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KrsA Untrx nLcisi

r. nngrni rrnni UnUrvlrx.lor
fPfViS 80 mg tablet

2. x,q.r,irarir vn r,lNrirnrir giLn$iNI

Etkin madde:

Her bir tablet,

80 mg telmisartan igerir.

Yardrmcr maddeler:

Mannitol (8421) 306,7 mg

Yardrmcr maddeler igin 6.1'e bakrruz.

3. FARMASOTIT FORM

Beyaz, oblong, bikonveks tabletler.

4. rc,ixix Ozrr,r,itg,rn
4.1. Terapdtik endikasyonlar

Hipertansiyon

Eriqkinlerde esansiyel hipertansiyon tedavisi.

Kardiyovaskiiler olaylann rinlenmesi

Aga[rdaki hastalarda kardiyovasktiler morbiditenin azaltrlmasr:

6, i) Belirgin aterosklerotik kardiyovaskiiler hastahk (koroner kalp hastah[r, inme ya da

periferik arter hastah[r tiykiisii) ya dL

ii) Belgelenmig hedef organ hasan olan tip 2 diabetes mellitus.

4.2.Pozoloji ve uygulama gekli

Pozoloji ve uygulama srkhfir:

Esansiyel hipertansiyon tedavisi

Ola[an etkili doz gtinde bir kez 40 mg'drr. Bazr hastalar giinltik 20 mg doz ile yarar

sa[layabilirler. Hedeflenen kan basrncrrun elde edilemedi[i durumlarda, telmisartan dozu

maksimum gtinde tek doz 80 mg'a arttrnlabilir.
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Telmisartan, alternatif olarak, telmisartan ile birlikte kullamldr[rnda kan basmcmda ilave bir

dtiqtirticti etki yaptr[r gdsterilen hidroklorotiyazid gibi, tiyazid tipi diiiretikler ile kombine

olarak da kullamlabilir. Doz artmmr dtigtintildtifiinde, maksimum antihipertansif etkinin

tedavi baglangrcrndan genellikle ddrt-sekizhafta sonra elde edildi[i akrlda tutulmahdrr (Bkz.

s.1).

Kardiyovaskiiler olaylann dnlenmesi

Onerilen doz gtinde bir kez 80 mg'drr. 80 mg telmisartandan datra dtiqiik dozlann

kardiyovaskiiler morbiditenin azalfilmasrnda etkili olup olmadr[r bilinmemektedir.

Kardiyovaskiiler morbiditenin azaltrlmasr igin telmisartan tedavisi baglatrlrrken, kan

basrncrrun yakrndan izlenmesi rinerilmektedir; uygun olan durumlarda kan basmcr diigiiriicii

ilag dozlanrun ayarlanmasr gerekli olabilir.

Uygulama pekli:

TELVIS gtinde bir kez oral yolla uygulamr, tek bagrna ya da yiyeceklerle birlikte ahnabilir.

Bu ilacr kullanmadan rince ahnacak dnlemler:

TELVIS tabletler, nem gekici iizelliktedir. Bu nedenle nemden korumak iizere, agrlmamrg

blister ambalajlannda saklanmah ve her bir tablet blisterinden, sadece kullammrndan hemen

tince grkartrlmahdrr (Bkz. 6.6).

Ozel popflasyonlara iligkin ek bilgiler:

Biibrek yetmezlifii:

Hemodiyalizde olanlar da dahil olmak tizere, giddetli btibrek yetmezli[i olan hastalarda

deneyim strurltdr. Bu hastalarda baglangrg dozu olarak daha dtigtik bir doz (20 mg) Onerilir

(Bkz. 4.4). Hafif-orta derecede renal bozuklu[u olan hastalarda pozolojide ayarlama

yaprlmasr gerekmez.

Karacifer yetmezlifi:

TELVIS giddetli karaciler yetmezli[i olan hastalarda kontrendikedir (Bkz. 4.3). Hafif ile orta

derecede karaci[er yetrnezli[i olan hastalarda giinliik doz40 mg'r gegmemelidir (Bkz..4.4).

Pediyatrik popiilasyon:

18 (On sekiz) yagrndan kiigiik gocuklarda ve adolesanlarda TELViS tuttammrrun etkililik ve

gtivenlili$ belirlenmemi gtir. Bu konuda veri bulunmamaktadrr.

t,
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Geriyatrik popflasyon:

Herhangi bir doz ayarlamasr gerekli defiildir.

4.3. Kontrendikasyonlar

o Etkin maddeye veya ilacrn bileqimindeki maddelerden herhangi birine karqr agrn

duyarhhk (Bkz. 6.1),

o GebeliEin ikinci ve tigtincii trimesteri (Bkz. 4.4 ve 4.6),

o Biliyerobstriiktifbozukluklar,

o $iddetli karaci[er yetmezli[i.

4.4. 6zel kullanrm uyanlan ve dnlemleri

L Gebelik:

Gebelik strasmda anjiyotensin II reseptrir antagonistleri baglatrlmamahdrr.

Anjiyotensin II reseptdr antagonisti tedavisine devam edilmesi zorunlu gdrtilmedikge,

gebelik planlayan hastalarda, gebelikte kullamm igin kamtlanmg bir giivenlilik profiline

sahip, alternatif anti-hipertansif tedavi aj anlanna gegig yaprlmahdrr.

Gebelik tamst konuldu[und4 anjiyotensin II reseptdr antagonistleriyle tedavi derhal

durdurulmah ve uygunsa, alternatif bir tedavi baglatrlmahdrr (Bkz. 4.3 ve 4.6).

Karaci[er yetmezli[i

Telmisartan biiytik oranda safra ile atrlr. Bu nedenle, kolestazr, biliyer obstrtiktif

bozukluklan veya giddetli karaci[er yetmezli[i olan hastalara TELVIS verilmemelidir (Bkz.

4.3). Bu hastalarda telmisartanrn hepatik klerensin azalmrp olabileceSi diigiiniilmelidir.

TELVIS hafif-orta derecede karaci$er yetmezli[i olan hastalarda kullamlacaksa 6zel dikkat

gdsterilmelidir. Gtinde bir kez 40 mg'r gegmemelidir.

Renovaskiiler hipertansiyon :

Bilateral renal arter stenozlu veya tek iglevsel b<ibrefindeki anerde stenozu olan hastalar

renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen ilaglarla tedavi edildi[inde, giddetli

hipotansiyon ve bribrek yetmezlili riski artar.

Renal yetrnezlik ve bdbrek transplantasyon:

TELVIS bdbrek fonksiyonlan bozulmug hastalarda kullamldrSrnda serum potasyum ve

kreatinin dtizeylerinin periyodik olarak izlenmesi dnerilmektedir.

Yeni btibrek transplantasyonu yaprlmrg hastalarda TELVIS uygulamasr ile ilgili deneyim

bulunmamaktadrr.
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intravasktiler hacim kaybr :

Yopun ditiretik tedavi, diyetteki tuzun krsrtlanmasr, diyare veya kusma sonucunda hacim

velveya sodyum kaybrna ufiramrg hastalarda, rizellikle ilk dozdan sonra semptomatik

hipotansiyon gtiriilebilir. Bu gibi tablolar, dzellikle hacim velveya sodyum kayrplan,

TELVIS uygulamasrndan 6nce dtizeltilmelidir.

Renin-anj iyotensin-aldosteron sisteminin ikili blokaj r :

Renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin inhibe edilmesinin bir sonucu olarak, duyarh

kigilerde, dzellikle bu sistemi etkileyen ilaglarla kombine edildi[inde, hipotansiyon, senkop,

hiperkalemi ve biibrek fonksiyonlannda degigmeler (akut btibrek yetnezli[i dahil)

bildirilmiqtir. Renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin ikili blokajr (tirn. telmisartanm renin-

anjiyotensin-aldosteron sisteminin di[er blokerleriyle birlikte uygulanmasr), bu nedenle

dnerilmez. Birlikte uygulamamn gerekli oldu[u dtigtiniiliiyors4 bribrek fonksiyonlanrun

yakrndan izlenmesi dnerilir.

Renin-anj iyotensin-aldosteron sisteminin stimiile oldu$u di[er durumlar:

Vaskiiler tonusu ve bdbrek fonksiyonu baghca renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi

aktivitesine dayanan hastalarda (Orn., qiddetli konjestif kalp yetnezli[i veya renal arter

stenozu dahil alua yatan bir bdbrek bozuklu!'u olan hastalar), telmisartan gibi bu sistemi

etkileyen ilaglarla tedavi esnasmda, akut hipotansiyon, hiperazotemi, oligiiri veya nadiren

akut renal yetmezlik gdriilmiigttir (Bkz. 4.8).

Primer aldosteronizm:

Primer aldosteronizmi olan hastalar genellikle, renin-anjiyotensin sisteminin inhibisyonu

tizerinden etki gdsteren antihipertansif ilaglara cevap venneyeceklerdir. Bu nedenle TELVIS

kullammr 6neri lmemektedir.

Aort ve mitral kapak stenozu, obstriiktif hipertrofik kardiyomiyopati:

Difer vazodilattirlerde oldu[u gibi, aort ya da mitral kapak stenozu veya obstriiktif

hipertrofik kardiyomiyopatisi olan hastalarda 6zel dikkat gereklidir.

insiilin y a da antidiyabetiklerle tedavi edilen diyabetik hastalar:

Bu hastalarda telmisartan tedavisi srrasrnda hipoglisemi ortaya grkabilir. Bu nedenle, bu

hastalarda kan glukoz dtizeylerinin uygun bir ydntemle takibi yaprlmahdrr. Gerekti[inde,

insiilinin veya antidiyabetiklerin dozunda ayarlama yaprlmasr gerekli olabilir.
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Hiperkalemi:

Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen ilaglann kullammr hiperkalemiye neden

olabilir.

Yaghlarda, bdbrek yetmezli[i olan hastalard4 diyabet hastalannda, potasyum dtizeylerini

etkileyen diler ilaglan birlikte kullanan kigilerde velveya araya giren baqka olaylan ya$ayan

hastalarda hiperkalemi tiltimciil olabilir.

Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen ilaglarla birlikte kullammr dtigtinmeden

Once, yarar -zarar oram de[erlendirilmelidir.

Hiperkalemi igin ana risk faktOrleri gunlardrr:'

- Diabetes mellitus, bribrek yetmezlili, hastanrn 70 yagrndan datra biiyiik olmasr.

- Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen bir ya da datra fazla ilagla ve/veya

potasyum takviyeleri ile kombine tedaviler. Hiperkalemiyi tetikleyen ilaglar veya terapdtik

ilag srruflan, potasyum igeren tuz takviyeleri, potasyum tutucu diiiretikler, ACE inhibitdrleri,

anjiyotensin II reseptOr antagonistleri, non-steroid antienflamatuvar ilaglar (selektif COX-2

inhibittirleri dahil NsAii'ler), heparin, immiinsupresif ilaglar (siklosporin veya takrolimus)

ve trimetoprimdir.

- Dehidratasyon, akut kardiyak yetmezlik, metabolik asidoz, b6brek fonksiyonlanrun kdtiiye

gitmesi (6rn. enfeksiyon hastahklan), hticresel erime (6rn. akut ekstremite iskemisi,

rabdomiyoliz, uzttn siireli travma).

Risk altrndaki hastalarda senrm potasyum diizeylerinin yakrndan izlenmesi dnerilir (Bkz.

4.s).

Etnik farkhhklar

Anjiyotensin ddniigtiiriicti enzim inhibittirleri ile gdzlendi[i gibi, telmisartan ve di[er

anjiyotensin II reseptrir antagonistleri, siyatr rrkta, di[er rrklara g<ire daha az etkilidir. Bu

durum siyah rrktan hipertansiyonlu hastalarda, dtigiik renin dtizeyi prevalansrmn datra ytiksek

olmasmdan kaynaklanabilir.

Di[er:

Herhangi bir antihipertansif ajan ile oldulu gibi, iskemik kardiyopatisi veya iskemik

kardiyovasktiler hastah[r olan hastalarda kan basrncrrun a$m dtigtiriilmesi miyokard

enfarktiisii veya inme (felg) ile sonuglanabilir.

U
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Mannitol Uyansr:

TELVIS mannitol igerir, dozu nedeniyle uyan gerektirmemektedir.

4.5. Di[er hbbi iiriinler ile etkilegimlerve difer etkileqim qekilleri

Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen di[er ilaglarla oldu[u gibi, telmisartan

hiperkalemiyi arttrrabilir (Bkz. 4.4). Risk, hiperkalemiyi arttrran di[er ilaglarla [potasyum

igeren tuz takviyeleri, potasyum tutucu diiiretikler, ACE inhibitdrleri, anjiyotensin II reseptdr

antagonistleri, nonsteroid antienflamatuvar ilaglar (selektif COX-2 inhibittirleri dahil

NSAii'ler), heparin, immtinsupresif ilaglar (siklosporin veya takrolimus) ve trimetopriml

birlikte kullanrm durumunda artar.

Hiperkaleminin onaya grkrgr, ilgili risk fakttirlerine balhdrr. Risk yukanda sayrlan tedavi

kombinasyonlannda artar. Risk, rizellikle, potasyum tutucu ditiretiklerle ve potasyum igeren

tuz takviyeleri ile kombinasyon tedavisi uygulandr[rnda yiiksektir. Ornek olarak, ACE

inhibitorleri veya NSAii'ler ile kombinasyon tedavisinden kaynaklanan risk, uyan ve

<inlemlere srkr srkrya uyulmasr koguluyl4 daha diigtiktiir.

$u ilaglarla eqzamanh kullanrm <inerilmez

Potasyum tutucu ditiretikler ve potasyum takviyeleri

Telmisartan dahil, anjiyotensin II reseptdr antagonistleri, ditiretiklerle indtiklenen potasyum

kaybrm azaltr. Spirinolakton, eplerenon, triamteren veya amilorid, potasyum takviyeleri

veya potasyum igeren tuz takviyeleri, serum potasyum diizeylerinde rinemli artrqlara neden

olabilir. Tantst konmug hipokalemi nedeniyle egzamanh kullanrm endike ise, bu

kombinasyonlar dikkatle kullamlmah ve senrm potasyum dtizeyleri srk arahklarla

izlenmelidir.

Lityum

Lityum ile anjiyotensin ddniigttirticii errr,im inhibitrirlerinin ve telmisartan dahil anjiyotensin

II reseptdr antagonistlerinin birlikte uygulanmasr srasrnda, serum lityum

konsantrasyonlannda geri dtiniigiimlfi artrglar ve toksisite bildirilmigtir. Telmisanan dahil

anjiyotensin II reseptdr antagonistleri ile de olgular bildirilmiqtir. Bu ilaglann birlikte

kullammlan gerekli gdriiliiyorsa serum lityum dtizeylerinin dikkatle izlenmesi

<inerilmektedir.

6
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$u ilaglarla egzamanh kullamm srrasrnda dikkat edilmelidir

Non-steroid antienflamatuar ilaglar (NS Aii) :

Non-steroid antienflamatuar ilaglar (yani, antienflamatuar dozlarda asetilsalisilik asit, COX-

2 inhibittirleri ve selektif olmayan NSAii'ler) ile tedavi, anjiyotensin II reseptrir

antagonistlerinin antihipertansif etkilerini azaltabilirler. Bdbrek fonksiyonlan bozulmuq bazr

hastalarda (tir; dehidrate hastalar veya bdbrek fonksiyonlan bozuk yagh hastalar),

anjiyotensin II reseptdr antagonistleri ve siklo-oksijenazr inhibe eden ajanlann e$ zamanh

kullammt, genellikle geri ddntigtimlti olan bir akut renal yetmezlik datril, renal fonksiyonlann

daha fazla bozulmasrna yol agabilir. Bu nedenle, bu kombinasyonlar kullamlrrken, dzellikle

yaglrlarda dikkatli olunmahdrr. Hastalar yeterince hidrate edilmeli ve eg zannanh tedavinin

baqlanmasrndan hemen soma ve izleyen agamalarda b<ibrek fonksiyonlan periyodik olarak

izlenmelidir.

Yaprlan bir gahgmada telmisartan ve ramiprilin eq zamanh kullamlmasr, ramipril ve

ramiprilatrn AUCo-z+ ve Cmaks de[erlerinde 2.5 kala kadar varan artrglara yol agmrgtrr. Bu

gdzlemin klinik 6nemi bilinmemektedir.

Diiiretikler (tiyazid ya da loop ditiretikleri)

Furosemid (loop ditiretik) ve hidroklorotiyazid (tiyazid diiiretik) gibi diiiretiklerin yiiksek

dozlanyla 6n tedavi, telmisartan tedavisine baglandrlrnda, hacim kaybr ve hipotansiyon riski

ile sonuglanabilir.

Eqzamanh kullammlan srasrnda gu bilgiler dikkate ahnmahdrr:

Di[er antihipertansif aj anlar

Telmisartamn kan basmctnr dtigtiriicii etkisi, diger antipertansif ilaglann egzamant

kullamlmasr ile artabilir.

Farmakolojik tizelliklerine bafh olarak, Su ilaglann, telmisartan dahil biitiin

antihipertansiflerin hipotansif etkilerini g0glendirmesi beklenebilir; baklofen, amifostin.

Bundan bagka, alkol, barbittiratlar, narkotikler ya da antidepresanlar da, ortostatik

hipotansiyonu arttrrabilir.

Kortikosteroidler (sistemik uygulama)

Antihipertansif etkide azalma beklenmelidir.

4.6.Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi ilk trimester igin C, 2. ve 3. trimesterler igin ise D'dir.

U
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Qocuk do[urma potansiyeli bulunan kadmlar / Do[um kontrolfi (Kontrasepsiyon)

Qocuk dogurma potansiyeli bulunan kadrnlar, tedavi siiresince trbben etkili oldu[u kabul

edilen do!'um kontrol y<intemleri kullanmahdrr.

Gebelik ddnemi

TELViS'in gebe kadrnlarda kullammr hakkrnda yeterli veri yoktur. Hayvan gahgmalannda

tireme toksisitesi gristerilmi gtir (Bkz. 5. 3 ).

ACE inhibitdrlerinin birinci trimesterde kullanrlmasryla ortaya grkan teratojenite riskine ait

epidemiyolojik kamtlar kesin sonuca ulagmamrgfir. Bununla birlikte, riskteki ktigtik bir artrg

dahi ihmal edilemez. Anjiyotensin II reseptdr antagonistleriyle kontrollti epidemiyolojik veri

bulunmamakla birlikte, benzer riskler bu srruf ilaglann tiimti igin sdz konusu olabilir.

Anjiyotensin II reseptOr antagonistleri ile tedaviye devam efrnek mutlaka gerekmedikge, gebe

kalmayr planlayan hastalar, gebelikte kullammrmn giivenli oldu[u bilinen alternatif bir

antihipertansif tedaviye gegirilmelidir.

Gebelik tamsr konmug ise, anjiyotensin II reseptdr antagonistleriyle tedavi derhal

durdurulmah ve uygunsa, alternatif bir tedavi baglatrlmahdrr.

Gebeli[in ikinci ve tigiincti trimesterinde anjiyotensin II reseptdr antagonistlerinin

kullanrlmasrmn, insanlarda fetotoksisiteye (renal fonksiyonlannda az,alma, oligohidramniyoz,

kafatasr kemiklegmesinde gerilik) ve neonatal toksisiteye (renal yefrnezlik, hipotansiyon,

hiperkalemi) yol agtr[r bilinmektedir (Bkz. 5.3). Gebeli[in ikinci trimesterinden itibaren

anjiyotensin II reseptdr antagonistlerine manrz kahnmasr halinde, btibrek fonksiyonlanrun ve

kafatasrrun ultrasonografik kontrolti iinerilir.

Anneleri anjiyotensin II reseptdr antagonisti almrg olan bebekler hipotansiyon igin yakrndan

izlenmelidir (Bkz. Bdliim 4.3 ve 4.4).

Laktasyon ddnemi

Emzirme srrasmda TELVIS kullammma iligkin bilgi bulunmadr[r igin, emzirme ddneminde

MICARDIS kullamlmasr 6nerilmez. Ozellikle yenido[an ve preterm infantlann emzirilmesi

dtineminde, laktasyon ddnemindeki giivenlilik profilinin daha iyi oldu[u bilinen alternatif bir

tedaviye gegilmelidir.
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Ureme yetene[i/Fertilite

Klinik <incesi gahqmalarda, TELViS'in erkek ve digi fertilitesi tizerinde herhangi bir etkisi

giizlenmemiqtir.

4.7. Araq ve makine kullanrmr iizerindeki etkiler

TELVIS gibi ilaglarla antihipertansif tedavi uygulanan hastalarda tagrt aracr veya makine

kullanrlrrkenzamanzarnatbag ddnmesi ve sersemleme gOriilebileceli akrlda tutulmahdrr.

4.8. istenmeyen etkiler

Giivenlilik profili rizeti

Ciddi advers ilag reaksiyonlan arasmd4 seyrek olarak (>l/10,000 ile <y1,000) ortaya

grkabilen anafilaktik reaksiyon ve anjiyoddem ve akut bdbrek yetmezlifii bulunur.

Hipertansiyon tedavisi gdren hastalar tizerindeki kontrollii klinik aragtrrmalarda telmisartan

ile bildirilen advers reaksiyonlann biitiinsel insidansr (o/A1.4), genellikle plasebo ile (%a3.9)

kargrlaqtrnlabilir durumdaydr. Advers reaksiyonlann insidansr, doza baSh degildi ve hastamn

cinsiyeti, ya$r ya da rrh ile herhangi bir ballantr gdstermemekteydi. Kardiyovaskiiler

morbiditenin azaltrlmasr igin tedavi edilen hastalarda telmisartamn gtivenlilik profili,

hipertansif hastalardan elde edilen verilerle tutarh bulunmugtur.

Aga[rda listelenen advers reaksiyonlar, hipertansiyon igin tedavi edilen hastalardaki

kontrollti klinik araqtrrmalardan ve pazarlarna sonrasl raporlardan bir araya getirilmigtir.

Listede aynt zarnarrd4 kardiyovaskiiler morbiditenin azaltrlmasr igin altr yrla kadar stirelerle

telmisartan ile tedavi edilen 21,642 hastayr kapsayan uzun ddnemli iig klinik gahgmada

bildirilen, ciddi advers etkiler ve tedavinin sonlandrnlmasrna yol agan advers etkiler de

dikkate almmrgtr.

istenmeyen etkilerin gizelgeli rizeti

Aqa[rdaki listede belirtilen istenmeyen etkilerin srkhk oranlan gu gekildedir:

Qok yaygm

Yaygrn

Yaygrn olmayan

Seyrek

Qok seyrek

> l/10

> l/100 ila < l/10

> l/1,000 ila < l/100

> 1/10,000 ila < l/1,000

< l/10,000

Her srklrk grubunda advers etkiler ciddiyetteki azalmaya gdre sralanmrgtrr.
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Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar

Yaygrn olmayan: idrar yolu enfeksiyonlan (sistit dahil), iist solunum yolu enfeksiyonlan

(farenjit ve sintizit dahil)

Seyrek: Sepsis (fatal sonuglananlar dahil)t

Kan ve lenf sistemi hastahklan

Yaygrn olmayan: Anemi

Seyrek: Eozinofili, trombositopeni

Ba$q*hk sistemi hastahklan

Seyrek: Anafilaktik reaksiyon, agrn duyarhhk

Metabolizma ve beslenme hastahklan

Yaygrn olmayan: Hiperkalemi

Seyrek: Hipoglisemi (diyabetik hastalarda)

Psikiyatrik hastahklar

Yaygrn olmayan: Uykusuzluk, depresyon

Seyrek: Anksiyete

Sinir sistemi hastahklan

Yaygrn olmayan: Senkop

Seyrek: Somnolans

GOz hastahklarr

Seyrek: Gdrmede bozukluk

Kulak ve ig kulak hastahklan

Yaygrn olmayan: Vertigo

Kardiyak hastahklar

Yaygrn olmayan: Bradikardi

Seyrek: Tagikardi

Vaskiiler hastahklar

Yaygrn olmayan: Hipotansiyon2, ortostatik hipotansiyon
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Solunum, giigus bozukluklan ye mediastinal hastahklar

Yaygrn olmayan: Dispne, iiksiiriik

Qok seyrek: interstisyel akci[er hastah[ra

Gastrointestinal hastahklar

Yaygrn olmayan: Abdominal a$n, diyare, dispepsi, flatulans, kusma

Seyrek: Alrz kurulu[u, midede rahatsrzhk hissi

Hepato-bilier hastahklar

Seyrek: Anormal hepatik fonksiyonlkaraci[er bozuklu[u3

Deri ve derialtr doku hastahklan

Yaygrn olmayan: Pruritus, hiperhidrozis, diiktintii

Seyrek: Anjiyoddem (fatal sonuglamm dahil), egzaimas eritem, tirtiker, ilag diikiintiisii, toksik

deri ddktinttisii

Kas-iskelet bozukluklarr, bafi doku ve kemik hastahklan

Yaygrn olmayan: Srrt/bel a[nsr (rirn.siyatik), kas spazmlan, miyalji

Seyrek: Artralji, ekstremite agnsr, tendon a[nsr (tendinite benzer semptomlar)

Biibrek ve idrar yolu hastahklan

Yaygrn olmayan: Bdbrek bozuklufu (akut btibrek yetmezli[i dahil)

Genel bozukluklar ve uygulama b6lgesine iligkin hastahklar

Yaygrn olmayan: Gti[tis a[nsr, asteni (halsizlik)

Seyrek: Grip benzeri hastahk

Araptrrmalar

Yaygrn olmayan: Kanda kreatinin artrgr

Seyrek: Hemoglobinde azalm4 kanda tirik asit artrqr, hepatik enzimlerde yiikselme, kanda

kreatin fosfokinaz artr gr

\4'a' iuyru fazla agrklama igin liitfen "seqilen advers etkilerle ilgili agtHamalar" krsmma

bakrruz.
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Segilen advers etkilerle ilgili agrklamalar

Sepsis

PRoFESS gahgmasrnda, telmisartan kullammr ile sepsis insidansrnd4 plaseboya gdre, arhg

gdzlenmigtir. Bu durum tesadtifi olabilir veya hentiz bilinmeyen bir mekanizmaya baph

oluqabilir (Bkz. 5.1).

Hipotansiyon:

Bu advers etki, kan basrnglan kontrol altrnda olan ve kardiyovasktiler morbiditenin

azaltrlmasr igin standart bakrma ek olarak telmisartan ile tedavi edilen hastalarda "yaygln"

olarak bildirilmigtir.

Hepatik fonksiyonlarda anormallik / karaci[er bozuklu[u:

U Telmisartanla elde edilen pazarlarna sonrasl deneyimlerde, hepatik fonksiyonlarda

anormalliklkaraci[er bozuklu[u, go[unlukla Japon hastalarda gdriilmtigtiir. Japon hastalarda

bu advers etkilerin gdrtilme olasrh[r datra ytiksektir.

interstisyel akcifer hastah[r :

Pazarlama sonftNl deneyimlerde telmisartan kullanan hastalarda interstisyel akci[er hastah[r

vakalan bildirilmig ve bu vakalar zamansal olarak telmisartan ahmr ile iligkili bulunmugtur.

Bununla birlikte bir nedensellik iligkisi belirlenmemigtir.

$tipheli advers reaksiyonlann raporlanmasr

Ruhsatlandrma sonrasr gtipheli ilag advers reaksiyonlanrun raporlanmasr btiytik 6nem

taymaktadrr. Raporlama yaprlmasr, ilacrn yararlrisk dengesinin siaekli olarak izlenmesine

olanak sa[lar. Sa[hk mesleli mensuplanrun herhangi bir giipheli advers reaksiyonu Ttirkiye

Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-

posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).

4.9.Doz a;rmr ve tedavisi

insanlarda doz agrmrna iligkin srrurh veri bulunmaktadrr.

Semptomlar:

Telmisartan doz agrmmrn en gdze garpan belirtileri hipotansiyon ve tagikardi idi. Bradikardi,

sersemleme, serum kreatininde arhg ve akut renal yetmezlik de bildirilmigtir.

(,
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Tedavi:

Telmisartan hemodiyaliz ile uzaklaqtrnlamaz. Hasta yakrndan izlenmeli, tedavi semptomatik

ve destekleyici olmahdrr. Mtidatrale, ilacrn ahnmasrndan itibaren gegen stireye ve

semptomlann giddetine balhdrr. Tavsiye edilen dnlemler arasrnda kusturma ve/veya mide

yrkanmasr bulunur. Aktif kdmiir kullamlmasr faydah olabilir. Serum elektrolitleri ve

kreatinin dtizeyleri srk arahklarla izlenmelidir. E[er hipotansiyon olugurs4 hasta supin

pozisyonda tutulmah vehrzlatuz ve srvr replasmam yaprlmahdrr.

5. FARMAKOLOJiKoZnllirr,nn
5. 1. Farmakodinamik Ozellikler

Farmakoterapdtik grup: Anjiyotensin II antagonistleri

ATC kodu: C09CA07

Etki mekanizmasr:

Telmisartan oral yoldan etkili ve spesifik bir anjiyotensin II reseptdr (ATr tipi) antagonistidir.

Telmisartan, anjiyotensin Il'nin bilinen etkilerinden sorumlu olan ATr reseptdr alt tipindeki

ba[lanma btilgesine gok yi.iksek bir afinite gcisterir ve anjiyotensin II ile yer de[igtirir.

Telmisartan ATr resepttiriinde herhangi bir krsmi agonist etki gdstermez. Telmisartan ATr

reseptdriine selektif olarak ba[lanmaktadr. Bu ballanma uzun siirelidir.

Telmisartan ATz ve dzellikleri daha az bilinen bagka AT reseptdrleri dahil, di[er reseptdrlere

kargr afinite gdstermez.Bu reseptrirlerin fonksiyonel rolleri ve bunlann telmisartan nedeniyle

dtizeyi artan anjiyotensin II tarafindan olasr agm stimiilasyonlanmn etkileri bilinmemektedir.

Telmisartan ile plazma aldosteron dtizeyleri azafu. Telmisartan insan plazmasrndaki renini

inhibe etmez veya iyon kanallanm bloke etmez. Telmisartan bradikinini de pargalayan enzim

olan anjiyotensin dtiniiqtiiriicU enzimi (kininaz II) inhibe etmez. Bu nedenle bradikininin

aracthk etti[i istenmeyen etkileri giddetlendirmesi beklenmez.

insanlarda 80 mg'hk telmisartan dozl, anjiyotensin II ile orlaya grkan kan basrncr artrgrru

hemen hemen tamamen inhibe eder. inhibitdr etki 24 saat boyunca devam eder ve 48 saate

kadar halen datra dlgtilebilir durumdadrr.
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Klinik etkililik ve giivenlilik

Esansiyel hipertansiyonun tedavisi :

ilk telmisartan dozundan sonra antihipertansif aktivite basamakh olarak 3 saat iginde belirgin

hale gelir. Kan bastncrndaki maksimum azalmao genellikle tedaviye baqlandrktan 4 ila 8 hafta

sonra elde edilir ve uzun stireli tedavi boyunca kahcr olur.

Antihipertansif etki, ilag ahndrktan sonraki 24 saat boyunca sabit olarak devam eder ve

ambulatuar kan basrncr tilgtimlerinde gdsterildi[i gibi, bir sonraki dozdan dnceki 4 saati de

kapsar. Bu <izellik, plasebo kontrollti klinik gahgmalarda 40 ve 80 mg'hk telmisartan

dozlanndan sonra gukur-doruk orarunln siirekli olarak %80'in tizerinde gdriilmesiyle

dogulanmrgtrr.

Baqlangrg ddnemindeki sistolik kan basrncrna geri drintilme stiresi ile doz arasmda agrk bir

iligki e[ilimi vardrr. Bu konuda diyastolik kan basrncrnr ilgilendiren veriler tutarh delildir.

Hipertansiyonu olan hastalarda telmisartan,nabrz hrzrru etkilemeksizin, hem sistolik hem de

diyastolik kan basrncrnr diigiirtir. ilacrn ditiretik ve natriiiretik etkilerinin hipotansif etkisine

katkrlan heniiz tammlanmamrgtu. Telmisartamn antihipertansif etkilili$, diler

antihipertansif ilag srruflanndaki ilaglarla benzerdir (klinik gahgmalarda telmisartan ile

amlodipin, atenolol, enalapril, hidroklorotiyazidve lizinopril kargrlagtrnlmrgtrr).

Telmisartan tedavisinin aniden kesilmesi sonrasmda kan basrncr, rebound hipertansiyon

belirtileri olmakszm, birkag Sunliik bir stire iginde basamakh olarak tedavi Oncesi de[erlere

ddner.

iki antihipertansif tedaviyi do[rudan kargrla.gtrnlan klinik gahgmalarda, telmisartan ile tedavi

edilen hastalarda kuru tikstirtik insidansrmn, anjiyotensin ddntigttiriicti enzim inhibitrirlerine

gdre, anlamh derecede datra dtigtik oldu[u gOsterilmigtir.

Kardiyovaskiiler olaylann dnlenmesi :

ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and in Combination with Ramipril Global

Endpoint Tnal I Tek Bagrna Telmisartan ve Ramipril Kombinasyonuyla Siirekli Tedavide

Global Sonlamm Noktalan Aragtrmasr), telmisanan, ramipril ve telmisartan ve ramipril

kombinasyonunun kardiyovaskiiler sonuglar tizerindeki etkilerini, kardiyovaskiiler olaylar

agrsmdan risk altrndaki bir popiilasyonda, yani, 55 yagrnda veya datra yaqh, koroner arter

hastalr[r, inme, TIA, periferal arter hastah[r veya Tip 2 diyabeti olan ve ug organ hasan (rirn:
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retinopati, sol ventrikiiler hipertrofi, makroalbiiminiiri veya mikroalbuminiiri) bulundu[u

kanrtlanmr S, 25620 hastada kargrlaqtrrmrgtrr.

Hastalar tig tedavi grubundan birine randomize edilmigtir; telmisartan 80 mg (n : 8542),

ramipril l0 mg (n : 8576), ya da telmisartan 80 mg ile ramipril l0 mg kombinasyonu (n :
8502). Bu gruplar ortalama olarak 4.5 yrl boyunca g<izlenmigtir.

Telmisartan, kardiyovaskiiler tiltim, fatal olmayan miyokart enfarktiisii, fatal olmayan inme,

veya konjestif kalp yetmezli[i nedeniyle hastaneye yatma geklindeki birincil birlegik

sonlanrm noktalanmn azalt/imasr agrsmdan ramipril ile benzer etki gdstermigtir. Birincil

sonlarum noktasr insidansr telmisartan (%16.7) ve ramipril (0/o16.5) gruplannda beruer

bulunmuqtur. Telmisartan ile ramiprili kryaslayan tehlike oram l .01 (%97.5 GA 0.93 - 1.10,

p (tistiinliik yok): 0.0019, 1.13 srmnnda) bulunmugtur. Ttim nedenlere baSh mortalite orail,

telmisartan ve ramipril tedavisindeki hastalarda srasryla o/oll.6 ve %oI I .8 idi.

Onceden tammlanmrg ikincil sonlamm noktalan olan kardiyovasktiler 6ltim, dliimle

sonuglanmayan miyokard enfarktiisti ve tiltimle sonuglanmayan inme agrsrndan telmisartan,

ramipril ile beruer etkilikte bulunmugtur [0.99 (%97.5 GA 0.90-1.08), p(tistiinltik

yok):0.00041. Bunlar, ramiprili plasebo ile kryaslayan referans HOPE (The Heart Outcomes

Prevention Evaluation Study / Kardiyak Sonuglammlann Onlenmesini Deferlendirme

Qahqmasr) gahgmasrndaki primer sonlamm noktasrdrr.

TRANSCEND gahqmasr, ACE inhibitOrlerine toleransr olmayan hastalan randomize

etmiqtir.

Bu grubun dahil edilme kriterleri, di[er agrlardan, telmisartan 80 mg (n:2954) veya plasebo

Qr2972) gruplanrun yer aldr[r ONTARGET gahgmasrndaki dahil edilme kriterlerine

benzerdi. Her iki ilag da standart tedaviye ek olarak verilmigtir. Ortalama izleme stiresi 4 yrl

ve 8 aydr. Birincil birleqik sonlarum noktalanrun (kardiyovaskiiler 6ltim, Oltimle

sonuglanmayan miyokard enfarktiisii, dliimle sonuglanmayan inme veya konjestif kalp

yetmezli[i nedeniyle hastanaye yatma) insidansrnda istatistiksel olarak anlamh bir fark

bulunmamrqtu [telmisartan grubunda o/o15.7 ve plasebo grubunda yol7.0, tehlike oram 0.92

(%95 GA 0.81-1.05, p: 0.22)1. Onceden belirlenmig ikincil kompozit sonlailm noktasr

agrsrndan (kardiyovasktiler oliim, dliimle sonuglanmayan miyokard enfarktiisti ve dliimle

sonuglanmayan inme) telmisartan plaseboya gdre datra yararh bulunmugtur [0.87 (%95 GA
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0.76-1.00, f0.048)]. Kardiyovasktiler mortalite tizerinde bir yararla ilgili kamt yoktur

(tehlike oram 1.03, %95 GA 0.85-1.24).

Ot<stirtit ve anjiyoddem, telmisartanla tedavi edilen hastalarda ramipril tedavisi gdrenlere

kryasla dahaaz srkhkta bildirilmigtir. Hipotansiyon ise telmisartan ile daha srk bildirilmigtir.

Telmisartan ve ramiprilin kombine edilmesi, bu maddelerin tek baglanna kullamlmasrna

kryasla ek bir yarar sa[lamamrgtr. Kardiyovasktiler mortalite ve tiim nedenlere ba[h

mortalite kombinasyonla sayrsal olarak daha ytiksek bulunmugtur. Ek olarak, kombinasyon

grubunda, hiperkalemi, renal yetmezlik, hipotansiyon ve senkop insidansr anlamh derecede

daha yiiksek bulunmugtur. Bu nedenle, telmisartan ve ramipril kombinasyonunun kullanrmr

bu hasta grubunda <inerilmez.

"ikincil inmelerden efektif kagrnma igin rinleme rejimleri" (PRoFESS) gahgmasrnda 50

yagrnda veya datra yagh, yakrn zaffiar, 6rnce inme gegirmig hastalarda, plasebo ile

kargrlagtrnldr[rnd4 telmisartan ile sepsis insidansr biraz daha yiiksek bulunmugtur;Yo|.70'e

kargrlrk %049 [RR I .43 (%95 giivenlik arah[r 1.00 - 2.06)1. Fatal sepsis vakalanrun insidansr

telmisartan alan hastalar igin (%0.33) plaseboya gdre artrmgtrr (%0.16) tRR 2.07 (%95

giivenlik arah[r l.l4 - 3.76)1. Telmisartan kullammr ile iligkili olarak g6zlenen sepsis

insidansrndaki artrg tesadiifi olabilir veya hentiz bilinmeyen bir mekaninnaya ba[h olarak

ortaya grkabilir.

5.2. Farmakokinetik dzellikler

Emilim:

Absorbe olan miktar de$igmekle birlikte telmisartamn absorpsiyonu luzhdrr. Telmisartamn

ortalama mutlak biyoyararlammr %50 civanndadrr.

Telmisartan yiyeceklerle birlikte ahndrlrnd4 plazma konsantrasyon-zaman eSsi altrnda

kalan alandaki (EAAo--) azalma yaklaprk %6 (40 mg doz) ile yaklagrk %19 (160 mg doz)

arasrnda de[iqir. ister ag kanna, ister yiyeceklerle birlikte almsm, uygulamadan 3 saat sonra

telm i sartan plazna konsantrasyonlan benzerdir.

DaErhm:

Telmisartan esas olarak albiimin ve alfa-l asit glikoprotein olmak iizere plaanaproteinlerine

yiiksek oranda baplanmaktadr (>oh99.5). Kararh durumda ortalama gdriintir da[rhm hacmi

(Vo*) yaklagrk 500 L'dir.

t6

U

(/

www.ilac101.com

https://ilac101.com


v

Biyotransformasyon:

Telmisartan, ana bilegifin glukuronidlere konjugasyonu ile metabolize olur. Konjugat igin

higbir farmakoloj ik aktivite gdsterilmemigtir.

Eliminasvon:

Telmisartan terminal eliminasyon yan 6mrii >20 saat olan bieksponansiyel azalma

farmakokinetifi ile karakterizedir. Maksimum plazma konsantrasyonu (Cmarc) ve datra dtigiik

oranda olmak tizere plazma konsantrasyonu-zzrman e[risi altrnda kalan alan (EAA), doz ile

oranflsz olarak artar. Onerilen dozlarda alman telmisartan ile klinik agrdan dnemli bir

birikmeyi gdsteren veri bulunmamaktadrr. Plazma konsantrasyonlan kadrnlarda erkeklerden

daha yiiksektir. Ancak bu durumun etkililik tizerine bir etkisi yoktur.

Oral (ve intravendz) uygulamadan sonra telmisartan, hemen hemen yalruz feges yoluyla ve

esas olarak de$igmemig bilegik halinde atrlrr. Ktimiilatif iiriner atrhmr, dozun o/ol'inden azdr.

Total plazma klerensi (CLt"t) (yaklagrk 1000 ml/dk), hepatik kan akrmr (yaklagrk 1500

mlldk) ile kargrlaqtrnldr[rnda yiiksektir.

DoErusalhk/DoBrusal olmayan durum:

Egri altmda kalan alandaki (EAA) kiigtik azalmamn terapiitik etkide bir azalmaya neden

olmasr beklenmez.

Hastalardaki karakteristik dzellikler

Cinsiyet:

Plazma konsantrasyonlannda cinsiyet farkhhklan grizlenmigtir. Kadrnlarda erkeklere g<ire

C*"rc ve EAA de[erlerinde, yaklaqrk olarak srastyla, 3 ve 2 kat datra yiiksek de[erler elde

edilmigtir.

Ya$hlar:

Telmisartamn farmakokineti[i yagh ve 65 yagrndan daha geng hastalarda farkh de[ildir.

Bribrek yetmezliEi:

Hafif- orta ve giddetli bdbrek bozuklulu olan hastalard4 plazrra konsantrasyonlanmn iki

katrna grktr[r gdzlenmigtir. Ancak diyaliz uygulanan bribrek yetmezli[i hastalannda daha

dtigtik plazna konsantrasyonlan g<izlenmigtir. Telmisartan bdbrek yetmezlili olan hastalarda"

plazna proteinlerine ytiksek oranda ba[lamr ve diyaliz ile uzaklagtrnlmnaz. Btibrek

bozuklu[u olan hastalarda eliminasyon yanlanma iimrti de[igmemektedir.
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KaraciEer yetmezliEi:

Karaci[er bozuklupu olan hastalarda ytirtitiilen farmakokinetik gahgmalarda, mutlak

biyoyararlammda yaklaqrk o/o100'e varan bir artrg gdsterilmigtir. Karaciper bozuklupu olan

hastalarda eliminasyon yanlanma 6mrii de[i gmez.

5.3. Klinik iincesi giivenlilik verileri

Klinik Oncesi gtivenlik gahgmalannd4 normotansif hayvanlarda klinikteki teraptitik arahk ile

benzsr bir ilag maruziyeti sa[layan dozlar, krrmzr hticrelere iligkin parametrelerde

(eritrositler, hemoglobin, hematokrit) azalmaya bdbrek hemodinami["inde de[igmelere ftan

tire azofu ve kreatininde ytikselme) ve aym zamanda serum potasyumunda artrglara neden

olmugtur. Kdpeklerde renal tiibtiler dilatasyon ve atrofi grizlenmigtir. Srganlarda ve

kdpeklerde aynt zarnanda, mide mukozasmda yaralanma (erozyon, Olser ya da enflamasyon)

kaydedilmigtir. Gerek anjiyotensin ddniigttiriicti enzim inhibitOrleri, gerekse anjiyotensin II

antagonistleri ile ytirtittilen klinik dncesi gahgmalardan bilinen bu farmakolojik yan etkiler,

aprzdan senrm fizyolojik desteliyle dnlenmigtir.

Her iki tiirde de, plazma renin aktivitesinde arhg ve renal jukstaglomertiler hiicrelerde

hiperrofi/triperplazi gtizlenmigtir. ACE inhibittirlerinin ve <iteki anjiyotensin II

antagonistlerinin de gtisterdi[i bir srruf etkisi olan bu deligiklikler, klinik anlamhhla satrip

gibi giiriinmemektedirler.

Teratojenik etkiye y<inelik net bir veri gOzlenmemigtir, ama telmisartanrn toksik doz

dtizeylerinde, yavnrlann dofium sonrasl geliqmeleri tizerinde daha dtigiik viicut a[rrh[r, gdz

agrlmasrnda gecikme gibi etkilere sahip oldu[u gdsterilmigtir.

In vitro gahgmalarda higbir mutajenite ve ilgili klastojenik aktivite verisi yoktu. Srganlarda ve

farelerde karsinojeniteye ydnelik veri bulunmamaktaydr.

6. FARMASoTiT oZnr,r,iXr,rn
6.1. Yardrmcr maddelerin listesi

Mannitol (8421)

Krospovidon

Povidon

Trometamol

Starch

Koloidal silikon dioksit
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Amonyak

Magne4rum stearat

6.2.Gegimsizlikler

Gegerli de[il.

6.3. Raf 6mrii

24 ay.

6.4. Saklamaya ydnelik 6zel tedbirler

25oC'nin altrndaki oda srcakhfrnda saklayrnrz.

Rutubetten korumak igin orij inal ambalaj rnda saklanmahdrr.

V 6.5. Ambalajrn nitelifi ve igerifi

28 ve 84 tablet, Alii/Alti blister ambalajda, karton kutuda kullanma talimatr ile beraber

ambalajlamr.

6.6. Begeri hbbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasr ve difer 6zeldnlemler

Kullamlmamrg olan tiriinler yada atrk materyaller "Trbbi Atrklann Kontrolti Ydnetmeli[i" ve

"Ambalaj ve Ambalaj Atrklanrun Kontrolti Ydnetnelik"lerine uygun olarak imha

edilmelidir.
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