SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS
Lopress Comp 50 mg/12,5 mg filmuhudadar téflur.
Lopress Comp 100 mg/25 mg filmuhudadar toflur.
2. INNIHALDSLYSING

Hver filmuhadud tafla inniheldur 50 mg af I6sartankalium og 12,5 mg af hydroklortiazioi.
Hver filmuhadud tafla inniheldur 100 mg af l6sartankalium og 25 mg af hydroklortiazidi.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Filmuh(oadar toflur.

Lopress Comp 50 mg/12,5 mg filmuhtdadar toflur: hvitar, kringléttar, tvikaptar, 8 mm filmuhudadar
toflur, med deiliskorum & badum hlidum og hlidarskorum.

Merktar med LH1 & annarri hlid.

Deiliskoran er eingdngu til pess ad haegt sé ad skipta téflunni svo audveldara sé ad kyngja henni en
ekki til pess ad skipta henni i jafna skammta.

Lopress Comp 100 mg/25 mg filmuhudadar toflur: hvitar, kringlottar, tvikuptar, 10 mm filmuhtdadar
toflur, med deiliskorum & badum hlidum og hlidarskorum.
Merktar med LH2 & annarri hlid.

Toflunni mé skipta i tvo jafna helminga.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1  Abendingar

Lopress Comp er @tlad til medferdar & haprystingi (essential hypertension) hja sjaklingum pegar
hvorki hefur naost naegileg stjorn a bl6dprystingi med lésartani eda hydréklortiazidi einu sér.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Lopress Comp ma gefa dsamt 6drum blodprystingslaekkandi lyfjum.

Lopress Comp t6flum a ad kyngja med glasi af vatni.
Lopress Comp ma gefa med eda an faedu.

Haprystingur
Lésartan og hydrdklortiazid er ekki etlad til notkunar sem upphafsmedferd, heldur hja sjaklingum par
sem ekki hefur nadst nagileg stjérn & blodprystingi med lésartankalium eda hydréklortiazidi einu sér.

Melt er med ad fundinn sé hafilegur skammtur (dose titration) med hvoru efni fyrir sig (I6sartani og
hydroklortiazidi).

I peim sjukdémstilvikum par sem pad & vid ma ihuga bein skipti Gr medferd med einu lyfi yfir i fasta
samsetningu hja sjuklingum med bl6dprysting sem ekki hefur nddst naegileg stjorn a.
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Venjulegur vidhaldsskammtur af Lopress Comp er ein tafla af Lopress Comp 50 mg/12,5 mg (Iésartan
50 mg/hydroklértiazid 12,5 mg) einu sinni & dag.

Hja sjuklingum sem svara ekki medferd med Lopress Comp 50 mg/12,5 mg & fullnaegjandi hatt ma
auka skammtinn i eina t6flu af Lopress Comp 100 mg/25 mg (l6sartan 100 mg/hydroklortiazid 25 mg)
einu sinni & dag. Hamarksskammtur er ein tafla af Lopress Comp 100 mg/25 mg einu sinni a dag.
Almennt naest blédprystingslaekkandi verkun innan priggja til fjdgurra vikna eftir ad meoferd hefst.
Adrar toflur sem innihalda losartan 100 mg / hydroklértiazid 12,5 mg geta verid faanlegar fyrir pa
sjuklinga pegar skammtur hefur verid steekkadur upp i 100 mg af losartan og purfa enn frekari
bl6aprystingsstjérnun.

Notkun hj& sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi og sjuklingum i bl6dskilun

Adlégun skammta i upphafi medferdar er ekki naudsynleg hja sjuklingum med i medallagi skerta
nyrnastarfsemi (p.e. kreatininathreinsun 30-50 ml/min.). Ekki er malt med losartan og hydrokldrtiazid
toflum fyrir sjuklinga i blédskilun. Losartan/hydroklortiazid toflur mé ekki nota hjé sjuklingum med
alvarlega skerta nyrnastarfsemi (p.e. kreatininGthreinsun <30 ml/min.) (sja kafla 4.3).

Notkun hj& sjuklingum med minnkad bl6drammal
Leidrétta parf vokva- og/eda natriumskort adur en lésartan/hydrékldrtiazio toflur eru gefnar.

Notkun hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi
Lésartan/hydroklortiazio méa ekki gefa sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.3).

Notkun hjé éldrudum
Adlégun skammta er yfirleitt ekki naudsynleg hja éldrudum.

Notkun hj& bérnum og unglingum (< 18 &ra)
Engin reynsla er hja bornum og unglingum. bvi & ekki ad gefa bornum og unglingum
I6sartan/hydrdklortiazio.

4.3 Frabendingar

- Ofnaemi fyrir l6sartani, stlfénamidafleioum (svo sem hydroklértiazidi) eda einhverju
hjalparefnanna (sja kafla 6.1)

- Medferdarpolin bléokaliumlaekkun eda blédkalsiumhaekkun

- Alvarlega skert lifrarstarfsemi: Gallteppa og gallteppukvillar.

- Ovidradanleg blodnatriumlakkun.

- Pvagsyrudreyri/pvagsyrugigt med einkennum.

- Annar og sidasti pridjungur medgdngu (sja kafla 4.4 og 4.6)

- Alvarlega skert nyrnastarfsemi (p.e. kreatinin Gthreinsun <30 ml/min.)

- Pvagpurrd

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun
Losartan

Ofsabjagur
Fylgjast & vel med sjuklingum med ségu um ofsabjag (bélgu i andliti, vorum, halsi og/eda tungu) (sja
kafla 4.8).

Lagprystingur og minnkad bl6drammal

Lagprystingur med einkennum getur komid fram, sérstaklega eftir fyrsta skammtinn, hja sjuklingum
par sem bl6drammal og/eda natrium er skert vegna kroftugrar pvagraesimedferdar, takmarkana a salti i
matarreaedi, nidurgangs eda uppkasta. Slikt astand parf ad leidrétta adur en Lopress Comp toflur eru
gefnar (sja kafla 4.2 og 4.3).



Truflun & blddsaltajafnveegi

Truflun & blddsaltajafnveegi er algeng hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi, med eda an
sykursyki, og & ad taka & pvi. bvi atti ad fylgjast vel med kaliumstyrk i plasma svo og
kreatininuthreinsun, sérstaklega & ad fylgjast vel med sjuklingum med hjartabilun og
kreatininathreinsun & bilinu 30-50 mi/min.

Ekki er meelt med samtimis notkun kaliumsparandi pvagraesilyfja, kaliumuppbota og saltauppb6ta sem
innihalda kalium &dsamt lésartani/hydréklortiazidi (sja kafla 4.5).

Skerding a lifrarstarfsemi

A grundvelli upplysinga um lyfjahvorf par sem synt er fram & marktaeka haekkun a plasmapéttni
I6sartans hja sjuklingum med skorpulifur & ad nota Lopress Comp med var(d hja sjuklingum med
sogu um vaegt til i medallagi skerta lifrarstarfsemi. Engin medferdarreynsla er fyrir hendi vardandi
I6sartan hja sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi.

Pvi mé ekki gefa sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi Lopress Comp (sja kafla 4.2, 4.3 og
5.2).

Skert nyrnastarfsemi

Tilkynnt hefur verid um breytingar a nyrnastarfsemi, p.a m. nyrnabilun, (einkum hja sjaklingum par
sem nyrnastarfsemin er had renin-angiotensin-aldosteron kerfinu, svo sem hja peim sem eru med
alvarlega skerta hjartastarfsemi eda truflun & nyrnastarfsemi fyrir medferd), en pad er afleiding af
hémlun & renin-angidtensin-alddsteron kerfinu.

Eins og vid 4 um onnur lyf sem hafa &hrif & renin-angi6tensin-aldosterén kerfid hefur einnig verid
tilkynnt um aukid pvagefni i blddi og kreatinin i sermi hja sjuklingum sem hafa prengsli i badum
nyrnaslagedum eda hafa eitt nyra og prengsli i slagaedinni til pess; pessar breytingar & nyrnastarfsemi
geta gengid til baka eftir ad meoferd er haett. Losartan 4 ad nota med var(d hja sjuklingum sem hafa
prengsli & bAdum nyrnaslagaedum eda hafa eitt nyra og prengsli i slagaedinni til pess.

Nyrnaigreedsla
Engin reynsla hja sjaklingum eftir nylega nyrnaigraedslu.

Frumkomid aldésteronheilkenni

Sjuklingar med frumkomid alddsterdnheilkenni (primary aldosteronism) bregdast almennt ekki vid
bl6aprystingslaekkandi lyfjum sem verka med pvi ad hamla renin-angiétensin kerfid.

pvi er ekki meelt med notkun Lopress Comp tafina.

Kransadasjukddémar og heilaedasjukdomar

Eins og & vid um énnur blddprystingslekkandi efni, pa getur of mikil bldaprystingslekkun hja
sjuklingum med bl6dpurrdar hjarta- og adasjukdéma og heilazdasjukddéma leitt til hjartadreps eda
heilabldofalls.

Hjartabilun

Hja sjuklingum med hjartabilun, med eda an skertrar nyrnastarfsemi, er eins og vidé a um énnur lyf
sem verka a renin-angiétensin kerfid, haetta a alvarlegum slageedalagprystingi og (oft bradri) skerdingu
a nyrnastarfsemi.

Osadar- og miturlokuprengsli, ofvaxtarhjartavodvakvilli med teppu (Aortic and mitral valve stenosis,
obstructive hypertrophic cardiomyophathy)

Eins og & vid um énnur &davikkandi lyf parf ad gaeta sérstakrar vartdar hja sjuklingum med 6sadar-
eda miturlokuprengsli eda ofvaxtarhjartavodvakvilla med teppu.

Munur milli kynstofna

Eins og vid & um ACE-hemla pa hafa l6sartan og adrir angidtensinhemlar minni ahrif vid leekkun
haprystings hja einstaklingum af svarta kynstofninum en hj& peim sem ekki eru af svarta
kynstofninum, hugsanlega vegna pess ad lagt renin astand er algengara hja einstaklingum med
haprysting af svarta kynstofninum.



Medganga

EkKi a ad hefja medferd med Lopress Comp & medgongu.

Konur sem radgera pungun &ttu ad skipta yfir a adra blodprystingsleekkandi medferd par sem 6rugg
notkun & medgongu hefur verid stadfest nema aframhaldandi medferd med losartan/hydrdklortiazidi sé
talin naudsynleg. Pegar pungun er greind skal hatta notkun med Lopress Comp strax og ef videigandi
hefja adra medfero (sja kafla 4.3 og 4.6).

Hydroklortiazid

Lagprystingur og truflun & blodsalta-/vokvajafnvaegi

Eins og & vid um alla medferd vid haprystingi getur lagprystingur med einkennum komid fram hja
sumum sjaklingum. Hafa skal eftirlit med sjuklingum m.t.t. kliniskra einkenna um truflun & vokva-
eda blodsaltajafnveegi, t.d. minnkunar bl6drammals, natriumlaekkunar i blddi, bl6dlyting (alkalosis)
vegna blodkloridleekkunar, magnesiumlaekkunar i blddi eda kaliumlaekkunar i bl6di, sem geta komid
fram verdi samtimis nidurgangur eda uppkost. Reglulegar mealingar & bl6dséltum i sermi skal gera
med hafilegu millibili hja slikum sjaklingum. Pegar heitt er i vedri getur komid fram
blédnatriumleekkun vegna pynningar (dilutional) hja sjuklingum med bjug.

Anrif & efnaskipti og innkirtlastarfsemi
Tiaziomedferd getur minnkad sykurpol. Adlégun skammta af sykursykislyfjum, p.& m. insulini, getur
verid naudsynleg (sjé kafla 4.5). Dulinn sykursyki getur komid fram vid tiazid medferd.

Tiazid geta dregid Ur utskilnadi kalsiums i pvagi og valdid 6dru hvoru veegri haekkun & kalsiumi i
sermi. Veruleg haekkun kalsiums i bl6di getur bent til dulinnar ofvirkni kalkkirtla.
Stodva skal tiazid medferd aour en meelingar & starfsemi kalkkirtla eru gerdar.

Haekkun & kdlesterol- og priglyseridagildum getur att sér stad i tengslum vid tiazid pvagraesimedferd.

Tiaziomedferd getur komid af stad haekkun & pvagsyru i bl6di og/eda pvagsyrugigt hja tilteknum
sjuklingum. Par sem l6sartan leekkar pvagsyru, dregur samsetning l6sartans og hydroklértiazids ar
pvagsyruhakkuninni sem verdur vegna pvagrasingar.

Skert lifrarstarfsemi

Geeta skal vartdar vid notkun tiazida hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi eda stigversnandi
lifrarsjukdém par sem pad getur valdid gallteppu i lifur (intrahepatic cholestasis) og par sem minni
hattar breytingar &4 vokva- og saltajafnveegi geta komid af stad lifrardai.

Sjuklingar med alvarlega skerdingu & lifrarstarfsemi mega ekki nota Lopress Comp (sja kafla 4.3 og
5.2).

Annad

Hja sjuklingum sem fa tiazid geta ofnaemisvidbrogd att sér stad, hvort sem um er ad raeda fyrri sogu
um ofnaemi eda berkjuastma eda ekki. Greint hefur verid fra versnun eda virkjun raudra ulfa i
tengslum vid notkun tiazida.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Losartan

Tilkynnt hefur verid um ad rifampicin og flikonazol leekki péttni virks umbrotsefnis.

Kliniskt mikilveegi pessara milliverkana hefur ekki verid metid.

Eins og & vid um onnur lyf sem hindra angiétensin 11, eda ahrif pess, getur samtimis notkun
kaliumsparandi pvagresilyfja (t.d. spirondlaktons, triamterens, amilorids), kaliumuppbdta eda
saltauppbdta sem innihalda kalium leitt til kaliumhaekkunar i sermi. Samtimis lyfjagjof er ekki
raologo.

Eins og vid & um 6nnur lyf sem hafa ahrif & dtskilnad natriums, getur dtskilnadur litiums minnkad.
pvi skal fylgjast vel med gildum litiums i sermi ef litiumsdlt eru gefin &samt angiotensin 1l vidtaka
blokkum.



Pegar angidtensin Il blokkar eru gefnir samtimis bélgueydandi gigtarlyfjum (p.e. sérteekum COX-2
hemlum, acetylsalicylsyru i bolgueydandi skémmtum) og 6sérteekum bdlgueydandi gigtarlyfjum, getur
pad veikt haprystingslekkandi &hrifin. Samtimis notkun & angiotensin Il blokkum eda pvagreesilyfjum
og bélgueydandi gigtarlyfjum getur leitt til aukinnar hattu & versnandi nyrnastarfsemi, par med talid
hugsanlegri bradri nyrnabilun og aukningu & kaliumstyrk i sermi, sérstaklega hja sjuklingum sem fyrir
hafa slema nyrnastarfsemi. bessa samsetningu atti ad nota med varud, sérstaklega hja éldrudum.

Gefa & sjuklingum nagilegan vokva og ihuga eftirlit med nyrnastarfsemi eftir ad samsett medferd er
hafin og sidan reglulega eftir pad.

Hja sumum sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi sem eru medhondladir med bolgueydandi
gigtarlyfjum, par med talid sérteekum cyclooxygenasa-2 hemlum, getur samtimis gjof angiotensin

Il vidtaka blokka leitt til frekari versnunar & nyrnastarfsemi. bessi ahrif ganga yfirleitt til baka.

Onnur lyf sem valda lagprystingi eins og prihringlaga punglyndislyf, gedrofslyf, bakléfen, amifostin:
Samtimis notkun pessara lyfja sem laekka bl6dprysting, sem er peirra adal- eda aukaverkun, geta aukid
heettu a lagprystingi.

Hydroklortiazid
Eftirfarandi lyf geta haft milliverkanir vid tiazid pvagraesilyf séu pau gefin samtimis peim:

Afengi, barbitarét, vana- og fikniefni eda punglyndislyf:
Réttstoduprystingsfall getur aukist.

Sykursykislyf (til inntéku og insalin):

Medferd med tiazidi getur haft ahrif & glukdsapol. Naudsynlegt getur verid ad adlaga skammta
sykursykislyfsins. Metformin a ad nota med varid vegna hettu 4 blédsyringu vegna mjélkursyru
vegna hugsanlegrar nyrnabilunar sem tengist hydroklortiazioi.

Onnur blédprystingslakkandi lyf:
Samlegdarahrif.

Kdlestyramin og kolestipol resin:

Séu anjonaskiptaresin til stadar skerdist frasog hydroklértiazids. Stakir skammtar af annad hvort
kélestyramini eda kdlestipdl resinum binda hydroklortiazid og draga ar frasogi pess fra meltingarvegi
um allt ad 85% og 43% hvort fyrir sig.

Barksterar, ACTH:
Kroftugra saltatap, sérstaklega kaliumtap i bldoi.

/daprengjandi amin (t.d. adrenalin):
Svorun vid aminum sem draga saman adar er hugsanlega minnkud en pé ekki nagilega mikid til pess
ad utiloka notkun peirra.

Vddvaslakandi lyf fyrir beinagrindar vodva sem ekki eru afskautandi (t.d. tabokararin):
Hugsanlega aukin svorun vid vodvaslakandi lyfinu.

Litium:
pvagraesilyf draga Ur nyrnauthreinsun litiums og auka mikid heettu & litiumeitrun.
Samtimis notkun er ekki radlogo.

Lyf notud til medferdar & pvagsyrugigt (prébencid, sulfinpyrazon og allopurindl:)
Naudsynlegt getur verid ad adlaga skammta lyfja sem auka Utskilnad pvagsyru par sem
hydroklértiazid getur aukid gildi pvagsyru i sermi. Naudsynlegt getur verid ad auka skammt
prébencids eda sulfinpyrazéns. Samtimis gjof tiazids getur aukid tidni ofnemissvidbragda vid
allopurindli.



Andkdlinvirk Iyf (t.d. atrépin, biperiden:)
Aukid adgengi tiasio pvagresilyfja med minnkandi maga- og parmahreyfingum og losunarhrada
maga.

Frumudrepandi Iyf (t.d. cycléfosfamid, metotrexat:)
Tiazid geta dregid ur nyrnautskilnadi frumudrepandi lyfja og aukid mergbelandi ahrif peirra.

Salicylot:
Vid stora skammta af salisylétum getur hydrdklortiazid aukid eiturdhrif salicylata a midtaugakerfid.

Metyldopa:
Einstaka sinnum hefur verid tilkynnt um bl6dlysublédleysi vid samtimis notkun hydroklértiazids og
metylddpa.

Ciklosporin:
Samtimis medferd med cikldsporini getur aukid heattu & pvagsyrudreyra og fylgikvillum tengdum
pvagsyrugigt.

Digitalis glykésidar:
Blodkaliumlaekkun eda blédmagnesiumlaekkun af véldum tiazids getur ytt undir ad fram komi
hjartslattatruflanir af véldum digitalis.

Lyf sem verda fyrir ahrifum af kaliumtruflunum i sermi:

Meelt er med reglulegu eftirliti & kaliumi i sermi og hjartalinuriti (ECG) pegar l6sartan/hydroklortiazid

er gefio med lyfjum sem verda fyrir dhrifum af truflunum & kaliumi i sermi (t.d. digitalis glykdsidar og

Iyf vid hjartslattartruflunum) og eftirtéldum lyfjum sem valda ,,torased de pointes (sleglahradtakti)

(par med talid sum lyf vid hjartslattartruflunum), par sem kaliumlakkun i bléoi er ahaettupéattur hvad

vardar ,.torsades de pointes* (sleglahradtakt):

- Lyf vio hjartslattartruflunum af flokki la (t.d. kinidin, hydrokinidin, disopyrami@).

- Lyf vid hjartslattartruflunum af flokki 111 (t.d. amiodarén, sétaldl, dofetilid, ibutilid).

- Sum gedrofslyf (t.d. tioridazin, kl6rprémazin, levomepromazin, triflioperazin, cyamemazin,
sulpirio, saltoprid, amisulprid, tiaprid, pimozid, haloperiddl, droperiddl).

- Onnur Iyf (t.d. bepridil, cisaprid, difemanil, erytromycin i.v., halofantrin, mizolastin,
pentamidin, terfenadin, vinkamin i.v.).

Kalsiumsolt:
Tiazid pvagresilyf geta aukid kalsiumgildi i sermi vegna minni Gtskilnadar. Ef visa parf
kalsiumuppbot, skal fylgjast med kalsiumgildum og breyta kalsiumskammti i samraemi vid pad.

Anrif & rannsoknanidurstodur:
Vegna ahrifa tiazioa a efnaskipti kalsiums geta pau haft ahrif @ malingar & starfsemi kalkkirtla (sja
kafla 4.4).

Karbamazepin:
Heetta er & blodnatriumlaekkun med einkennum. borf er 4 eftirliti hvad vardar kliniska og liffraedilega
peetti.

Jod skuggaefni:

I tilvikum vokvapurrdar af véldum pvagraesilyfs er aukin hetta & bradri nyrnabilun, sérstaklega vid
stora skammta af jodlyfjum.

Gefa & sjuklingum naegilegan vokva fyrir gjof.

Amfotericin B (parenteral), barksterar, ACTH, 6rvandi haegdalyf eda glycyrrhizin (finnst i lakkris):
Hydroklortiazid getur aukid blodsaltatruflanir, sérstaklega kaliumskort i bl6di.



4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Notkun Lopress Comp er ekki radlogo & fyrsta pridjungi medgongu (sja kafla 4.4).
Ekki méa nota Lopress Comp & 6drum og sidasta pridjungi medgdngu (sja kafla 4.3 og 4.4.).

Ekki er heegt ad draga fullnzegjandi alyktanir ar faraldsfraedilegum rannséknum vardandi heettu &
fosturskemmdum eftir notkun ACE-hemla & fyrsta pridgjungi medgdngu; pé er ekki haegt ad utiloka
litilshattar aukningu & ahaettu. A medan ekki eru til nein vidmid ar faraldsfraedilegum rannséknum
vardandi ahattu vio notkun angiotensin 1l blokka, geeti samskonar ahatta verid fyrir lyf af pessum
flokki. Konur sem radgera pungun attu ad skipta yfir & adra blddprystingslekkandi medferd par sem
6rugg notkun a medgdngu hefur verid stadfest nema aframhaldandi medferd med angidtensin Il
blokka seé talin lifsnaudsynleg. Pegar pungun hefur verid stadfest skal heetta notkun Lopress Comp
strax og ef porf er &, hefja adra medfero.

Vitad er ad medferd med angiotensin Il blokka & 6drum eda sidasta pridjungi medgoéngu getur valdid
fosturskemmdum hja ménnum (minnkud nyrnastarfssemi, legvatnspurrd, t6f & beingerd héfudkupu) og
haft eiturverkun a nybura (nyrnabilun, lagprystingur, blédkaliumhakkun) (sja einnig kafla 5.3).

Hafi Lopress Comp verid notad 4 6drum pridjungi medgdngu er maelt med 6mskodun & nyrnastarfsemi
og héfudkapu.

Fylgjast skal vel med lagprystingi hja ungbérnum madra sem hafa tekid Lopress Comp (sja kafla 4.3
0g 4.4).

Takmdrkud reynsla er & notkun hydroklortiazids & medgongu, serstaklega & fyrsta pridjungi
medgdngu. Dyrarannséknir eru éfullnzgjandi.

Hydréklartiazio fer yfir fylgju. Byggt & lyfjafraeedilegum verkunarmata hydréklértiazids getur falist
aukin aheetta & gegnflaedi milli fosturs og fylgju vid notkun pess & 6drum og sidasta pridjungi
medgongu sem getur valdid ahrifum hja féstrum og nyburum svo sem gulu, éjafnveegi blddsalta og
bl6dflagnafeed.

Ekki skal nota hydroklértiazid vid bjug & medgdngu, haprystingi & medgongu eda yfirvofandi
faedingarkrampa vegna hattu & minnkudu plasma rammali og bléopurrd gegnum fylgju (placental
hypoperfusion), &n pess ad pad hafi jakvaed ahrif 4 framgang sjukddémsins.

Ekki skal nota hydrdklortiazid vid haprystingi hja 6friskum konum, nema i mjdg sjaldgeefum tilfellum
pegar ekki er haegt ad nota annan valkost.

Brjostagjof

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun Lopress Comp hja konum med barn & brjosti.
Hydrékldrtiazio skilst at i brjéstamjolk. bvi er ekki malt med notkun Lopress Comp a medan
brjéstagjof stendur. Meaelt er med pvi ad skipta yfir i adra medferd par sem drugg notkun hja konum
med barn & brjosti hefur verid stadfest, sérstaklega pegar um er ad reeda nyfaedd born eda fyrirbura.

4.7  Anhrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Engar rannséknir hafa verid gerdar til ad kanna ahrif lyfsins & hafni til aksturs eda notkunar véla.

Vid akstur eda stjornun véla verdur pé ad hafa i huga ad sundl eda svefnhéfgi geta stundum komid
fram vio toku bléoprystingslekkandi lyfja, einkum i upphafi medferdar eda pegar skammtur er aukinn.

4.8 Aukaverkanir

Aukaverkanirnar hér ad nedan eru flokkadar par sem vid & eftir liffeerakerfum og tioni samkveemt
eftirfarandi venju:



Mjbg algengar (> 1/10)

Algengar (> 1/100 til < 1/10)

Sjaldgafar (> 1/1.000 til < 1/100)

Mjdg sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000)

Koma orsjaldan fyrir (< 1/10.000)

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum)

I kliniskum rannsoknum & l6sartankaliumsalti og hydroklortiazidi hafa engar aukaverkanir komid fram
sem tengjast samsetningu pessara efna sérstaklega. Aukaverkanirnar sem fram koma voru einungis
paer sem &dur hafa sést fyrir 16sartankaliumsalt og/eda hydrdklortiazid.

I kliniskum samanburdarrannsoknum & haprystingi (essential hypertension) var sundl eina
aukaverkunin sem skrad var sem lyfjatengd sem kom fram med heerri tidni en pegar lyfleysa var gefin
hja a.m.k. 1% sjuaklinga sem fengu medferd med I6sartan og hydroklortiazidi.

Til viobétar vid pessar aukaverkanir var tilkynnt um frekari aukaverkanir eftir markadssetningu lyfsins
eins og fram kemur hér & eftir:

Lifur og gall
Mjog sjaldgeefar: Lifrarbolga

Rannséknanidurstoour
Mjog sjaldgaefar: Blookaliumhaekkun, heekkadur ALT

Vidbotar aukaverkanir sem hafa sést med 6dru hvoru efninu og geetu hugsanlega verid aukaverkanir af
lésartankalium/hydroklortiazidi eru eftirfarandi:

Losartan

BI60 og eitlar
Sjaldgaefar: Blodleysi, Henoch-Schoénlein purpuri, flekkblaeding, bl6dlysa

Onamiskerfi
Mjog sjaldgefar: Bradaofnemisvidbrogd, ofsabjugur, ofsakladi

Efnaskipti og naering
Sjaldgeefar: Lystarleysi, pvagsyrugigt

Gedraen vandamal

Algengar: Svefnleysi

Sjaldgeefar: Kvidi, kvidardskun, felmtursréskun, ringl, punglyndi, 6edlilegar draumfarir, svefnroskun,
svefndrungi, minnisskerding

Taugakerfi
Algengar: Hofudverkur, sundl
Sjaldgeefar: Taugaveiklun, naladofi, Gttaugakvilli, skjalfti, migreni, yfirlid

Augu
Sjaldgeefar: Pokusyn, brennandi/stingandi tilfinning i auga, tarubolga, minnkud sjonskerpa

Eyru og vélundarhus
Sjaldgeefar: Svimi, sud fyrir eyrum



Hjarta

Sjaldgeefar: Lagprystingur, réttstédouprystingsfall, bringubeinsverkur, hjartadng, 1l. gradu
géattasleglarof, heilabléofall, hjartadrep, hjartslattaronot, hjartslattartruflanir (gattatif, sinus haegslattur,
hradtaktur, sleglahradtaktur, sleglatif)

fEoar
Sjaldgeefar: A£dabdlga

Ondunarfaeri, brjosthol og midmaeti

Algengar: Hosti, syking i efri dndunarvegi, nefstifla, skatabolga, kvillar i ennis- og kinnholum
Sjaldgafar: Opaegindi i koki, kokbolga, barkakylisholga, medi, berkjubdlga, blddnasir, nefslimubdlga,
prengsli i dndunarfaerum (respiratory congestion)

Meltingarfaeri
Algengar: Kvidverkur, 6gledi, nidurgangur, meltingartruflun
Sjaldgeefar: Haegdatregda, tannverkur, munnpurrkur, vindgangur, magabdlga, uppkost

Lifur og gall )
Tioni ekki pekkt: Oedlileg lifrarstarfsemi

HU6 og undirhd
Sjaldgeefar: Harlos, hidbolga, hudpurrkur, rodapot, andlitsrodi, ljosnaemi, kl&di, datbrot,
ofsakladi, sviti

Stookerfi og stodvefur

Algengar: VVodvakrampar, bakverkur, verkur i fotleggjum, védvaprautir

Sjaldgafar: Verkur i handleggjum, bolga i lidamétum, verkur i hné, stodkerfisverkur, axlarverkur,
stirdleiki, lidverkur, liobolga, mjadmarverkur, vefjagigt, vodvaslappleiki

Tioni ekki pekkt: rakvodvalysa

Nyru og pvagfeeri
Sjaldgeefar: bvaglat ad néttu, tid pvaglat, pvagfaerasyking

/Axlunarfeeri og brjést
Sjaldgeefar: Minnkud kynhvot, getuleysi

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad
Algengar: bréttleysi, preyta, brjéstverkur
Sjaldgeefar: Bjagur i andliti, sotthiti

Rannsdknanidurstoour

Algengar: Bldokaliumhakkun, vaeg leekkun & blédkornaskilum og bl6drauda
Sjaldgeefar: Vag aukning & pvagefnis- og kreatiningildum i sermi

Koma drsjaldan fyrir: Aukning a lifrarensimum og bilirabini.

Hydrokloértiazio

Bl60 og eitlar

Sjaldgeefar: Kyrningahrap, vanmyndunarblddleysi, bloédlysublddleysi, hvitkornafaed, purpuri,
bléoflagnafed

Onamiskerfi
Mjdg sjaldgeefar: Bradaofnemisvidbrogd

Efnaskipti og naering
Sjaldgeefar: Lystarleysi, blodsykurshaekkun, pvagsyrudreyri, blodkaliumlaekkun, blédnatriumlaekkun
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Gedrazn vandamal
Sjaldgeefar: Svefnleysi

Taugakerfi
Algengar: Hofudverkur

Augu
Sjaldgeefar: Timabundin pokusyn, gulsyni

/Edar
Sjaldgeefar: Adabdlgudrep (eedabdlga, hidsedabdlga)

Ondunarferi, brjésthol og midmeeti
Sjaldgaefar: Andnaud par med talid lungnabdlga og lungnabjugur

Meltingarfaeri
Sjaldgeefar: Munnvatnskirtlabdlga, krampar, erting i maga, 6gledi, uppkdst, nidurgangur, haeegdatregda

Lifur og gall
Sjaldgeefar: Gula (gallteppa i lifur), brisbolga

HUd og undirhid
Sjaldgeefar: Ljésnaemi, ofsakladi, eitrunardrep i hudpekju

Stookerfi og stodvefur
Sjaldgeefar: VVodvakrampar

Nyru og pvagfeeri
Sjaldgeefar: Sykurmiga, millivefs nyrabdlga, starfstruflun nyrna, nyrnabilun

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad
Sjaldgeefar: Sétthiti, sundl

49 Ofskdmmtun

Engar sértaekar upplysingar eru fyrir hendi um medferd vid ofskdmmtun Lopress Comp.

Medferdin er studningsmedferd asamt medferd vid einkennum. Stédva skal Lopress Comp medferd og
hafa naid eftirlit med sjuklingnum. Radlagt er ad framkalla uppkdst ef inntaka hefur nylega att sér stad
og leidrétta skal vokvapurrd, bl6dsaltajafnvaegi, lifrarda og laprysting med vidurkenndum adferdum.

Lésartan

Takmarkadar upplysingar eru fyrir hendi vardandi ofskdmmtun Lopress Comp hja ménnum. Mestar
likur eru & ad einkenni ofskdmmtunar veeru lagprystingur og hradtaktur; haegtaktur geeti att sér stad fra
utansemju (skreyjutauga) érvun. Ef lagprystingur med einkennum kemur fram skal veita
studningsmedferd.

Hvorki I6sartan né virka umbrotsefni pess er haegt ad fjarleegja med blodskilun.

Hydroklortiazid

Algengustu merki og einkenni sem fram koma eru vegna blddsaltataps (blddkaliumlaekkun,
bléokloridlaekkun, bléonatriumlaekkun) og vessapurrdar vegna of mikillar pvagraesingar.

Ef digitalis hefur einnig verid gefid getur blodkaliumlaekkunin ytt undir hjartslattartruflanir.

Ad hve miklu leyti haegt er ad fjarleegja hydroklortiazio med blodskilun, er ekki ljost.
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5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR
51  Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Angiotensin Il blokkar i bléndum med pvagraesilyfjum, ATC flokkur: CO9DAO1

Ldésartan-hydrokldrtiazid

Synt hefur verid fram & ad efnasamsetning Lopress Comp hefur samleggjandi bloédprystingslaekkandi
ahrif og leekkar pannig bl6dprysting meira en hvor efnispattur fyrir sig.

Pessi ahrif eru talin vera vegna samverkandi ahrifa beggja efnispatta. Ennfremur eykur hydroklortiazid
reninvirkni i plasma og seytun aldésterons, veldur kaliumlaekkun i sermi og eykur styrk angiotenins 1,
vegna pvagrasidhrifa sinna. Med gjof l6sartans verdur hémlun & allri lifedlisfraedilegri mikilveegri
verkun angidtensins 1l og vegna aldésterén-hamlandi ahrifa geeti pad unnid gegn kaliumtapinu sem
verdur af véldum pvagrasilyfsins.

Synt hefur verid fram & ad l6sartan veldur vaegri og timabundinni pvagsyrumigu.
Hydrékldrtiazid veldur i medallagi mikilli haekkun & pvagsyru; samsetning l6sartans og
hydroklértiazids virdist geta dregid ur pvagsyruhakkun i blddi af véldum pvagresilyfja.

Blodprystingsleekkandi &hrif Lopress Comp vara i 24 klukkustundir.

I kliniskum ranns6knum sem st6du yfir i a.m.k. eitt ar héldust bl6dprystingslakkandi &hrifin vid
aframhaldandi medferd.

préatt fyrir marktaeka laeekkun & blodprystingi, hafdi gjof Lopress Comp engin kliniskt marktek ahrif a
hjartslattartioni. I kliniskum rannséknum & 12 vikna medferd med l6sartan 50 mg/hydroklortiazid
12,5 mg leekkadi laegsti panbilsprystingur i sitjandi stédu um 13,2 mmHg ad medaltali.

Lopress Comp hefur bl6dprystingslaekkandi verkun hja konum og kérlum, hja félki af svarta
kynstofninum og peim sem ekki eru af svarta kynstofninum og hja yngri (< 65 ara) og 6ldrudum (> 65
ara) sjuklingum og pad hefur verkun & haprysting af 6llum stigum.

Losartan

Losartan er samtengdur angidtensin 1l vidtaka (gerd AT,) blokki til inntéku. Angiotensin 11, sem er
6flugur a&daprengir, er adal virka hormonid i renin-angidtensin kerfinu og er mikilveegur akvardandi
pattur i lifedlismeinafraedi haprystings. Angidtensin Il binst AT, vidtakanum sem er i fjolmérgum
vefjum (t.d. sléttum vodvum i &@dum, nyrnahettum, nyrum og hjarta) og gegnir margvislegum
liffreedilega mikilveegum hlutverkum, p.&4 m. edasamdreetti og losun aldésterons. Angiotensin Il orvar
einnig fjolgun sléttra védvafrumna.

Losartan blokkar AT, vidtakann sértaekt. In vitro og in vivo blokka baedi Iésartan og karboxylsyran
sem er lyfjafreedilega virkt umbrotsefni pess, E-3174, alla lifedlisfraedilega mikilveega virkni
angiotensins 11, 6had pvi hvadan pad er upprunnid og hvada efnaferlum pad tekur patt i.

Lésartan hefur hvorki 6rvandi ahrif né blokkar pad adra hormoénavidtaka eda jénagéng sem eru
mikilvaeg i styringu & hjarta- og adakerfinu.

Lésartan hamlar heldur ekki ACE (kinasa I1), ensimid sem brytur nidur bradykinin. Af pessu leidir ad
engin aukning er pvi & 6aeskilegum bradykinin-midludum aukaverkunum.

Medan & gjof I6sartans stendur verdur aukin reninvirkni i plasma (plasma renin activity, PRA) par sem
neikveed afturvirkni angi6tensins Il & reninlosun er ekki lengur til stadar. Aukning & reninvirkni i
plasma leidir til aukins angiotensins 1l i plasma. Prétt fyrir pessa aukningu helst blodprystingslekkandi
verkun og einnig helst aldosterénpéttni i bl6di 1ag, sem gefur til kynna ahrifarika blokkun &
angidtensin 1l vidtakanum. Eftir ad gjof l6sartans var stodvud féllu reninvirkni i plasma og gildi
angiotensins Il aftur ad grunnlinugildum innan priggja daga.

Beadi I6sartan og helsta virka umbrotsefni pess hafa mun meiri saekni i AT, vidtakann en i AT,
vidtakann. Virka umbrotsefnid er 10 til 40 sinnum virkara en lésartan midad vid pyngd.
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I rannsokn sem var sérstaklega hénnud til ad meta tidni hosta hja sjaklingum & medferd med losartani
samanborid vid sjuklinga & medferd med ACE hemlum, var tidni hdsta sem tilkynnt var um af
sjuklingum sem fengu Idsartan eda hydrdklortiazid svipud og markteekt minni en hja sjuklingum &
medferd med ACE hemli. Ad auki, i heildargreiningu & 16 tviblindum kliniskum rannséknum hja
4.131 sjuklingum var tidni hdsta, sem greint var fra sem aukaverkun, hja sjuklingum & lésartani svipud
(3,1%) og hja sjuklingum a medferd med lyfleysu (2,6%) eda hydroklortiazidi (4,1%), en aftur a moti
var tionin med ACE hemlum 8,8%.

Hja sjuklingum med haprysting og protein i pvagi en ekki sykursyki, dregur gjof l6sartanskaliums
marktaekt ar préteini i pvagi, hlutadtskilnadi albimins og 1gG. Loésartan vidheldur gauklasiunarhrada
og dregur Ur siunarhlutfalli. Almennt veldur l6sartan leekkun & pvagsyru i sermi (venjulega

< 0,4 mg/dl) sem var vidvarandi i langtimamedferd.

Ldsartan hefur engin &hrif & 6sjalfrad vidbrogd og engin vidvarandi &hrif & noradrenalin i plasma.

Hja sjuklingum med bilun i vinstri slegli h6fédu 25 mg og 50 mg skammtar af lésartani jakveed
bl6daflfraedileg ahrif og jakvaed ahrif & taugahormon, sem einkenndust af auknu Gtfalli hjartans
(cardiac index) og minnkudum lungnafleygprystingi (pulmonary capillary wedge pressure), minnkudu
vidnami i eedakerfinu, leekkudum almennum slagaedaprystingi og hjartsleetti, leekkun aldésteréns og
noradrenalins i bl6dras, radad eftir mikilvagi.

Ef lagprystingur kom fyrir hja pessum hjartabilunarsjaklingum var pad had lyfjaskammtinum.

Rannsoknir & haprystingi

I kliniskum samanburdarrannséknum olli gjof l6sartans einu sinni & dag télfreedilega marktaekri
leekkun & slagbils- og panbils prystingi hja sjaklingum med veegan til i medallagi mikinn haprysting af
Opekktum orsékum (essential). Malingar & blédprystingi 24 klst. eftir skammt samanborid vid 5-6
Klst. eftir skammt syndu blédprystingslaekkun yfir 24 klukkustunda timabil. Bl6oprystingslaekkandi
ahrifin fylgdu edlilegri deegursveiflu. Blodprystingslekkunin i lok skammtabilsins var 70-80% af
ahrifunum sem maldust 5-6 klukkustundum eftir skammt.

Pegar l6sartan medferd var heett hja sjuklingum med haprysting leiddi pad ekki til skyndilegrar
bl6dprystingshakkunar (bakslags). pratt fyrir greinilega leekkun & bl6dprystingi hafdi l6sartan engin
Klinisk marktaek ahrif & hjartslattartioni.

Lésartan er jafnvirkt hja korlum og konum og hjéa yngri (undir 65 &ra aldri) og 6ldrudum sjuklingum
med haprysting.

LIFE rannséknin

LIFE (The Losartan Intervention For Endpoint reduction in hypertension) rannsoknin var slembud,
priblind samanburdarrannsékn vid virkt lyf a 9.193 sjuklingum med haprysting & aldrinum 55 til 80
ara og ofstaekkun vinstri slegils sem stadfest var med hjartarafriti (ECG). Sjuklingum var slembiradad
og fengu peir einu sinni daglega annad hvort 50 mg af l6sartani eda 50 mg af aten6loli.

Ef markblodprystingur (<140/90 mmHg) nadist ekki, var fyrst beett vid hydroklortiazidi (12,5 mg) og
sidan, ef porf var &, var skammturinn af l6sartani eda aten6léli aukinn i 100 mg einu sinni a dag.
Frekari blodprystingslekkandi lyfjagjof, ad undanskildum ACE-hemlum, angiotensin Il blokkum eda
betablokkum var beett vid, ef porf var 4, til ad nd markbl6dprystingnum.

Sjuklingunum var fylgt eftir ad medaltali i 4,8 ar.

Adallokapunktur rannséknarinnar var samsettur Ur sjakdomum i hjarta- og &edakerfi og danartioni, en
petta var metid med laeekkun & samanlagdri tidni daudsfalla vegna sjikdéma i hjarta- og adakerfi,
heilabl6dfalla og hjartadreps. Bl6dprystingur hafdi leekkad markteekt i svipud gildi hja badum hépum.
Nidurstédurnar syndu ad medferd med losartani minnkadi dhaettu um 13,0 % (p=0,021, 95%
oryggisbil 0,77-0,98) samanborid vid atenolol hja sjaklingum sem naddu samsettum
adallokapunktinum. betta matti adallega rekja til leekkunar & tidni heilablddfalls. Medferd med I6sartan
minnkadi hettu a heilabléofalli um 25% midad vid atenoldl (p=0,001, 95% 6ryggisbil 0,63-0,89).

Ekki var marktekur munur & tioni daudsfalla af voldum sjukdoma i hjarta- og &dakerfi og hjartadreps
milli medferdarhopanna.
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Hydroklortiazid

Hydrékldrtiazid er tiaziopvagraesilyf. Verkunarhattur tiazida til leekkunar blddprystings er ekki ad fullu
pekktur. Tiazid hafa ahrif & endurupptdku salta i nyrnapiplum og auka utskilnad natriums og klérids i
u.p.b. jafn miklum meeli. bvagraesandi verkun hydrokldrtiazids minnkar plasmarammal, eykur plasma
renin virkni og eykur aldésterdn seytingu, og par af leidandi aukningu a kalium- og bikarbonattapi i
pvagi og minnkun & kalium i sermi.

Renin-alddsterdn tengingunni er midlad af angiotensin 11 og samtimis gjof angidtensin Il vidtaka
blokka hefur pvi tilhneigingu til ad snla vid kaliumtapi vegna tiazio pvagresilyfja.

Eftir inntoku hefst pvagraesing innan 2 klukkustunda, naer hamarki eftir u.p.b. 4 klukkustundir og
stendur i u.p.b. 6-12 klukkustundir. Bl6dprystingsleekkandi ahrifin haldast i allt ad 24 klukkustundir.

5.2 Lyfjahvorf
Frasog

Losartan

Eftir inntoku frasogast I6sartan vel og er umbrotid i fyrstu umferd i lifur i virka
karboxylsyruumbrotsefnid og 6nnur 6virk umbrotsefni. Adgengi l6sartan taflna er u.p.b. 33%.
Medalhamarkspéttni l6sartans nast & 1 klukkustund og virka umbrotsefnisins & 3-4 klukkustundum.
Engin Kklinisk marktaek ahrif komu fram & plasmapéttni I6sartans pegar lyfid var gefio inn med
stadladri maltio.

Dreifing

Losartan

Bedi l6sartan og virka umbrotsefni pess eru bundin plasmapréteinum >99%, adallega albdamini.
Dreifingarrammal l6sartans er 34 litrar. Rannsoknir & rottum gefa til kynna ad I6sartan fari ad litlu
leyti yfir blodheilaproskuldinn, ef nokkud.

Hydroklortiazid
Hydrékldrtiazio fer yfir fylgju en ekki yfir blodheilaproskuld. bad skilst Ut i brjostamjolk.

Umbrot

Losartan

Um pad bil 14 % Idsartans sem gefid er i blaaed eda til inntdku umbrotnar i virkt umbrotsefni.

Eftir inntdku eda gjof **C-merkts l6sartanskaliums i blazd, er geislavirkni i bl6drésinni fyrst og fremst
fra l6sartani og virka umbrotsefninu. Hja u.p.b. einu présenti peirra einstaklinga sem rannsakadir voru
sast lagmarks umbreyting & lésartan yfir i virka umbrotsefnid.

Auk virka umbrotsefnisins myndast 6virk umbrotsefni, p.4& m. tvdé meginumbrotsefni sem myndast
med hydroxyltengingu batyl hlidarkedjunnar og eitt minni hattar umbrotsefni, N-2 tetraz6l glakarénid.

Brotthvarf

Losartan

Plasmauthreinsun lésartans og virka umbrotsefnisins er u.p.b. 600 ml/min. og 50 ml/min., hvort um
sig. Uthreinsun lésartans og virka umbrotsefnisins um nyru er u.p.b. 74 ml/min. og 26 ml/min., hvort
um sig. Pegar losartan er tekid inn skiljast u.p.b. 4% af skammtinum Gbreytt it med pvagi og u.p.b.

6 % skammtsins skiljast Ut sem virkt umbrotsefni i pvaginu. Lyfjahvorf Idsartans og virka
umbrotsefnis pess eru linuleg vid lésartankalium skammta sem nema allt ad 200 mg.

Eftir inntoku fellur plasmapéttni lésartans og virka umbrotsefnis pess med fjélveldisfalli og er
lokahelmingunartimi lésartans u.p.b. 2 klukkustundir og virka umbrotsefnisins 6-9 klukkustundir.
Marktaek uppsoéfnun verdur hvorki & l6sartan né virka umbrotsefninu pegar gefinn er 100 mg
skammtur einu sinni & dag.
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Brotthvarf I6sartans og umbrotsefna pess verdur baedi med galli og pvagi. Eftir inntoku **C-merkts
lésartans hja ménnum koma u.p.b. 35% af geislavirkninni fram i pvagi og 58% i saur.

Hydroklortiazid

Hydrékldrtiazid umbrotnar ekki en brotthvarf pess er hratt um nyru. begar plasmapéttni hefur verid
fylgt eftir i a.m.k. 24 Kklst. hefur komid i lj6s ad helmingunartiminn i plasma er breytilegur, fra

5,6 Klukkustundum til 14,8 klukkustunda. Ad minnsta kosti 61% af peim skammti sem tekinn er inn
skilst ut ébreyttur innan sélarhrings.

Akvednir sjuklingahopar

Lésartan-hydroklortiazid
Plasmapéttni l6sartans og virka umbrotsefnis pess og frdsog hydroklortiazids hja dldrudum sjuklingum
med haprysting eru ekki marktaekt frabrugdin pvi sem gerist hja ungum haprystingssjuklingum.

Losartan

Eftir inntoku hjé sjuklingum med veega til i medallagi mikla skorpulifur af véldum afengis, var
plasmapéttni lésartans 5 sinnum meiri en hja ungum, karlkyns sjalfbodalidum og bl6dpéttni virka
umbrotsefnisins 1,7 sinnum meiri.

Hvorki er haegt ad fjarleegja l6sartan né virka umbrotsefnid med blodskilun.
5.3  Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, byggt a hefobundnum
rannsoknum & lyfjafraedilegri verkun, eiturverkunum & erfdaefni og krabbameinsvaldandi ahrifum.
Hugsanleg eiturahrif [6sartan/hydroklértiazid samsetningarinnar voru metin i langtima rannséknum &
eiturverkunum 4 allt ad sex méanada timabili hja rottum og hundum eftir inntdku, og breytingarnar sem
komu fram i pessum ranns6knum, par sem samsetningin var notud, voru adallega af véldum ldsartan.
Gjof samsetningarinnar losartan/hydroklortiazid leiddi til leekkunar & bl6dgildum (raudkorn, blodraudi,
blédkornaskil), heekkunar & pvagefni i sermi, leekkunar i hjartapyngd (&n vefjafraedilegrar
samsvorunar) og breytinga i meltingarvegi (skemmdir i slimhad, sér, fleidur, blaedingar).

Engar visbendingar voru um fosturskemmandi ahrif hja rottum eda kaninum sem fengu medferd med
I6sartan/hydrokldrtiazid samsetningunni. Eiturverkanir & fostur hja rottum komu fram sem vaeg
aukning a umframrifum hja F1 kynsl6dinni, pegar kvenkyns rottur voru medhondladar fyrir og &
medan peer voru ungafullar. Eins og fram kom i rannséknum & Iésartan einu sér, komu fram
aukaverkanir & fostur og nybura, ad medtéldum eiturdhrifum & nyru og fésturlat, hja ungafullum
rottum pegar peer voru medhondladar med Idsartan/hydroklértiazid samsetningunni seint &
medgdngutimanum og/eda & medan a mjblkurgjof stdo.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Kjarni

Mannitol (E421)
Orkristalladur selluldsi
Natrium kroskarmellési
Povidon (K-30)
Magnesium sterat

Filmuhld

Hyprémellési (3cP, 50cP)
Hydroxypropyl sellul6si
Titantvioxio (E171)
Makrogoél 400
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6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

4 4r.

6.4  Serstakar varudarreglur vio geymslu

Pynnur:
Geymid vid lagri hita en 25°C.

Tofluglos:
Geymid vid laegri hita en 30°C.

6.5 Gerdilats og innihald
pynnupakkningar (PVC/PVDC/al) og plastglés med LDPE loki

pynnur: 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 98 eda 100 filmuhtdadar toflur.
Tofluglas: 100, 250 eda 500 filmuhtdadar toflur

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Actavis Group PTC ehf

Reykjavikurvegi 76-78

220 Hafnarfjorour

Simi 550 3300

8. MARKABSLEYFISNUMER

1S/1/10/006/01-02

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADBSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis 25. mars 2010.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

23. september 2011.
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