CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Telmark, 20 mg, tabletki powlekane

2. SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Kazda tabletka zawiera 20 mg telmisartanu.
Substancje pomocnicze: 108,675 mg laktozy (w pokiktozy jednowodnej)

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.

Zotte, okngte tabletki powlekane z wyttoczaticzba ,20” na jednej stronie i liter, T” na
drugiej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Nadcknienie ttnicze

Leczenie samoistnego naghiienia ttniczego u dorostych.

Zapobieganie chorobom sercowo-naczyniowym

Zmniejszenie ogstasci zachorowa z przyczyn sercowo-naczyniowych u dorostych
pacjentow z:
* jawm chorola miazdzycowa (choroba niedokrwienna serca, udar mézgu lub dfsoro
tetnic obwodowych w wywiadzie) lub
e cukrzya typu 2 z udokumentowanymi powiklaniami dotycgmi naradow
docelowych

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania
Dawkowanie

Leczenie pierwotnego nadrienia ktniczego

Zazwyczaj skuteczna dawka wynosi 40 mg raz ng.ddmiektorych pacjentoéw poprawa
moze nasipi¢ juz po dawce 20 mg na debwW przypadku braku zadowadapgo dziatania
obnizajacego cinienie ttnicze, dawka telmisartanu o®by zwigkszona maksymalnie do
80 mg raz na dab Alternatywnie, telmisartan mnoa zastosowaw skojarzeniu z
tiazydowymi lekami moczagginymi, takimi jak hydrochlorotiazyd, ktory jak wykano,
posiada dziatanie addycyjne w stosunku do zdyptego cénienie krwi dziatania
telmisartanu. W przypadku, kiedy rozieame jest zwikszenie dawki, trzeba wagi pod uwag
fakt, ze maksymalne dziatanie obnjace cénienie jest ogsigane po 4 do 8 tygodniach od
rozpoczcia leczenia (patrz punkt 5.1).




Zapobieganie chorobom sercowo-naczyniowym

Zalecana dawka to 80 mg raz na ¢ldWie stwierdzono, czy dawki mniejszez @0 mg
telmisartanu g skuteczne w zmniejszaniugstasci zachorowa z przyczyn sercowo-
naczyniowych.

Zaleca st $cisfa kontrok cisnienia ttniczego podczas rozpoczynania podawania telmisarta
w celu zmniejszenia egtasci zachorowa z przyczyn sercowo-naczyniowych oraz w razie
konieczndci dostosowanie dawki lekéw olzajacych cknienie ttnicze.

Produkt leczniczy Telmark mie by przyjmowany podczas positku lub niezale od
positku.

Specjalne grupy pacjentow

Pacjenci z zaburzeniami czyriigonerek

Dane dotyczce pacjentow z ¢ikimi zaburzeniami czynrigi nerek lub pacjentow
dializowanych g ograniczone. U tych pacjentow zalecamidawanie mniejszej dawki
pocatkowej, wynosacej 20 mg (patrz punkt 4.4). Dostosowanie dawkoeaune jest
konieczne w przypadku tagodnych do umiarkowanydiuzas czynndgci nerek.

Pacjenci z zaburzeniami czyriicowatroby

Produkt leczniczy Telmark jest przeciwwskazany cigatoéw z czkimi zaburzeniami
czynndgci watroby (patrz punkt 4.3). W przypadku tagodnych dadarkowanych zaburze
czynndgci watroby dawka nie powinna bywieksza nk 40 mg raz na dab(patrz punkt 4.4).

Pacjenci w podesztym wieku
Nie ma konieczn&i dostosowania dawkowania u pacjentéw w podesziyehiu.

Dzieci i mtodzig
Nie okr&lono bezpieczestwa stosowania i skuteczwd produktu leczniczego Telmark u
dzieci i mtodziey w wieku ponkej 18 lat. Brak dogpnych danych.

Sposbb podawania

Tabletki produktu leczniczego Telmark nalerzyjmowa doustnie, raz na debpopijapc
ptynem. Ma@na je przyjmowé podczas positku lub niezal@e od positku.

Srodki ostranasci, ktére naleéy podj¢ przed przygotowaniem lub zastosowaniem produktu
leczniczego

Tabletki produktu leczniczego Telmark ngleorzechowywdé w szczelnie zamkatym
blistrze ze wzgldu na ich wtaciwosci higroskopijne. Tabletki naky wyjmowat z blistra
bezpgrednio przed zastosowaniem (patrz punkt 6.6).

4.3 Przeciwwskazania

« Nadwraliwosé¢ na substanegjczynry lub na ktégkolwiek substangj pomochicz
wymieniom w punkcie 6.1

e Drugii trzeci trymestr aizy (patrz punkty 4.4 i 4.6)

e Zaburzenia w odptywieotci

e Ciezka niewydolné¢ watroby

4.4 Specjalne ostrzienia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania



Ciaza
Nie nalery rozpoczyna leczenia antagonistami receptora angiotensynypHajentek w

cigzy. O ile kontynuacja leczenia za poma@mntagonisty receptora angiotensyny Il nie jest
niezkedna, u pacjentek plaragych chze nalery zastosowaleki przeciwnadganieniowe,
ktére maj ustalony profil bezpiechstwa stosowania w gty. Po stwierdzeniu gty leczenie
antagonistami receptora angiotensyny |l saleatychmiast przerwa w razie potrzeby
rozpocac¢ inne leczenie (patrz punkty 4.3 i 4.6).

Zaburzenia czynrigi watroby

Nie wolno podawa produktu leczniczego Telmark pacjentom z zastadjélti, zaburzeniami
w odptywiezotci lub z ckzka niewydolngcia watroby (patrz punkt 4.3), poniewa
telmisartan jest wydalany gtéwniezatcia. U tych pacjentéw mana spodziewasie
zmniejszenia klirensu atrobowego telmisartanu. Telmark moby¢ stosowany u pacjentéw
z tagodnym lub umiarkowanym zaburzeniem czy#ehwatroby jedynie z zachowaniem
ostraznosci.

Nadcknienie naczyniowo-nerkowe

Stwierdzono zwikszone ryzyko eizkiego niedodinienia ttniczego i niewydolng€ci nerek
podczas podawania lekow wptywaych na uktad renina-angiotensyna-aldosteron ptajen
z obustronnym zezeniem &tnic nerkowych lub ze zgzeniem ttnicy nerkowej w przypadku
jednej czynnej nerki.

Zaburzenia czynrigi nerek i przeszczep nerki

U chorych z zaburzanczynndcia nerek zaleca siokresowe kontrolowanieestenia potasu i
kreatyniny w surowicy podczas stosowania produstzmiczego Telmark. Brak jest danych
dotyczicych stosowania produktu leczniczego Telmark ugrdéw po niedawno
przeprowadzonym przeszczepie nerki.

Zmniejszenie okjtosci krwi krazacej

Objawowe niedoéhienie ttnicze, szczegodlnie po pierwszej dawce produktzriezego
Telmark, mae wystpi¢ u pacjentéw ze zmniejszoobijetoscia wewratrznaczyniovy i(lub)
zmniejszonym steniem sodu w wyniku intensywnego leczenia mo¢dopgo, ograniczenia
spazycia soli, biegunki lub wymiotéw. Zaburzenia te poay zosta wyrownane przed
podaniem produktu leczniczego Telmark. Niedoboyyn i(lub) sodu powinny zosta
wyréwnane przed podaniem produktu leczniczego Tedma

Podwojna blokada uktadu renina-angiotensyna-aldoste

U pacjentéw wraliwych obserwowano niedagiienie, omdlenie, hiperkaliegi zaburzenia
czynnaci nerek (w tym ostr niewydolng¢ nerek) na skutek zahamowania uktadu renina-
angiotensyna-aldosteron, szczegoélnie w przypadkoojezesnego stosowania produktéw
leczniczych dziatacych na ten uktad. Dlatego nie zalecasébsowania podwojnej blokady
uktadu renina-angiotensyna-aldosteron (np. popppelawanie telmisartanu z innymi lekami
blokujacymi uktad renina-angiotensyna-aldosteron). Zatagécista kontrok czynndci

nerek, jéli jednoczesne podawanie tych lekow jest konieczne.

Inne stany zwizane z pobudzeniem ukladu renina-angiotensynaiaidos

U pacjentéw, u ktérych nagiie naczyniowe i czynrié nerek zalea gtownie od aktywngci
uktadu renina-angiotensyna-aldosteron (np. pacjeogizka zastoinovg niewydolndgcia
serca lub z chorobami nerek, w tym zezze@niem ttnicy nerkowej) podawanie produktow
leczniczych, takich jak telmisartan, wptyweaych na ten uktad byto zezane z gwattownym
obnizeniem cénienia krwi, hiperazotem)j oliguriag oraz rzadko, z ostmiewydolndcia nerek
(patrz punkt 4.8).

Pierwotny hiperaldosteronizm




Chorzy z pierwotnym hiperaldosteronizmem przavi@ nie odpowiadajna leczenie lekami
przeciwnaddinieniowymi dziatagcymi poprzez hamowanie uktadu renina-angiotensyak.
wigc stosowanie telmisartanu w tych przypadkach rgezelecane.

Zwezenie zastawki aortalnej i dwudzielnej, przerost&aediomiopatia zawzajaca
Podobnie jak w przypadku innych lekow rozszegaggh naczynia krwiorime, naley
zachowa szczegOla ostraznos¢ u pacjentdéw ze zgeeniem zastawki aortalnej lub
dwudzielnej, lub przerostaykardiomiopati zawezajaca.

Pacjenci z cukrzycprzyjmupcy insulirg lub leki przeciwcukrzycowe

U tych pacjentow po zastosowaniu telmisartanaaneystpi¢ hipoglikemia. Dlatego u
pacjentow z cukrzycprzyjmupcych insulirg lub leki przeciwcukrzycowe natg
monitorow& skzenie glukozy; jeeli wskazane, konieczna m®by¢ réwniez modyfikacja
dawki insuliny lub lekéw przeciwcukrzycowych.

Hiperkaliemia
Stosowanie produktow leczniczych dziatgjch na uktad renina-angiotensyna-aldosteron

moze powodowa hiperkaliemg.

U pacjentéw w podesztym wieku, z niewydaddnia nerek, u cukrzykéw, u pacjentow

przyjmujacych rownoczénie inne produkty lecznicze, ktére mprgwigksz& stzenie potasu

i(lub) u pacjentéw ze wspotistniglymi schorzeniami, hiperkaliemia @ prowadzi do
smierci.

Przed podjciem decyzji o jednoczesnym zastosowaniu produkeé@eniczych, dziatacych

na uklad renina-angiotensyna-aldosteron, ayabeent stosunek korzci i ryzyka.

Do gtownych czynnikdw ryzyka hiperkaliemii nale

* Cukrzyca, niewydolng nerek, wiek (> 70 lat)

» Jednoczesne stosowanie jednego lujz@jiproduktow leczniczych, dziafych na
uktad renina-angiotensyna-aldosteron i(lub) suplehe potasu. Produkty lecznicze lub
grupy terapeutyczne produktéw leczniczych, ktorganeywotac hiperkaliemé to
substytuty soli zawierage potas, leki moczepne oszczdzapce potas, inhibitory ACE,
antagonici receptora angiotensyny Il, niesteroidowe lekigmiwzapalne (NLPZ, w tym
selektywne inhibitory COX2), heparyna, leki immuapeesyjne (cyklosporyna lub
takrolimus) i trimetoprym. Stany wspoétistnieg, w szczegélriai odwodnienie, ostra
niewyrownana niewydolré serca, kwasica metaboliczna, pogorszenie czmmnerek,
nagte pogorszenie czynst nerek (np. w przebiegu choréb zakgch), rozpad komorek
(np. w ostrym niedokrwieniu Ka@zyn, rozpadzie méni poprzecznie przkowanych,
rozlegtym urazie).

Zaleca s szczegOtowe monitorowanieggénia potasu w surowicy u pacjentow z grupy
ryzyka (patrz punkt 4.5).

Laktoza

Produkt ten zawiera laktezednowodn.

U pacjentéw z rzadko wygtujaca dziedziczi nietolerancj galaktozy, niedoborem laktazy
(typu Lapp) lub zespotem ztego wchtaniania glukgajaktozy, nie nalsy stosowa tego
produktu.

Rd&znice etniczne

Z obserwacji wynikaze inhibitory konwertazy angiotensyny, telmisartaazonne leki z
grupy antagonistow receptora angiotensyny Il wykamniejsz skuteczné w leczeniu
nadcénienia ttniczego u 0séb rasy czarnej w poréwnaniu do oaép innej nt czarna. Jest
to prawdopodobnie zwrane z wgksz czstaicia wyskpowania zmniejszonegoegenia
reniny w populacji pacjentéw rasy czarnej z podszpnym cinieniem ¢tniczym.

nne



Tak jak w przypadku pozostatych lekéw przeciwn&dieiniowych, nadmierne obtgnie
cisnienia krwi u chorych z kardiomiopatniedokrwieni lub z choroh wiencowa maze
powodowd wystpienie zawatu serca lub udaru.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Tak jak to ma miejsce w przypadku innych produktéezniczych dziataicych na uktad
renina-angiotensyna-aldosteron, telmisartanenaywotywa hiperkaliemé (patrz punkt

4.4). Ryzyko hiperkaliemii mee sk zwigksza w przypadku leczenia skojarzonego z innymi
produktami leczniczymi, ktére rowniesprzyjap wyskpowaniu hiperkaliemii (substytuty soli
zawierajce potas, leki moczedne oszcgdzapce potas, inhibitory ACE, antagdéoi
receptora angiotensyny lIl, niesteroidowe leki prezeapalne (NLPZ, w tym selektywne
inhibitory COX-2), heparyna, leki immunosupresy{ogklosporyna lub takrolimus) oraz
trimetoprym).

Wystapienie hiperkaliemii jest uzataione od obecrii czynnikéw ryzyka. Zagreenie
zwicksza st w przypadku skojarzonego leczeniazeywymienionymi produktami
leczniczymi. Ryzyko jest szczegdlnieduw przypadku skojarzonego leczenia z diuretykami
oszczdzapcymi potas i substytutami soli zawiegeymi potas, podczas gdy jednoczesne
stosowanie z inhibitorami ACE lub lekami z grupy RE jest mniej ryzykowne, & srodki
ostraznosci s scisle zachowane .

Nie zalecane jednoczesne stosowanie

Leki moczopdne oszczdzapce potas lub suplementy potasu

Antagonici receptora angiotensyny I, tacy jak telmisartagpdz utrat potasu, wywotasm
przez leki moczogdne. Diuretyki oszeglzapce potas np. spironolakton, eplerenon,
triamteren lub amiloryd, suplementy potasu lub subgy soli zawierajce potas mag
powodowd znaczace zwkkszenie szenia potasu w surowicy. Zdi ich rownoczesne
stosowanie jest wskazane ze vzl na stwierdzaphipokaliemg, nalezy te leki stosowé
ostraznie i czsto monitorowa skezenie potasu w surowicy.

Lit

Przemijajice zwikszenie stzenia litu w surowicy i jego toksyczsa byto obserwowane w
przypadku jednoczesnego stosowania litu z inhiditerenzymu konwertagego
angiotensya oraz z antagonistami receptora angiotensyny tymvz telmisartanem. deli
jednoczesne zastosowanie jest koniecznezyalaznie monitorowa stzenie litu w
surowicy.

Jednoczesne stosowanie wymagejostranasci

Niesteroidowe leki przeciwzapalne

Leki z grupy NLPZ (tj. kwas acetylosalicylowy w desch o dziataniu przeciwzapalnym,
inhibitory COX-2 i nieselektywne NLPZ) magmniejsz& przeciwnaddnieniowe dziatanie
antagonistow receptora angiotensyny Il. U niektbrgacjentow z zaburzarczynngcia
nerek (np. pacjenci odwodnieni lub pacjenci w paties wieku z zaburzanczynndécia
nerek) jednoczesne podanie antagonistow receptgiatansyny Il isrodkow hamujcych
cyklooksygenag maze powodowa dalsze zaburzenie czyrimb nerek, w tym ostr
niewydolna¢ nerek, ktora jest zwykle stanem odwracalnym. Rjatekie skojarzenie lekow
powinno by stosowane z di ostraznoscia, szczegdlnie u os6b w podesztym wieku.
Pacjenci powinni by odpowiednio nawodnieni, naieréwniez rozwazy¢ koniecznéé
monitorowania czynri@i nerek po rozpoeziu terapii towarzysgej, a péniej okresowo.

W jednym badaniu skojarzone podawanie telmisartaamiprylu prowadzito do
2,5 krotnego zwikszenia wart&ci AUCq.4i Crax ramiprylu i ramiprylatu. Znaczenie



kliniczne tych zmian nie zostato ustalone.

Leki moczogdne (tiazydowe lub diuretykigtiowe)

Weczeniejsze leczenie dymi dawkami lekéw moczaginych, takich jak furosemid (diuretyk
petlowy) i hydrochlorotiazyd (diuretyk tiazydowy) me wywota zmniejszenie okjosci

krwi i powodowa ryzyko wystpienia niedoginienia w momencie rozpogaia terapii
telmisartanem.

Jednoczesne stosowanie, ktoreenoy rozwaone

Inne leki przeciwnadénieniowe
Dziatanie telmisartanu na olienie cénienia mae nasil¢ si¢ przez jednoczesne stosowanie
innych przeciwnadénieniowych produktoéw leczniczych.

Mozna oczekiwg, ze ze wzgtdu na farmakologiczne wdeiwosci, nas¢pujace produkty
lecznicze mog nasil& dziatanie hipotensyjne przeciwnagdeniowych produktow
leczniczych, w tym telmisartanu: baklofen, amifostyPonadto, niedagiienie ortostatyczne
moze byt spotgowane przez alkohol, barbiturany, opioidowe lekiggiwbdlowe i leki
przeciwdepresyjne.

Kortykosteroidy (podawane ogdlnie)
Zmniejszenie dziatania przeciwnagtieniowego.

4.6 Whptyw na ptodnasé, ciaze i laktacje

Ciagza

Nie zaleca si stosowania antagonistéw receptora angiotensywpilerwszym trymestrze
ciazy (patrz punkt 4.4). Stosowanie antagonistow remepangiotensyny Il jest
przeciwwskazane w drugim i trzecim trymestrzgzgi(patrz punkty 4.3 i 4.4).

Dane epidemiologiczne dotygze ryzyka dziatania teratogennego w przypadkuzeaia na
inhibitory ACE w pierwszym trymestrzeagly nie & ostateczne; nie nana jednak wykluczy
niewielkiego zwgkszenia ryzyka. Mimae nie ma danych z kontrolowanych bada
epidemiologicznych dotyazych ryzyka zwizanego z antagonistami receptora angiotensyny
I, z ta grupa lekdw mog wiazat sic podobne zageenia. O ile kontynuacja leczenia za
pomoa antagonisty receptora angiotensyny |l nie jestimigna, u pacjentek plaragych

ciaz¢ nalezy zastosowaleki przeciwnadainieniowe, ktére majustalony profil

bezpieczéstwa stosowania w £iy. Po stwierdzeniu gky leczenie antagonistami receptora
angiotensyny Il naley natychmiast przerwa w razie potrzeby rozpogé inne leczenie.

Narazenie na dziatanie antagonistow receptora angiotgnyv drugim i trzecim trymestrze
ciagzy powoduje dziatanie toksyczne dla ptodu (pogorgzenynndci nerek, matowodzie,
op&nienie kostnienia czaszki) i noworodka (niewyddthoerek, niedoénienie ttnicze,
hiperkaliemia). (Patrz teke punkt 5.3). Xeeli do naraenia na dziatanie antagonistéw
receptora angiotensyny Il doszto od drugiego tryroesazy, zaleca & badanie
ultrasonograficzne nerek i czaszki.

Noworodki, ktérych matki przyjmowaly antagonistéeceptora angiotensyny I, naje

scisle obserwowé ze wzgédu na maliwos¢ wystpienia niedodinienia ttniczego (patrz
punkty 4.3 4.4).

Karmienie piersi
Z powodu braku informacji dotygeych stosowania produktu leczniczego Telmark wdieak
karmienia piersi, nie zaleca gijego stosowania w tym okresie. W trakcie karmigiésa,




w szczegblnéci noworodkdw i dzieci urodzonych przedwéaie, zaleca gistosowanie
innych produktow leczniczych posiadeych lepszy profil bezpiecgstwa.

Ptodna¢

W badaniach przedklinicznych nie obserwowano wplyglmisartanu na ptodsé u
mezczyzn i kobiet.

4.7 Wplyw na zdolngé prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Podczas prowadzenia pojazdéw mechanicznych i olgnga maszyn, naly wzia¢ pod
uwag, ze podczas stosowania lekow przeciwngaieniowych, takich jak produkt leczniczy
Telmark mog czasami wysipi¢ zawroty gtowy i senrig.

4.8 Dziatania niepgadane

Podsumowanie profilu bezpiedstwa

Ciezkie dziatania niepmdane produktu leczniczego obejmugakcje anafilaktyczne i ohylz
naczynioruchowyx 1/10 000 do < 1/1 000) oraz astiewydoln@¢ nerek.

W badaniach kontrolowanych placebo ogolngsté¢ wysiepowania dziata niepazadanych
po zastosowaniu telmisartanu byta podobna jak pogtlo (41,4% w poréwnaniu do 43,9%)
u pacjentow leczonych z powodu ngtdénia ttniczego. Czstas¢ wyskpowania dziata
niepazadanych nie miata zwiku z dawlk, nie wykazata korelacji z plgi wiekiem czy ras
pacjenta. Profil bezpiec#stwa telmisartanu u pacjentow leczonych w celu efsnénia
czgstasci zachorowa z przyczyn sercowo-naczyniowych byt zgodny z peofi
bezpieczéstwa obserwowanym u pacjentéw z nadigniem gtniczym.

Wymienione portiej dziatania niepmdane opisywano w kontrolowanych badaniach
klinicznych przeprowadzonych z udziatem pacjentéezbnych z powodu nadoienia
tetniczego oraz zgtaszano w raportach po wprowadzanoiduktu leczniczego do obrotu.
Lista obejmuje rownizpowane dzialania niepadane i dziatania niegadane prowadce
do zaprzestania stosowania leku zgtoszone w tralegoterminowych badaniach
klinicznych z udzialem 21 642 pacjentéw leczonyaimtsartanem w celu zmniejszenia
Czestasci zachorowa z przyczyn sercowo-naczyniowych vagu 6 lat.

Tabelaryczne zestawienie dzialaiepazadanych

Dziatania niepgadane zostaty przedstawione zgodnie gt&cia ich wystpowania, z
zastosowaniem nagtujacej klasyfikacji: bardzo ezto & 1/10); czsto & 1/100 do <1/10);
niezbyt czsto ¢1/1 000 do < 1/100), rzadke1/10 000 do < 1/1 000), bardzo rzadko

(< 1/10 000), nie znana (€as¢ nie mae by okreslona na podstawie deginych danych).

W kazdej grupie, cgstasci wyskpowania dziata niepazadanych zostaty przedstawione
zgodnie z malecym nasileniem.

Zakaenia i zaraenia pasgytnicze
Niezbyt czsto: Zakaenia drég moczowych, w tym zapalenigiperza
moczowego, zakenie gérnych drég oddechowych, w tym
zapalenie gardfa i zapalenie zatok
Rzadko: Posocznica, w tym zakaona zgonem

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Niezbyt czsto: Niedokrwistée
Rzadko: Eozynofilia, matoptytkowé



Zaburzenia uktadu immunologicznego
Rzadko: Reakcja anafilaktyczna, nadiiv@o$¢

Zaburzenia metabolizmu i egwiania
Niezbyt czsto: Hiperkaliemia
Rzadko: Hipoglikemia (u pacjentow z cukrzyc

Zaburzenia psychiczne

Niezbyt czsto: Bezsennig, depresja

Rzadko: Niepokgj
Zaburzenia uktadu nerwowego

Niezbyt czsto: Omdlenie

Rzadko: Senrid

Zaburzenia oka
Rzadko: Zaburzenia widzenia

Zaburzenia ucha i &dinika

Niezbyt czsto: Zawroty gtowy pochodzeniagbhikowego
Zaburzenia serca

Niezbyt czsto: Bradykardia

Rzadko: Tachykardia

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czsto: Niedodinieni€’, niedocinienie ortostatyczne

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowsepdpiersia
Niezbyt czsto: Duszn&t, kaszel
Bardzo rzadko: Srédmiazszowa choroba ptdc

Zaburzeniaotadka i jelit

Niezbyt czsto: Bdle brzucha, biegunka, niestragdmavzdcia, wymioty

Rzadko: Suchi btony sluzowej jamy ustnej, nigrt zotadka
Zaburzenia wtroby i drogzotciowych

Rzadko: Nieprawidtowa czynédwatroby/zaburzenia wiroby?
Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Niezbyt czsto: Swiad, nadmierne poceniecsiwysypka

Rzadko: Obrgk naczynioruchowy (réwniezakaiczony zgonem),

wyprysk, rumié, pokrzywka, wysypka polekowa, toksyczne
uszkodzenie skory

Zaburzenia misniowo-szkieletowe i tkankiakbznej
Niezbyt czsto: Bol plecow (np. rwa kulszowa), kurczezénii, bole mesni
Rzadko: Bal stawdw, bdl kozyn, bolsciegien (objawy podobne do
zapalenigciggien)

Zaburzenia nerek i drég moczowych
Niezbyt czsto: Zaburzenia czynicoi nerek, w tym ostra niewydolddnerek



Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania

Niezbyt czsto: B&l w klatce piersiowej, ostabienie
Rzadko: Objawy grypopodobne
Badania diagnostyczne
Niezbyt czsto: Zwkkszone szenie kreatyniny we krwi
Rzadko: Zmniejszoneeggienie hemoglobiny, zwkszone sizenie

kwasu moczowego we krwi, zgliszona aktywn&
enzyméw witrobowych, zwgkszona aktywn@ fosfokinazy
kreatynowej we krwi

1,2,3,4: szczegobtowy opis, patrz podpur®pjs wybranych dzialaniepaqdanych

Opis wybranych dziafaniepazadanych

Posocznica

W badaniu PROFESS, u pacjentow przyjaeyih telmisartan zaobserwowanacgksz,
Czestas¢ wystpowania posocznicy w porownaniu do grupy placeljawigsko to mae by
przypadkowe lub zwazane z mechanizmem, ktéry nie zostat jeszcze pyzfpeatrz rownie
punkt 5.1).

Niedocknienie

Hipotonia byta czstym dziataniem niepgadanym u pacjentéw z kontrolowanynsrieniem
tetniczym, ktérym poza standardowymi lekami podawtslmisartan w celu zmniejszenia
ryzyka chordb sercowo-naczyniowych.

Nieprawidtowa czynn& watroby lub zaburzenia czynéd watroby

Wiekszai¢ przypadkow nieprawidtowej czynie watroby lub zaburzé czynnagci watroby
zgtoszonych w okresie po wprowadzeniu telmisar@mobrotu wystpita u pacjentéw z
Japonii. U Japiaczykow istnieje wgksze prawdopodohistwo wysgpienia tych dziata
niepazadanych.

Sr6dmiazszowa choroba ptuc

Po wprowadzeniu telmisartanu do obrotu zgtaszamgpaidkisrédmiazszowej choroby ptuc
pozostajce w zwhzku czasowym z przyjmowaniem telmisartanu. Nielostajednak
zwiagzku przyczynowego.

4.9 Przedawkowanie
Dane dotyczce przedawkowania u ludzi sgraniczone.

Objawy: Najwazniejsze objawy przedawkowania telmisartanu to réét@enie ttnicze i
tachykardia; opisywano rowridradykardt, zawroty glowy, zwikszenie sgzenia
kreatyniny w surowicy oraz ogtniewydolng¢ nerek.

LeczenieTelmisartan nie jest usuwany przez hemodjalPacjenta nafgy doktadnie
obserwowa i zastosowéleczenie objawowe i podtrzynagie. Posfpowanie zalgy od czasu,
jaki uptyrat od przygcia produktu leczniczego i nasilenia objawéw. Zalsi
sprowokowanie wymiotow i(lub) ptukanimtadka. W leczeniu przedawkowania pomocne
moze by zastosowanie ggla aktywowanego. Natg czsto kontrolowa skzenie
elektrolitéw i kreatyniny w surowicy. W przypadkustapienia niedoginienia ttniczego,
pacjenta natey utozy¢ w pozycji na plecach, szybko uzupeta@gole i ptyny oraz objos¢
wewratrznaczyniovy.



5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
51 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: Antaganangiotensyny I, leki proste; kod ATC: CO9CAQ7.

Mechanizm dziatania

Telmisartan jest czynnym, po zastosowaniu doustiyybjérczym antagonigtreceptora
angiotensyny Il (typ AT). Dzigki wysokiemu powinowactwu, telmisartan wypiera
angiotensya Il z miejsc wizania z podtypem Ajreceptora, ktéry jest odpowiedzialny za
poznany mechanizm dziatania angiotensyny Il. Tedntés nie wykazuje nawetgziowego
dziatania agonistycznego w stosunku do receptora Adimisartan selektywniadzy sk z
receptorem AT. To pohkczenie jest diugotrwate. Telmisartan nie wykazgevipowactwa do
innych receptoréw, w tym do receptora Adraz innych, mniej poznanych podtypow
receptora AT. Funkcja tych receptoréw nie jest znae znanesstez skutki ich
nadmiernego pobudzenia przez angioteasirktorej stzenie zwgksza s¢ pod wptywem
telmisartanu. Telmisartan zmniejszazshie aldosteronu. Telmisartan nie hamuje aktyeno
reninowej osocza oraz nie blokuje kanatéw jonowyi@imisartan nie hamuje aktyw§w
konwertazy angiotensyny (kininazy Il), enzymu odpmizialnego take za rozktad
bradykininy. Tak w¢c nie naley sig spodziewé nasilenia dziat&niepazadanych
zwigzanych z dziataniem bradykininy. U ludzi, dawkar8@ telmisartanu prawie catkowicie
hamuje zw¢kszenie dinienia ttniczego wywotane przez angiotensgyth To hamujce
dziatanie utrzymuje siprzez 24 godziny i mma je stwierdzi w dalszym cigu po

48 godzinach.

Skuteczné¢ kliniczna i bezpieczestwo stosowania

Leczenie pierwotnego nadoienia ttniczego

Po podaniu pierwszej dawki telmisartanu dziataipetensyjne wysfpuje stopniowo w
ciagu 3 godzin. Maksymalne olxeinie cénienia krwi jest osigane zwykle po uptywie 4 do
8 tygodni od rozpocezia leczenia i utrzymuje sprzez caly okres leczenia.
Ambulatoryjne pomiary énienia ttniczego wykazalyze dziatanie hipotensyjne utrzymuje
sig na statym poziomie w okresie 24 godzin od pyaig produktu leczniczego, obejmaj
réwniez okres ostatnich 4 godzin przed penygm nastpnej dawki produktu leczniczego.
Potwierdzaj to wyniki bada klinicznych kontrolowanych placebo, w ktérych stosk
wartasci minimalnego do maksymalnego obenia cénienia ttniczego w cigu doby
(wskaznik T/P, trough to peak ratio), stale wynosit paey80%, zarowno po podaniu dawki
40 mg jak i 80 mg. W przypadkusaienia skurczowego istnieje wyirza zalenosé czasu
powrotu do wartéci prawidtowych od dawki leku. W przypadkueienia rozkurczowego
dane g sprzeczne.

Telmisartan podany pacjentom z nad@niem ttniczym obnka cénienie rozkurczowe i
skurczowe krwi, nie wptywag na czstcs¢ akcji serca. Udziat dziatania moczoimego i
zwickszapcego wydalanie sodu z moczem w dziataniu hipoteysyjnie zostat dotychczas
okreslony. Skuteczng dziatania hipotensyjnego telmisartanu jest porémadypa z innymi
lekami przeciwnadénieniowymi (co wykazano w badaniach klinicznychktgrych
poréwnywano telmisartan z amlodypjratenololem, enalaprylem, hydrochlorotiazydem i
lizynoprylem).

W przypadku nagtego przerwania leczenia telmisartarcinienie ttnicze powraca
stopniowo, w cigu kilku dni, do wartéci sprzed rozpoezia leczenia, bez zjawiska odbicia.

W badaniach klinicznych bezfrednio poréwnujcych dwie metody leczenia

przeciwnaddinieniowego, cgstas¢ wyskpowania suchego kaszlu u pacjentéw leczonych
telmisartanem byta znagzo mniejsza i u pacjentdw leczonych inhibitorami konwertazy
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angiotensyny.

Zapobieganie chorobom sercowo-naczyniowym

W badanitONTARGET (ONgoing TelmisartarAlone and in Combination witRamipril
Global EndpointTrial) poréwnano wpltyw telmisartanu, ramiprylu i Zemnia skojarzonego
telmisartanu z ramiprylem nagstaé¢ wyskpowania zdarzesercowo-naczyniowych u

25 620 pacjentow w wieku 55 lat i starszych z chamiedokrwieni serca, udarem moézgu,
przemijapcym napadem niedokrwiennym, chogdbtnic obwodowych lub cukrzyctypu 2 z
powiktaniami naradowymi (np. z retinopadi przerostem lewej komory ginia sercowego,
makro- lub mikroalbuminug) w wywiadzie. Jest to grupa pacjentéw z ryzykiegstpienia
choréb sercowo-naczyniowych.

Pacjenci zostali losowo przydzieleni do jednej gigraujacych trzech badanych grup:
telmisartan 80 mg (n = 8542), ramipryl 10 mg (n57@), terapia skojarzona w postaci
telmisartanu 80 mg z ramiprylem 10 mg (n = 8503)astpnie byli obserwowani przez
sredni okres 4,5 roku.

Telmisartan wykazat podobrskutecznéé do ramiprylu w zmniejszaniu egtasci
wystepowania pierwszorrlowego ztaonego punktu kicowego, na ktory sktadatesizgon z
przyczyn sercowo-naczyniowych, zawat serca niegedmny zgonem, udar mézgu
niezakaczony zgonem lub hospitalizacja z powodu zastoinowesvydolnagci serca.

Czestas¢ wystkepowania pierwszorrowego punktu kicowego byta poréwnywalna w grupie
telmisartanu (16,7%), ramiprylu (16,5%). Wspétczgmyzyka dla telmisartanu wzglem
ramiprylu wyniést 1,01 (97,5% CI 0,93 - 1,10, pdgjorszy ni) = 0,0019 z marginesem
1,13). Wskanik smiertelngci z przyczyn ogélnych wyniést 11,6% i 11,8% odpedriio w
grupie pacjentéw otrzymagych telmisartan i ramipryl.

Telmisartan okazat sirdwniez podobnie skuteczny jak ramipryl pod wadgm zapobiegania
wczeniej ustalonemu drugogdowemu punktowi kiicowemu, sktadapemu st ze: zgonu z
przyczyn sercowo-naczyniowych, zawatu serca niezaanego zgonem, udaru mézgu
niezakaczonego zgonem [0,99 (97,5% CI 0,90 — 1,08), pgoiszy nk) = 0,0004],
bedacego pierwszordowym punktem kicowym referencyjnego badania HOPE (TFHheart
OutcomesPreventionEvaluation Study), w ktorym porownywano dziatanieniarylu z
placebo.

W badaniu TRANSCEND pacjenci nie tolegey inhibitoréw ACE zostali przydzieleni
losowo wedtug tych samych kryteribwagkenia jak w badaniu ONTARGET do grupy
stosujicej telmisartan 80 mg (n=2954) lub placebo (n=29@Bx dodane do standardowej
terapii. Sredni okres obserwacji wynosit 4 lata i 8 mégsi. Nie wykazano istotnych
statystycznie rinic w czstasci wysigpowania pierwszorglowego punktu kdcowego (zgon
Z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawat serca ni@azdony zgonem, udar

mdzgu niezakaczony zgonem lub hospitalizacja z powodu zastoifjovesvydolnGci serca)
[15,7% w grupie telmisartanu i 17,0% w grupie plazee wspoétczynnikiem ryzyka 0,92
(95% CI1 0,81 — 1,05, p = 0,22)]. Wykazano kdyge stosowania telmisartanu w
poréwnaniu z placebo pod wzdem wczéniej ustalonego drugogdowego ztaonego
punktu kaxcowego, sktadagego st ze: zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawatu
serca niezakiczonego zgonem, udaru mozgu niezalamnego zgonem [0,87 (95% CI 0,76 —
1,00, p = 0,048)]. Wykazano brak korzystnego wphtemapii telmisartanem nagstasé
wystepowaniasmiertelndgci z przyczyn sercowo-naczyniowych (wspoétczynnikyia 1,03,
95% C1 0,85 — 1,24).

Kaszel i obrzk naczynioruchowy wyspowaly rzadziej u pacjentéw leczonych
telmisartanem iiu pacjentéw leczonych ramiprylem, podczas gdyogg&dienie ttnicze
zgtaszane bylo e#ciej w grupie telmisartanu.
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Stosowanie telmisartanu w skojarzeniu z ramiprytéenpowoduje dodatkowych korii w
poréwnaniu do stosowania ramiprylu lub telmisartanmonoterapiiSmiertelng¢ z
przyczyn sercowo-naczyniowyclmiertelnég¢ z przyczyn ogolnych byly znagzo wyzsze
w przypadku stosowania leczenia skojarzonego. Ronadgrupie otrzymuijcej leczenie
skojarzone zaobserwowano zngmz czstsze wysipowanie hiperkaliemii, niewydolgoi
nerek, niedodénienia ttniczego i omdlé. Z tego powodu nie zaleca $ednoczesnego
stosowania telmisartanu i ramiprylu w takiej grupaejentow.

W badaniu PROFESS (Prevention Regimen For Effdgtaiding Second Strokes) z
udziatem pacjentéw w wieku 50 lat i starszych, kydostatnio przebyli udar, odnotowano
zZwiekszor, czestas¢ wystepowania posocznicy w grupie otrzymogj telmisartan w
poréwnaniu z placebo, 0,70% vs. 0,49% [zmniejszeyagka 1,43 (95% przedziat uffm
1,00 - 2,06)]; cestas¢ wyskpowania posocznicy zakozonej zgonem byta zgkszona u
pacjentdéw przyjmujcych telmisartan (0,33%) w poréwnaniu do pacjenpdzyjmujacych
placebo (0,16%) [zmniejszenie ryzyka 2,07 (95% ¢ ufnaci 1,14 - 3,76)].
Zaobserwowane zwkszenie cgstcci wyskpowania posocznicy, zazane ze stosowaniem
telmisartanu, mze by albo przypadkowe, albo spowodowane aktualnie aiegm
mechanizmem.

52 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Telmisartan jest szybko, lecz wzrym stopniu wchtaniany z przewodu pokarmowego.
Srednia warté¢ biodostpnaici bezwzgédnej wynosi okoto 50%. deli telmisartan jest
przyjmowany z pokarmem to zmniejszenie pola poweienk pod krzyw zaleznosci stezenia
w 0soczu od czasu (AUC) wynosi w przyblkeniu od 6% (dla dawki 40 mg) do 19% (dla
dawki 160 mg). Przez pierwsze 3 godz. od py@g preparatu gkenie w 0Soczu jest
podobne, niezaimie od tego, czy telmisartan byt pretyj na czczo, czy z pokarmem.

Liniowos¢ lub nieliniowasé

Niewielkie zmniejszenie wargoi AUC nie powinno powodowazmniejszenia skutecz#a
terapeutycznej. Brak jest liniowej zatmsci miedzy dawkami, a skeniem w osoczu krwi.
Cmax1 W mniejszym stopniu AUC zwkszap sic nieproporcjonalnie po dawkachekszych
niz 40 mg.

Dystrybucja
Telmisartan w digym stopniu waze sk z biatkami osocza (> 99,5%), szczegdlnie z

albuminami i kwéna a-1-glikoproteiry. Srednia objtos¢ dystrybucji w stanie stacjonarnym
(V4s9 Wynosi okoto 500 |.

Metabolizm
Telmisartan jest metabolizowany w procesie agamnia do pochodnych glukuronidowych
zwiazku macierzystego, nie posiagajch aktywnaci farmakologiczne).

Wydalanie
Farmakokinetyk eliminacji telmisartanu opisuje krzywa wyktadniczaokresem pottrwania

w fazie eliminacji > 20 godz. Maksymalnezgnie w 0soczu (G, Oraz, w mniejszym
stopniu, pole powierzchni pod krzgvzaleznosci siezenia w osoczu od czasu (AUC)
zwieksza s¢ nieproporcjonalnie do dawki. Nie wykazano by tedamtan, stosowany w
zalecanych dawkach, ulegat kumulacji ataj znaczenie kliniczne. &enia w osoczu byly
wieksze u kobiet i u nezczyzn, bez istotnego wptywu na skutec&gno

Po podaniu doustnym (i dginym) telmisartan jest prawie catkowicie wydalamypostaci

niezmienionej z katem. Catkowite wydalanie z moczeynosi <1% podanej dawki.
Catkowity klirens osoczowy () jest duy (okoto 1 000 ml/min) w poréwnaniu z
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przeptywem vgtrobowym krwi (okoto 1 500 ml/min).
Specjalne grupy pacjentow

Ptec

Obserwowano rinice w stzeniu leku w osoczu, przy czym u kobietzgtnie maksymalne
(Cmay Oraz pole powierzchni pod krzywealeznosci skezenia od czasu (AUC) byly,
odpowiednio, okoto 3- i 2krotnie wksze nk u mezczyzn.

Pacjenci w podesztym wieku
Farmakokinetyka telmisartanu nieznd sie u pacjentéw w wieku powgj i ponizej 65 lat.

Zaburzenia czynrigi nerek

U pacjentéw z tagodndo umiarkowanej oraz zgika niewydolndcia nerek obserwowano
dwukrotne zwgkszenie stzenia telmisartanu w osoczu. Natomiast u chorych z
niewydolndcia nerek poddawanych hemodializie obserwowano zneuaps stzenia w
osoczu. U pacjentow z niewydokuis nerek telmisartan w dym stopniu wize Sk z
biatkami osocza i nie nie by usunéty przez hemodializ Okres poltrwania w fazie
eliminacji nie zmienia giu pacjentéw z zaburzartzynndcia nerek.

Zaburzenia czynrigi watroby

Badania farmakokinetyczne u pacjentow z zabuyzaynnacia watroby wykazaty
zwigkszenie biodogpnasci bezwzgédnej prawie do 100%. Okres poéitrwania w fazie
eliminacji nie ulega zmianie u pacjentéw z niewydstia watroby.

53 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

W badaniach nieklinicznych dotygzych bezpiecaestwa stosowania, ekspozycja
odpowiadajca dawkom terapeutycznym powodowata zmniejsze meanpetrow
czerwonokrwinkowych (erytrocytéw, hemoglobiny, heakaytu) i zmiany w
hemodynamicznej czynia nerek (zwekszenie sizenia azotu mocznikowego i kreatyniny
we krwi), jak réwnie zwiekszenie sizenia potasu w surowicy u zwigtz prawidtowym
cisnieniem gtniczym. U pséw stwierdzono poszerzenie kanalikékowych i ich zanik. U
szczurdw i psow stwierdzono rowniaszkodzenie bton§luzowejzotadka (naderki,
owrzodzenia, zmiany zapalne). Wynik@ym z dziatania farmakologicznego dziataniom
niepazadanym, znanym z nieklinicznych badzaréwno inhibitoréw konwertazy
angiotensyny, jak i antagonistow receptora angsytey |l, zapobiegano przez doustne
uzupetnienie soli.

U obu gatunkéw zwiert obserwowano zwkszenie aktywngci reninowej osocza i
przerost/rozrost aparatu przgkbiszkowego nerek. Nie wydaje,saby powysze zmiany,
typowe dla inhibitorow konwertazy angiotensynyriyioh antagonistow receptora
angiotensyny Il, miaty znaczenie kliniczne.

Nie zaobserwowano jednoznacznych dowodow na tezatagdziatanie telmisartanu, jednak
po zastosowaniu toksycznych dawek telmisartanuraloseano wptyw na rozwoj

noworodka, np. mniejsza masa ciata lubzmpdny czas otwarcia oczu.

W badaniactin vitro nie stwierdzono dziatania mutagennego oraz zjtagp dziatania

klastogennego. W badaniach na myszach i szczuradtwmerdzono dziatania
rakotwaérczego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
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6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu wodorotlenek
Powidon K-25
Meglumina

Laktoza jednowodna
Krospowidon

Zelaza tlenekoity (E 172)
Magnezu stearynian

Otoczka:

Hypromeloza 5cP

Tytanu dwutlenek (E 171)

Makrogol 400

Talk

Zelaza tlenekoity (E 172)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

3 lata

6.4 Specjaln&rodki ostroznosci podczas przechowywania
Brak specjalnych zaleaalotyczicych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawart@¢ opakowania

Blistry z folii Aluminium/Aluminium w tekturowym pdetku
Wielkosci opakowa: 14, 15, 28, 30, 56, 60, 90, 98 tabletek.

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowé sie w obrocie.

6.6 Specjaln&rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu
leczniczego do stosowania

Tabletki produktu leczniczego Telmark nalgrzechowywa w szczelnie zamkaiym
blistrze ze wzgldu na ich wiéciwosci higroskopijne. Tabletki naky wyjmowat z blistra
bezpdrednio przed zastosowaniem.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Glenmark Pharmaceuticals s.r.o.
Hvézdova 1716/2b

140 78 Praga 4
Republika Czeska

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
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Pozwolenie nr; 18260

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO
OBROTU / DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

03.06.2011

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

20.05.2013
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