavani

e nizky tlak s priznakmi ako su zavraty,

e pokles funkcie obli¢iek (znamky poskodenia obliciek)

Menej casté:

e alergicka reakcia s priznakmi, ako su vyrazky, svrbenie, zavraty, opuch tvare alebo pier alebo
jazyka alebo hrdla, tazkosti pri dychani alebo prehitani, zavraty (priznaky angioedému)

nahla strata vedomia

pocit, ze sa kruti okolie

zavazny pokles funkcie obliciek (znamky akitneho zlyhania obliciek)

svalové kfce, abnormalny rytmus srdca (priznaky zvysenej hladiny draslika v krvi)
dychavicnost’, tazkosti s dychanim poleziacky, opuchy chodidiel alebo néh (priznaky zlyhania
srdca)

bolest’ hlavy

kasel

bolest’ brucha

nutkanie na vracanie

hnacka

unava

slabost’

Nezname

e vyrazky, svrbenie, spolu s niektorymi d’al§imi priznakmi alebo prejavmi: horuc¢ka, bolest kibov,
bolest’ svalov, zdurené lymfatické uzliny a/alebo priznaky podobné chripke (priznaky sérove;j
choroby)

e purpurovocervené Skvrny, horticka, svrbenie (priznaky zapalu krvnych ciev, ozna¢ovaného aj
vaskulitida)

e neobvyklé krvacanie alebo podliatiny (priznaky nizkeho poc¢tu krvnych dosticiek)

e Dbolest’ svalov (myalgia)

e horucka, bolest’ v krku alebo vredy v tstach spdsobené infekciami (priznaky nizkeho poctu
bielych krviniek, oznacovaného aj neutropénia)
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znizenie hladiny hemoglobinu a znizenie percentualneho podielu ¢ervenych krviniek v krvi (o
moze v zavaznych pripadoch viest' k anémii)

zvysenie hladiny draslika v krvi (¢o mdze v zdvaznych pripadoch vyvolat’ svalové kice, poruchu
srdcového rytmu)

zvySenie hodnot funkénych testov pecene (Co moze naznacovat’ poskodenie pecene) vratane
zvysenia hladiny bilirubinu v krvi (o méze v zavaznych pripadoch vyvolat’ zoZltnutie koze a oci)
zvySenie hladiny dusika mocoviny v krvi a zvySenie hladiny sérového kreatininu (Co moze
naznacovat’ poruchu funkcie oblic¢iek)

Frekvencia niektorych vedl'ajsich u¢inkov sa méze menit’ v zavislosti od Vasho stavu. Napriklad
vedlajsie ucinky ako su zavraty a pokles funkcie oblic¢iek sa pozorovali menej casto u pacientov
lieCenych na vysoky krvny tlak ako u pacientov lieCenych pre srdcové zlyhanie alebo po nedavnom
srdcovom infarkte.

Ak zacnete pocit'ovat’ akykol’'vek vedl’ajsi ufinok ako zavazny alebo ak spozorujete vedlajSie
ucinky, ktoré nie si uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouZivatelov, povedzte to, prosim,
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

6.

AKO UCHOVAVAT DIOVAN

[Vyjadrenia o podmienkach uchovavania — Maji byt’ vyplnené narodne]

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

Nepouzivajte Diovan po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli. Datum exspiracie sa
vztahuje na posledny defi v mesiaci.

Nepouzite balenie Diovanu, ktoré je poskodené alebo nesie znamky nedovolené¢ho zaobchadzania.
Lieky sa nesmu likvidovat’ odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Opytajte sa svojho
lekarnika, ako zlikvidovat’ lieky, ktoré uz nepotrebujete. Tieto opatrenia pomdzu chranit’ zivotné
prostredie.

DALSIE INFORMACIE

Co Diovan obsahuje

[Ma byt vyplnené narodne]

Ako vyzera Diovan a obsah balenia

[Ma byt vyplnené narodne]

Nie vSetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

[Pozri Prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

Ak potrebujete informacie o tomto lieku, obrat’te sa, prosim, na drzitel'a rozhodnutia o registracii.

Tato pisomna informacia pre pouZivatelov bola naposledy schvalena v

Liek je schvaleny v ¢lenskych $tatoch Eurépskeho hospodarskeho priestoru (EHP) pod
nasledujicimi nazvami:
[Ma byt vyplnené narodne]
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