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1. BEZEICHNUNG
ARZNEIMITTELS

Olmecof 10 mg Filmtabletten
Olmecof’ 20 mg Filmtabletten
Olmecof’ 40 mg Filmtabletten

DES

2. QUALITATIVE
QUANTITATIV E
ZUSAMMENSETZUNG
Olmecor 10 mg Filmtabletten
Jede Filmtablette enthalt 10 mg Olmes
anmedoxomil.

UND

Olmecor 20 mg Filmtabletten
Jede Filmtablette enthélt 20 mg Olmes
anmedoxomil.

Olmecor 40 mg Filmtabletten
Jede Filmtablette enthéalt 40 mg Olmes
anmedoxomil.

kann die Dosis von Olmesartanmedoxo
auf 20 mg einmal taglich als optimale Dosiénder und Jugendliche

erhoht werden. Falls eine weitere SenkuBge Sicherheit und Wirksamkeit von OIm
des Blutdrucks erforderlich ist, kann dieor bei Kindern und Jugendlichen unter
Dosis von Olmesartanmedoxomil bis @udfhren ist nicht erwiesen. Zurzeit vorl
maximal 40 mg taglich erhdht oder Hydraggende Daten werden in den Abschnit
chlorothiazid zuséatzlich gegeben werden 4.8, 5.1 und 5.2 beschrieben; eine Do
rungsempfehlung kann jedoch nicht ge
Die blutdrucksenkende Wirkung von Qlben werden.

mesartanmedoxomil tritt im Wesentlichen

aitnerhalb von 2 Wochen nach Beginn g@&mesartanmedoxomil darf bei Kindern
Behandlung ein und erreicht ihr Maximyrer 1 Jahr nicht angewendet werden, da
etwa 8 Wochen nach Therapiebeginn. Didenken hinsichtlich der Sicherheit beste
sollte bei einer beabsichtigten Verandertingd Daten in dieser Altersgruppe fehlen.
attes Dosierungsschemas fur jeden Patienten

berlcksichtigt werden. Art der Anwendung
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Altere Menschen (65 Jahre oder alter) | Zur Verbesserung der Compliance w
atta Allgemeinen ist bei alteren Menscheempfohlen, die Olmecor-Tabletten tagl
keine Anpassung der Dosierung erforderdr selben Tageszeit, z.B. zur Friihsti

lich (Dosierungsempfehlungen fiir Pati¢zeit, unabhangig von den Mahlzeiten ein-
Sonstiger Bestandteil mit bekannter Witen mit eingeschrankter Nierenfunktion qigunehmen. Die Tablette sollte mit einer
kung: he unten). Falls eine Dosiserh6hung bis|ausreichenden Menge Flussigkeit (z. Blei-
10 mg maximalen Dosierung von 40 mg taglichem Glas Wasser) eingenommen werden.
Jede Filmtablette enthalt 57,50 merforderlich ist, sollte der Blutdruck engPie Tablette sollte nicht gekaut werden.
Lactosemonohydrat. maschig Giberwacht werden.

4.3 Gegenanzeigen

20 mg Patienten mit eingeschrankter Nierenfupk- Uberempfindlichkeit gegen den Wirk-
Jede Filmtablette enthalt 115,00 mtipn stoff oder einen der in Abschnitt 6.1 ge-
Lactosemonohydrat. Die maximale Dosis betrégt bei Patienten nannten sonstigen Bestandteile.

mit leicht bis maRig eingeschrankter Nje- zweites und drittes  Schwanger-
40 mg renfunktion (Kreatinin-Clearance 20 — B0 schaftstrimester (siehe Abschnitt 4.4 Und
Jede Filmtablette enthalt 230,00 mgl/min) 20 mg Olmesartanmedoxomil 4.6).
Lactosemonohydrat. einmal taglich, da bei dieser Patientengrup- Gallenwegsobstruktion (sieche Abschnitt

pe nur begrenzte Erfahrungen mit héherens 2).
Volistandige Auflistung der sonstigen Bebosierungen vorliegen. Die Anwendunpie gleichzeitige Anwendung von Olmedor
standteile siehe, Abschnitt 6.1. von Olmesartanmedoxomil wird nicht emnit Aliskiren-haltigen Arzneimitteln ist bei

fohlen bei Patienten mit stark eingeschraniatienten mit Diabetes mellitus oder einge-
3. DARREICHUNGSFORM ter Nierenfunktion (Kreatinin-Clearance|schrankter Nierenfunktion (GFR < 60
Filmtablette 20 ml/min), da mit diesem Patientenkolleékni/min/1,73 nf) kontraindiziert (siehe Ab-

tiv nur begrenzte Erfahrungen vorliegeghnitte 4.5 und 5.1).
10 mg: weiRe, runde, leicht bikonvexésiehe Abschnitte 4.4 und 5.2).
Filmtabletten, mit der Markierung “S1” apf 4.4 Besondere Warnhinweise und Vork
einer Seite der Tablette; TablettendurcRatienten mit eingeschrankter LeberfunkiiichtsmaRnahmen fiir die Anwendung
messer: 6,5 mm, Hohe: 2,4 mm — 3,4 mmon Intravaskularer Volumenmangel:
20 mg: weille, runde, leicht bikonvexBei Patienten mit leicht eingeschrankieline symptomatische Hypotonie kann, ins-
Filmtabletten, mit der Markierung “S2” apit. eberfunktion ist keine Anpassung der D@esondere nach der ersten Dosis, bei Pati-
einer Seite der Tablette; Tablettendurcsierung erforderlich. Bei Patienten mit Mi@&nten auftreten, bei denen ein Volumen-
messer: 8 mm, Hohe: 3,4 mm — 4,5 mm.| Big eingeschrankter Leberfunktion wird pimd/oder Natriummangel aufgrund eifer

40 mg: weilRe, ovale, bikonvexe Filmtabl
ten, mit der Markierung “S3” auf einer S¢
te der Tablette; Tablettenabmessung
13x8 mm, Hohe: 4,3 mm — 5,5 mm.

4. KLINISCHE ANGABEN
4.1 Anwendungsgebiete
Behandlung der essentiellen Hypertonie,

4.2 Dosierung und Art der Anwendung
Dosierung

Erwachsene

Die empfohlene Anfangsdosis betragt
mg Olmesartanmedoxomil einmal téglig
Bei Patienten, deren Blutdruck mit die

N
AR

eite Anfangsdosis von 10 mg OlmesartBAochdosierten Diuretikabehandlung, salz-
pinedoxomil einmal taglich empfohlen. Digrmer Diat, Durchfall oder Erbrechen vor-
gnaximale Dosis von einmal taglich 20 Mgegt. Ein Volumen- und/oder Natriummaln-
sollte nicht Uberschritten werden. Bei Patiel sollte daher vor Anwendung von Ol

enten mit eingeschrankter Leberfunktipgartanmedoxomil ausgeglichen werden.
die bereits Diuretika und/oder andere b|ut-

drucksenkende Arzneimittel einnehmepndere Zustande mit Stimulation
wird eine engmaschige Uberwachung HR&nin-Angiotensin-Aldosteron-Systems:
Blutdrucks und der Nierenfunktion empgei Patienten, deren GefaRtonus und
fohlen. Da keine Erfahrungen bei Patientegnfunktion hauptséchlich von der Aktivitat
mit stark eingeschréankter Leberfunktibfes Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems
vorliegen, wird eine Anwendung von Qlaphangt (z. B. Patienten mit schwerer [de-
mesartanmedoxomil bei diesen PatientRempensierter Herzinsuffizienz oder
Ticht empfohlen (siehe Abschnitte 4.4 Ungtunde liegender Nierenerkrankung
15.2). Olmesartanmedoxomil darf nicht b@chlieRlich Nierenarterienstenose), wurde
s&ratienten mit Ga”enWegSObStrUktiOn dBine Behand|ung mit anderen Arznei

Dosis nicht ausreichend kontrollierbar
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sgewendet werden (siehe Abschnitt 4.3). | teln, die dieses System beeinflussen, |mit
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akuter Hypotonie, Azotamie, Oligurie odddie zu berlicksichtigenden wichtigsten
in seltenen Fallen einem akuten Nierenyesikofaktoren fiir das Auftreten einer Hyp

Réin Patient wahrend der Behandlung

sagen in Zusammenhang gebracht.
Méglichkeit, dass ahnliche Effekte bei
Einnahme von Angiotensin-lI-Rezept
Antagonisten auftreten, kann nicht au
schlossen werden.

Renovaskuléare Hypertonie:

terienstenose oder Stenose der Nieren
rie bei Einzelniere mit Arzneimitteln, d

beeinflussen, behandelt, besteht ein er
tes Risiko einer schweren Hypotonie
Niereninsuffizienz.

Eingeschrankte Nierenfunktion und Nier
transplantation:

Wenn Olmesartanmedoxomil bei Patien
mit eingeschrankter Nierenfunktion an
wendet wird, wird eine regelméaRige K
trolle der Serum-Kalium- und Seru
Kreatinin-Spiegel empfohlen. Die Anwe
dung von Olmesartanmedoxomil bei P
enten mit stark eingeschrankter Nier
funktion (Kreatinin-Clearance < 20 ml/mi
wird nicht empfohlen (siehe Abschnitte 4
und 5.2). Es liegen keine Erfahrungen
Anwendung von Olmesartanmedoxomil
Patienten kurz nach Nierentransplanta
oder bei Patienten mit terminaler Nieren|
suffizienz (d. h. Kreatinin-Clearance <
ml/min) vor.

Eingeschrankte Leberfunktion:
Es liegen keine Erfahrungen bei Patien
mit stark eingeschrankter Leberfunkti
vor; daher wird die Gabe von Olmesart
medoxomil an diese Patienten nicht e
fohlen (siehe Abschnitt 4.2 zu Dosierun
empfehlungen bei Patienten mit leicht o
maRig eingeschrankter Leberfunktion).

Hyperkaliamie:

Die Einnahme von Arzneimitteln, die 4
das Renin-Angiotensin-Aldosteron Syst
wirken, kann eine Hyperkaliamie verurs
chen.

Das Risiko eine Hyperkaliamie zu enty
ckeln, welche tddlich verlaufen kann,

bei &lteren Menschen, Patienten mit ein
schrankter Nierenfunktion, Diabetikern 4
wie bei Patienten, die gleichzeitig andj

[kaliamie sind:

ef Diabetes, eingeschrankte Nierenfun

r- on, Alter (> 70 Jahre)

- Die Kombination mit einem oder meh
ren Arzneimitteln, die das Reni

flussen und/oder Praparate zur K

Werden Patienten mit bilateraler Nierenar- umergéanzung. Einige Arzneimittel odegewiesen wird, sollte die Behandlung

rtetherapeutische  Substanzklassen
€ Arzneimitteln kénnen eine Hyperkali

das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System mie auslésen: kaliumhaltige Praparpte

6h-zur Salzsubstitution, kaliumspare
nd Diuretika, ACE-Hemmer, Angiotensi
II-Rezeptor-Antagonisten, nichtsteroid
le Antiphlogistika (NSAIDs, einschliel]
n- lich selektive COX-2-Hemmer), Hep

en oder Tacrolimus, Trimethoprim.
€- Zusatzliche Komplikationen, insbesd
N- dere Dehydratation, akute kardiale [
- kompensation, metabolische Azido
- Verschlechterung der Nierenfunktig
tl- plétzliche Nierenerkrankung (z.
EN- durch Infektionskrankheiten), zellulg
") Lyse (z. B. akute Ischamie der Glie
1.2 maRen, Rhabdomyolyse, ausgedeh
FUr Trauma).

PEline engmaschige Kontrolle des Serum
Iilimspiegels bei Risikopatienten wird en
|1|T20hlen (siehe Abschnitt 4.5).

Lithium:

Wie bei anderen Angiotensin-ll-Rezept
Antagonisten (AlIRAs) wird eine Komb
tBAtion von Lithium und Olmesartanm
PAoxomil nicht empfohlen (siehe Abschr
AA-5).
np-
JAorten- oder Mitralklappenstenose; @
Hefruktive hypertrophe Kardiomyopathie:
Wie bei anderen Vasodilatatoren ist bei
tienten mit Aorten- oder Mitralklappenst
nose oder obstruktiver hypertropher Ka
U(f)myopathie besondere Vorsicht angezei
Bm

®rimarer Aldosteronismus:

Patienten mit primarem Aldosteronis

Pertonika an, deren Wirkung auf der H
dPung des Renin-Angiotensin-Systems
Quht. Daher wird die Anwendung von
PfResartanmedoxomil bei diesen Patie

Arzneimittel einnehmen, die den Kaliu
spiegel erhéhen kénnen und/oder bei
enten mit zusatzlichen Komplikationen
hoht.

Bevor eine gleichzeitige Anwendung vi

Aldosteron-System beeinflussen, in

icht empfohlen.

ati-

Bprue-ahnliche Enteropathie:
In sehr seltenen Fallen wurden bei Pat
n, die Olmesartan einnahmen, einige

Arzneimitteln, die das Renin-Angiotensimate bis Jahre nach Therapiebeginn sch@&zeptor-Antagonisten oder Aliskiren w

®e, chronische Diarrhéen mit erheblich

tracht gezogen wird, sollte eine Nutzg¢mewichtsverlust berichtet, die mogliches-5 und 5.1).

rin, Immunsupressiva wie Ciclospofiflig geringer als bei Patienten nichtschw

Vsprechen im Allgemeinen nicht auf AntihyA
&S gibt Belege dafur, dass die gleichzeiti

Risiko-Abwagung durchgefuhrt und mégliweise auf eine lokale, verzogerte Ubere

it

bOIlmesartan die beschriebenen Symptome

entwickelt, sind andere Atiologien auszu-

gchlieBen. Ein Abbruch der Behandlung

it

Olmesartanmedoxomil ist in Betracht |zu

eziehen, wenn keine andere Atiologie n
gewiesen werden kann.

fthnliche Enteropathie durch Biopsie n

esartanmedoxomil nicht wieder beg
jnen werden.

dethnische Unterschiede:

Wie bei allen anderen Angiotensin-|
&Rezeptor-Antagonisten, ist der blutdru
senkende Effekt von Olmesartanmedoxd
hbei Patienten schwarzer Hautfarbe ein

zer Hautfarbe, moglicherweise aufgrund
mMer hoheren Pravalenz eines niedri
&enin- Spiegels bei hypertensiven Pat
sten dieser Bevolkerungsgruppe.

>

BSchwangerschaft:
(Eine Behandlung mit Angiotensin-|
dRezeptor-Antagonisten  (AlIRAs)  soll

heseht wahrend der Schwangerschaft beg
nen werden. Bei Patientinnen mit Schw
Kgerschaftswunsch sollte eine Umstelly
uf eine alternative blutdrucksenkende
handlung mit geeignetem Sicherheitspr
fur Schwangere erfolgen, es sei denn,
Fortfuhrung der Behandlung mit AlIRAS i
bzwingend erforderlich. Wird eine Schwa
_gerschaft festgestellt, ist die Behandly
@nit AIIRAs unverziglich zu beenden un
iwenn erforderlich, eine alternative Thera|
zu beginnen (siehe Abschnitt 4.3 und 4.6

KAndere:
Wie bei jedem blutdrucksenkenden A

paeimittel konnte ein GberméaRiger Bllt-

druckabfall bei Patienten mit koronal
dilerzkrankheit oder ischamischer zerek
wvaskularer Erkrankung zu einem Myoka
infarkt oder Schlaganfall fihren.

Jguale Blockade des Renin-Angioteng
Aldosteron-Systems (RAAS):

nwendung von ACE-Hemmern, Angi
tensin-1-Rezeptor-Antagonisten oder Al
tkisen das Risiko fur Hypotonie, Hyperkal
amie und eine Abnahme der Nierenfunkt
(einschlieBlich eines akuten Nierenve
gens) erhoht. Eine duale Blockade

dRAAS durch die gleichzeitige Anwendu
n  ACE-Hemmern,  Angiotensin-I

geshalb nicht empfohlen (siehe Abschn

nn die Therapie mit einer dualen B

che Alternativen erwogen werden.
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Intestinale Biopsien bei diesen Patientésgllte dies nur unter Aufsicht eines Spez
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ger Kontrollen von Nierenfunktion, EleK
rolytwerten und Blutdruck erfolgen.
ACE-Hemmer und Angiotensin-I
Rezeptor-Antagonisten sollten bei Patien
mit diabetischer Nephropathie nicht glei
zeitig angewendet werden.

Olmecor enthéalt Lactose. Patienten mit
seltenen hereditaren Galactose-Intoler
Lactase-Mangel oder Glucose-Galactg
Malabsorption sollten dieses Arzneimit
nicht einnehmen.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arz-
neimitteln und sonstige Wechselwirkun-
gen

Studien zur Erfassung von Wechselwirk
gen wurden nur bei Erwachsenen durch
fahrt.

Wirkungen anderer Arzneimittel auf Olm|
sartanmedoxomil:

Préaparate zur Kaliumsubstitution und ka
umsparende Diuretika:
Aufgrund der Erfahrungen bei der Anwse
dung anderer Arzneimittel, die auf d
Renin-Angiotensin-System wirken, kann
zu einer Erhdéhung des Serum-Kaliu
Spiegels kommen, wenn gleichzeitig kg
umsparende Diuretika, Praparate zur K
umsubstitution, kaliumhaltige Elektroly]
préparate oder andere Arzneimittel, die
Serum-Kalium-Spiegel erhéhen kénnen
B. Heparin), angewendet werden (si
Abschnitt 4.4). Daher wird eine entsp
chende Kombination nicht empfohlen.

Andere Antihypertensiva:
Die blutdrucksenkende Wirkung von Q
mesartanmedoxomil kann durch gleichz
tige Anwendung anderer Antihypertens
verstarkt werden.

Nichtsteroidale Analgetika/Antirheumati
(NSAIDs):

NSAIDs (einschlieBlich Acetylsalicylsédu
in einer Dosierung > 3 g/Tag und COX
Hemmer) und Angiotensin-ll-Rezeptd
Antagonisten kdnnen synergistisch wirk
und somit die glomerulare Filtrationsrd
senken. Bei gleichzeitiger Einnahme \
NSAIDs und Angiotensin-ll-Rezepto
Antagonisten besteht das Risiko aku
Nierenversagens. Eine Uberpriifung
Nierenfunktion sowie eine ausreicher
Hydratation des Patienten sollten zu Bed
der Behandlung empfohlen werden.
Zusétzlich kann eine solche Kombinatio
therapie die blutdrucksenkende Wirku
von Angiotensin-ll-Rezeptor-Antagonist
vermindern und so zu einem teilweig
Wirksamkeitsverlust flihren.

Gallensaurebinder Colesevelam:

f€plesevelamhydrochlorid verminderte @
hEffekt der Wechselwirkung. Daher sol

tDie gleichzeitige Einnahme des gallensgiBharmakokinetik oder Pharmakodyna
rebindenden Wirkstoffes Colesevelamhygon Warfarin oder die Pharmakokine
-rochlorid verringert die systemische Expeon Digoxin.

teition und die maximale Plasmakonzenfra-

lion von Olmesartan und reduziert
Halbwertszeit. Die Einnahme von Olmg
artanmedoxomil mindestens 4 Stunden

sgine Einnahme von Olmesartanmedoxo
@ Abstand von mindestens 4 Stunden
der Colesevelamhydrochlorid-Dosis in H
tracht gezogen werden (siehe Absch
5.2).

Andere Substanzen:
Mach der Behandlung mit einem Antd
gim  (Magnesium-Aluminium-Hydroxid
wurde eine leichte Abnahme der Biov
fugbarkeit von Olmesartan beobachtet.
egleichzeitige Gabe von Warfarin und Dig
xin hatte keine Auswirkung auf die Ph
makokinetik von Olmesartan.

Duale Blockade des Renin-Angioteng
raldosteron-Systems (RAAS):

eBaten aus klinischen Studien haben
a®igt, dass eine duale Blockade des Re
ngiotensin-Aldosteron-Systems  (RAA
aldurch gleichzeitige Anwendung von AC
pHlemmern, Angiotensin-lI-Rezeptq
tAntagonisten oder Aliskiren im Vergleid
Hear Anwendung einer einzelnen Subst3
(die auf das RAAS wirkt, mit einer hdher
cfate an unerwlinschten Ereignissen
ddypotonie, Hyperkaliamie und einer Al
nahme der Nierenfunktion (einschlief3li
eines akuten Nierenversagens) einher
(siehe Abschnitte 4.3, 4.4 und 5.1).

|-

alvirkungen von Olmesartanmedoxomil g
\@ndere Arzneimittel:

Lithium:

ACE-Hemmern und Angiotensin-ll- Reze
réor-Antagonisten ist ein reversibler Ansti
Xer
rder Toxizitat berichtet worden. Die Komf
amation von Olmesartanmedoxomil und
aénium wird daher nicht empfohlen (sie
ohbschnitt 4.4). Wenn sich die Kombinati
als notwendig erweist, wird eine sorgfélti
téfontrolle des  Serum-Lithium-Spiegg
dempfohlen.

de

ilmdere Substanzen:

heischen Studien an gesunden Freiwillig
ngntersucht wurden, gehéren Warfarin,
bgoxin, ein  Antazidum (Magnesiun
edluminium-Hydroxid), Hydrochlorothiazi
und Pravastatin. Es wurden dabei keine
nisch relevanten Wechselwirkungen b
bachtet. Insbesondere hatte Olmesartan

021765-28924

edevanten inhibitorischen Effekte auf d
vmenschlichen

Mochrom-P450-Aktivitat.

elisiert werden, zu erwarten.
Die

areit

U =S o

Bei gleichzeitiger Gabe von Lithium njit,

Serum-Lithium-Konzentrationen u 6

Zu den Substanzen, die in spezifischen |kt

q

nik
tik

i®Imesartan zeigtim vitro keine klinisch re
ie

me
nd

nen
V-
en

Cytochrom-P-450-Enzy
anl1/2, 2A6, 2C8/9, 2C19, 2D6, 2E1 u
t8A4. Es hatte bei Ratten keinen oder ei
miinimalen Induktionseffekt auf die C
Deshalb wurd
deine in-vivo-Studien zu Wechselwirku
ngtn  mit  bekannten Cytochrom-P450-
Inhibitoren und -Induktoren durchgefiihrt,
und es sind keine klinisch relevanten
Wechselwirkungen zwischen Olmesartan

risnd Arzneimitteln, die Uber die oben ge-

)nannten Cytochrom-P450-Enzyme metabo-

at.6 Fertilitat, Schwangerschaft und Still-

Schwangerschaft
Die Anwendung von AlIRAs wird im
Nersten Schwangerschaftstrimester ni
empfohlen (siehe Abschnitt 4.4). D
€Anwendung von AlIRAs im zweiter]
ilmd dritten Schwangerschaftstrimes
)ist kontraindiziert (siehe Abschnitt 4.
-und 4.4).

Angiotensin-lI-Rezeptof-
Whemmern (AlIRAS) vorliegen, so bestehen

Rie planen, schwanger zu werden, auf
Efiternative antihypertensive Therapie

Fherschaft festgestellt, ist eine Behandlling
h&uit AlIRAS unverzuglich zu beenden und,
Pllenn erforderlich, eine alternative Ther
??J beginnen.

Es ist bekannt, dass eine Therapie |mit
AlIRAs wéahrend des zweiten und dritten
Schwangerschaftstrimesters  fetotoxisghe
ffekte (verminderte Nierenfunktion, Olig-
hydramnion, verzégerte Schadelossifikati-
Db'n) und neonatal-toxische Effekte (Nieren-
'versagen, Hypotonie, Hyperkaliamie)
siehe auch Abschnitt 5.3).

ki Falle einer Exposition mit AlIRAs ab
Fem zweiten Schwangerschaftstrimester
Merden Ultraschalluntersuchungen der Ni

doxomil keinen signifikanten Effekt auf d

3

fenfunktion und des Schédels empfohlen.
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Sauglinge, deren Miutter AIIRAs eing

auch Abschnitt 4.3 und 4.4).

Stillzeit

Olmesartan wird in die Milch laktierend
Ratten abgegeben. Es ist nicht bekann
Olmesartan beim Menschen in die Mut
milch ausgeschieden wird. Da keine
kenntnisse zur Anwendung von Olmeco
der Stillzeit vorliegen, wird Olmecor nic
empfohlen; eine alternative antihyperte
ve Therapie mit einem besser geeign
Sicherheitsprofil bei Anwendung in d
Stillzeit ist vorzuziehen, insbesonde]
wenn Neugeborene oder Frilhgeborene|
stillt werden.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstiich-
tigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen
von Maschinen

Olmecor hat einen geringen oder magi
Einfluss auf die Verkehrstiichtigkeit u

aktionsfahigkeit werd
kann.

r

4B Nebenwirkungen

usammenfassung des Sicherheitsprofil
Die am haufigsten bei der Behandlung
{dlimesartanmedoxomil berichteten Neb
tvirkungen sind Kopfschmerzen (7,7 9
girippedhnliche Symptome (4,0 %) u
tBohwindelgefihl (3,7 %).

beeintrachtigt

er

én placebokontrollierten Monotherapies
deen trat unter Einnahme von Olmesart]
medoxomil als einziges unerwiinschtes
eignis mit eindeutigem Kausalzusamm

hang Schwindelgefuhl auf (2,5 % Inzids
in der Olmesartanmedoxomil-Gruppe U

0,9 % in der Placebo-Gruppe).

jen
nd

ie Fahigkeit zum Bedienen von Masd|
nommen haben, sollten haufig wiedertjalen. Bei Patienten, die Antihypertens
auf Hypotonie untersucht werden (siglennehmen, kdnnen gelegentlich Schwin
oder Midigkeit auftreten, wodurch die R

hiJnter Olmesartanmedoxomil traten ad
it etwas hoherer Inzidenz als unter Pla
ded auf: Hypertriglyceridamie (2,0 % vers
d-,1 %) und erhohte Kreatin-Phosphoking
blkiverte (1,3 % versus 0,7 %).

Tabellarische Liste mit Nebenwirkungen
In der folgenden Tabelle sind die Neb
swirkungen von Olmesartanmedoxomil g
niilinischen Studien, PASS (Po
pAuthorisation-Safety-Studien) und Spg
b)anberichten zusammengefasst.
nd

Bei den Haufigkeitsangaben zu Nebeny
kungen werden folgende Kategorien
wgrunde gelegt:

asehr haufig ¥ 1/10); haufig ¥ 1/100 , <
Br10); gelegentlichX 1/1.000 , < 1/100);
beelten £ 1/10.000 , < 1/1.000); sehr selten
nz 1/10.000); nicht bekannt (Haufigkeit guf
rérundlage der verfligbaren Daten nicht jab-
schétzbar).

en-
us
5t-

Vir-
7U-

I\Sﬂfstjtggc?rganklasse Nebenwirkung Haufigkeit

Erkrankungen des Blutes und | Thrombozytopenie Gelegentlich

des Lymphsystems

Erkrankungen des Immunsys- | Anaphylaktische Reaktion Gelegentlich

tems

Stoffwechsel- und Erndhrungs1 Hypertriglyzeridamie Haufig

stérungen Hyperurikdmie Haufig
Hyperkalidmie Selten

Erkrankungen des Nervensys-| Schwindelgefiihl Haufig

tems Kopfschmerzen Haufig

Erkrankungen des Ohrs und de¢sSchwindel Gelegentlich

Labyrinths

Herzerkrankungen Angina pectoris Gelegentlich

GefalRerkrankungen Hypotonie Selten

Erkrankungen der Atemwege, | Bronchitis Haufig

des Brustraums und Mediasti- | Pharyngitis Haufig

nums Husten Haufig
Rhinitis Haufig

Erkrankungen des Gastrointesy Gastroenteritis Haufig

tinaltrakts Diarrhd Haufig
Abdominalschmerzen Haufig
Ubelkeit Haufig
Dyspepsie Haufig
Erbrechen Gelegentlich
Sprue-ahnliche Enteropathie (siehe Abschnitt | Sehr selten
4.4)

Erkrankungen der Haut und desExanthem Gelegentlich

Unterhautzellgewebes Allergische Dermatitis Gelegentlich
Urtikaria Gelegentlich
Ausschlag Gelegentlich
Pruritus Gelegentlich
Angioneurotisches Odem Selten

Skelettmuskulatur-, Bindege- | Arthritis Haufig

webs- und Knochenerkrankun-{ Riickenschmerzen Haufig

gen Skelettschmerzen Haufig
Myalgie Gelegentlich
Muskelspasmen Selten
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Erkrankungen der Nieren und | Hamaturie Haufig
Harnwege Harnwegsinfektionen Haufig
Akutes Nierenversagen Selten
Niereninsuffizienz Selten
Allgemeine Erkrankungen und| Schmerzen Haufig
Beschwerden am Verabrei- Schmerzen im Brustkorb Haufig
chungsort Periphere Odeme Haufig
Grippeéhnliche Symptome Haufig
Mudigkeit Haufig
Gesichtsddeme Gelegentlich
Asthenie Gelegentlich
Unwohlsein Gelegentlich
Lethargie Selten
Untersuchungen Erh6éhung von Leberenzymen Haufig
Erh6hung von Harnstoff im Blut Haufig
Erh6hung der Kreatin-Phosphokinase im Blut Haufig
Erh6hung von Kreatinin im Blut Selten

Einzelfalle von Rhabdomyolyse wurden
zeitichem Zusammenhang mit der E
nahme von  Angiotensin-lI-Rezeptd
Antagonisten berichtet.

entengruppen
Bei dlteren Menschen ist die Haufigkeit

ner Hypotonie geringfiigig erhéht, von g
ten auf gelegentlich.

Kinder und Jugendliche

Die Sicherheit von Olmesartanmedoxo
wurde in 2 klinischen Studien an 361 K
dern und Jugendlichen im Alter von 1-
Jahren untersucht. Wahrend Art
Schweregrad der Nebenwirkungen ahn
denen bei Erwachsenen sind, ist die H
figkeit folgender Nebenwirkungen bei Ki
dern erhoht:

- Epistaxis ist eine haufige (dh.1/100 bis
< 1/10) Nebenwirkung bei Kindern, die
Erwachsenen nicht berichtet wurde.
- Wahrend der 3-wdchigen Doppelblin
studie war die Haufigkeit von therapiel
dingtem Schwindelgefihl und Kop
schmerz bei Kindern von 6-17 Jahren in
Olmesartanmedoxomil-Gruppe mit holi
Dosierung nahezu verdoppelt.

Insgesamt unterscheidet sich das Sic
heitsprofil von Olmesartanmedoxomil K
padiatrischen Patienten nicht signifikg
vom Sicherheitsprofil bei Erwachsenen.

Meldung des Verdachts auf Nebenwir
kungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenv
kungen nach der Zulassung ist von grg
Wichtigkeit. Sie ermdglicht eine kontin
ierliche Uberwachung des Nutzen-Risil
Verhaltnisses des Arzneimittels.
Angehdrige von Gesundheitsberufen s
aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer N

Zusatzliche Information zu speziellen Pa#.9 Uberdosierung

ineimittel und Medizinprodukte, Abt. Pha
maakovigilanz, Kurt-Georg-Kiesinger-Alle
r3, D-53175 Bonn, Website: www.bfarm.
anzuzeigen.

Fir die Anwendung beim Menschen lieg

etierung vor. Die wahrscheinlichste Ma
festation einer Uberdosierung ist das A
treten einer Hypotonie. Bei einer Uberq
sierung sollte der Patient sorgfaltig b
mitacht werden und die Behandlung so
rsymptomatisch und unterstiitzend erfolgg
7

mingaben beziglich der Dialysierbark
ign Olmesartan liegen nicht vor.

au-

ns. PHARMAKOLOGISCHE
EIGENSCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschafter]

g¢ensin-1-Rezeptorantagonisten, ATC-Co
CO09CAO08.

d-

&Virkmechanismus / Pharmakodynamis
fWirkungen

detmesartanmedoxomil ist ein potenter, g
evirksamer,  selektiver  Angiotensin-I
Rezeptor-Antagonist (Typ AJ. Es ist daf
von auszugehen, dass alle Wirkungen
nAngiotensin Il, die Uber den AT1-Rezep
eiermittelt werden, unabhangig vom
wsprung oder Syntheseweg von Angioter
I, blockiert werden. Der selektive Antag
nismus des Angiotensin-ll (AJ-Rezeptors
fuhrt zum Anstieg des Plasma-Ren|
Spiegels und der Angiotensin-I- und -
ikonzentrationen sowie zu einer geringf
[fEn  Abnahme der Plasma-Aldoster
IKonzentration.

0_

Angiotensin Il ist das primare vasoakti
itbrmon des Renin-Angiotensi
l&ldosteron-Systems und spielt eine bed

eirur begrenzte Informationen zur Ubergies haben sich keine Hinweise auf ¢

Pharmakotherapeutische Gruppe: Angioraximale Blutdrucksenkungen

iriber den Rezeptortyp 1 (ATvermittelten
eBluthochdrucks.

e

Klinische Wirksamkeit und Sicherheit
Bei Hypertonie bewirkt Olmesartanm

d¢ande Senkung des arteriellen Blutdrug

nkirst-dose-Hypotonie, eine Tachyphylaj
ufrahrend Dauerbehandlung oder €
&ebound-Hypertonie nach Beendigung
efrherapie ergeben.

lIEEine 1-mal tagliche Gabe von Olmesart
rmedoxomil  erzielt eine  wirksame u
gleichmafige Senkung des Blutdrucks w
eiend des 24-stiindigen Dosierungsinterv
Die Einmalgabe fuhrte zu einer &hnlich
Blutdrucksenkung wie die Gabe der gl
chen Tagesdosis verteilt auf 2 Einzelgab

Bei kontinuierlicher Behandlung werd
innerh
deon 8 Wochen nach Therapiebeginn
reicht, wobei ein erheblicher Teil der bl
drucksenkenden Wirkung bereits nach
théochen Behandlung beobachtet wird.
gleichzeitiger Gabe mit Hydrochlorothiaz
st die Blutdrucksenkung additiv, und ¢
Igemeinsame Einnahme wird gut vertrage

vDie Wirkung von Olmesartanmedoxorn
@uf Mortalitat und Morbiditat ist derzg
moch unbekannt.
sin

oln der ROADMAP-Studie (Randomisg
Olmesartan and Diabetes Microalbuminu
ifkrevention Study) wurde bei 4447 Pati
Iken mit Typ-2-Diabetes, Normoalbuminu
gind mindestens einem zusatzlichen ka
bovaskularen Risikofaktor untersucht, ob
Behandlung mit Olmesartan das Auftre
einer Mikroalbuminurie verzdégern kan
M&/ahrend der medianen Beobachtungsd
nvon 3,2 Jahren erhielten die Patienten
aveder Olmesartan oder Placebo zusatz

benwirkung dem Bundesinstitut fiir Ar

021765-28924
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doxomil eine dosisabhangige, langanhal-
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me von ACE-Hemmern oder Angiotens|i#) und nicht-tddlichen Myokardinfarkt |3serschiedener ethnischer Herkunft, darunter
II-Rezeptor-Antagonisten. (1,1 %) vs. 7 (2,5 %). 38 Patienten schwarzer Hautfarbe. Atiglo-
gisch handelte es sich dabei Uberwiegend
Fur den primaren Endpunkt zeigte die Stin zwei groBen randomisierten, kontrolligtm essentielle Hypertonie (87% in der
die zugunsten von Olmesartan eine signifen Studien (,ONTARGET” [ONgoingschwarzen und 67% in der ethnisch |ge-
kante Risikoreduktion fir die Zeit bis zurelmisartan Alone and in combination witimischten Kohorte). Patienten, die 20 bis <
Auftreten einer Mikroalbuminurie. NaghtRamipril Global Endpoint Trial] und ,VA 35 kg wogen, wurden auf die Dosieruyng
Adjustierung der BlutdruckunterschiefSEPHRON-D” [The Veterans Affairs Nevon 2,5 mg (niedrige Dosis) oder 20 mg
war diese Risikoreduktion nicht mehr sf@hropathy in Diabetes]) wurde die gleigithohe Dosis) Olmesartanmedoxomil einmal
tistisch signifikant. 8,2 % (178 von 216Meitige Anwendung eines ACE-Hemmetéglich randomisiert und Patienten, &i&5
der Patienten in der Olmesartan-Gruppat einem Angiotensin-lI-Rezeptofkg wogen, wurden auf die Dosierung von 5
und 9,8 % (210 von 2139) der Patienten Amtagonisten untersucht. mg (niedrige Dosis) oder 40 mg (hohe Do-
der Placebo-Gruppe entwickelten ejri2ie ,ONTARGET“-Studie wurde bei Patisis) Olmesartanmedoxomil einmal taglich
Mikroalbuminurie. enten mit einer kardiovaskularen oder einendomisiert. Olmesartanmedoxomil redu-
zerebrovaskularen Erkrankung in der Vprierte dosisabhéngig sowohl den systoli-
Bei den sekundéaren Endpunkten traten kgeschichte oder mit Diabetes mellitus Tygzhen als auch den diastolischen Blutdijuck
diovaskulare Ereignisse bei 96 Patient@n mit nachgewiesenen Endorganschgdggnifikant (nach Adjustierung bzgl. des
(4,3 %) unter Olmesartan und bei 94 Pptiurchgefiihrt. Die ,VA NEPHRON-D“ Gewichts). Olmesartanmedoxomil senkte
enten (4,2 %) unter Placebo auf. Die Ir{Zstudie wurde bei Patienten mit Diabetsswohl in niedriger als auch in hoher Do-
denz von kardiovaskularer Mortalitat wanellitus Typ 2 und diabetischer Nephropaierung den systolischen Blutdruck signifi-
unter Olmesartan héher als unter Behdrbie durchgefiihrt. kant um 6,6 beziehungsweise 11,9 mmHg
lung mit Placebo (15 Patienten (0,7 %) \Biese Studien zeigten keinen signifikantém Vergleich zum Ausgangswert. Dieser
3 Patienten (0,1 %)), trotz vergleichbayeprteilhaften Effekt auf renale und/odeEffekt wurde auch wahrend der 2-wochigen
Raten fur nicht-tédlichen Schlaganfall (LKardiovaskuldre Endpunkte und Mortaligtandomisierten Absetzungsphase beobach-
Patienten (0,6 %) vs. 8 Patienten (0,4 %ol)ahrend ein héheres Risiko fur Hyperkaliet, wobei sowohl der mittlere systolisghe
nicht-tddlichen Myokardinfarkt (17 Patiepamie, akute Nierenschadigung und/odals auch der mittlere diastolische Blutdriick
ten (0,8 %) vs. 26 (1,2 %)) und nichtdypotonie im Vergleich zur Monotheragieinen statistisch signifikanten Rebound-
kardiovaskularer Mortalitdt (11 Patientebeobachtet wurde. Aufgrund vergleichbgreffekt in der Placebo-Gruppe im Vergleich
(0,5 %) vs. 12 Patienten (0,5 %)). Die Geharmakodynamischer Eigenschaften gimdr Olmesartanmedoxomil-Gruppe zeigte.
samtmortalitdt unter Olmesartan war numéiese Ergebnisse auch auf andere A{0Bie Behandlung war sowohl bei padiatr
risch erhoht (26 Patienten (1,2 %) vs.|H¥emmer und Angiotensin-1I-Rezeptqrschen Patienten mit primarer als auch |mit
Patienten (0,7 %)), was vor allem durch|ektagonisten Ubertragbar. sekundarer Hypertonie wirksam. Wie bei
ne hohere Anzahl an tddlichen kardiovpAus diesem Grund sollten ACE-Hemmétrwachsenen beobachtet, war die Blut-
kuléren Ereignissen bedingt ist. und Angiotensin-lI-Rezeptor-Antagonistedrucksenkung geringer bei Patienten
bei Patienten mit diabetischer Nephropatliehwarzer Hautfarbe.
In der ORIENT-Studie (Olmesartan Reduncht gleichzeitig angewendet werden.
seder ,ALTITUDE"-Studie (Aliskiren Tri-| In derselben Studie erhielten 59 Patienten

A

Effekte von Olmesartan auf renale und aand Renal Disease Endpoints) wurde untgen, 0,3 mg/kg Olmesartanmedoxomil
diovaskulére Ereignisse bei 577 randopsicht, ob die Anwendung von Aliskiren Zweinmal taglich fur drei Wochen in einer
sierten japanischen und chinesischen Tgé@tzlich zu einer Standardtherapie mit |@&pen Label-Phase und wurden anschlie-
2-Diabetikern mit manifester Nephropatiieem ACE-Hemmer oder Angiotensin-|IRend auf Olmesartanmedoxomil oder Pla-
untersucht. Wahrend einer medianen BRezeptor-Antagonisten bei Patienten puébo in einer Doppelblind-Phase randomi-
obachtungsdauer von 3,1 Jahren erhigl@rabetes mellitus Typ 2 sowie chronischerert. Am Ende der zweiten Woche nach
die Patienten entweder Olmesartan

jplet. Sowohl kardiovaskulare Todesfélle [sdgerten Gruppe; diese Blutdruckdiffergnz
pelung von Serum-Kreatinin, terminaleauch Schlaganfélle traten in der Aliskirgnvar statistisch nicht signifikant (95% KI 2

(45,4 %) der Placebo-Gruppe (HR: 0,97 [@merwinschte Ereignisse (HyperkalianjiResorption und Verteilung
% Kl 0,75 bis 1,24); p-Wert 0.791) auf. Diddypotonie, Nierenfunktionsstérung). Olmesartanmedoxomil ist ein Prodrug. |Es
kombinierte sekundére kardiovaskulgre wird wahrend der Resorption aus dem
Endpunkt trat bei 40 mit Olmesartan bé&inder und Jugendliche Gastrointestinaltrakt durch Esterasen in|der
handelten Patienten (14,2 %) und 53 pidie antihypertensiven Effekte von Olme®armmukosa und im Pfortaderblut schnell
Placebo behandelten Patienten (18,7 | 8)anmedoxomil bei Kindern und Jugendliin den pharmakologisch aktiven Metaboli-
auf. Dieser kombinierte kardiovaskuldrehen wurden in einer randomisierten, dpgen Olmesartan umgewandelt.
Endpunkt umfasste kardiovaskularen Tqelblinden, plazebokontrollierten Studie |an

bei 10 (3,5 %) Patienten unter Olmesait802 hypertensiven Patienten im Alter vonlBs wurde kein intaktes Olmesartanme-
vs. 3 (1,1 %) unter Placebo, Gesamtmoriatis 17 Jahren untersucht. Die Studienpgumioxomil oder die intakte Medoxomil-
tat 19 (6,7 %) vs. 20 (7,0 %), nichtation bestand aus einer Kohorte von 18eitenkette im Plasma oder den Exkremen-
todlichen Schlaganfall 8 (2,8 %) vs. 11 (BPatienten ausschliel3lich schwarzer Haten gefunden. Die mittlere absolute Biover-
farbe und einer Kohorte von 190 Patienten
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fugbarkeit von Olmesartan aus einer T
lettenzubereitung betrug 25,6 %.

innerhalb von etwa 2 Stunden nach or
und die Olmesartan-Plasmakonzentratio

Einzeldosen bis zu etwa 80 mg.

ohne Nahrung eingenommen werden.

Olmesartan wurden nicht beobachtet.
Olmesartan wird stark (zu 99,7 %)

Plasmaproteine gebunden, jedoch ist

schen Olmesartan und anderen stark

selwirkung  zwischen
doxomil und Warfarin bestatigt wird). D
Bindung von Olmesartan an Blutzellen
zu vernachlassigen. Das mittlere Ver

niedrig (16 — 29 I).

Biotransformation und Elimination

durchblutung (ca. 90 I/h) relativ niedr
Nach Gabe einer oralen Einzeldosis
Y¥c-markiertem

aus grofte Teil innerhalb von 24 Stun
nach der Einnahme); der Rest der wie
gefundenen Radioaktivitdt wurde im St

sich berechnen, dass das resorbierte Ol
artan sowohl renal (ca. 40 %) als auch
patobiliar (ca. 60 %) ausgeschieden w
Die gesamte wiedergefundene Radioak
tdt wurde als Olmesartan identifiziert.

nachgewiesen. Die enterohepatische R
resorption von Olmesartan ist minimal.
ein grofRer Anteil von Olmesartan tber

tion kontraindiziert (siehe Abschnitt 4.3).

Die terminale Eliminationshalbwertsz
von Olmesartan schwankte zwischen

rung. Der Steady-State wurde nach w

021765-28924

Die durchschnittiche maximale Plasn
konzentration (Cmax) von Olmesartan w

Gabe von Olmesartanmedoxomil erreig

steigen fast linear mit Erhéhung der org

Nahrung hatte eine minimale Wirkung 3
die Bioverfugbarkeit von Olmesartan. O
her kann Olmesartanmedoxomil mit og&ies konnte zumindest zum Teil durch €]

Klinisch relevante geschlechtsspezifisq
Unterschiede in der Pharmakokinetik

Potential fur klinisch signifikante verdrg
gungsvermittelte Wechselwirkungen zy

teingebundenen zusatzlich verabreich
Arzneimitteln niedrig (was auch durch d
Fehlen einer klinisch signifikanten Weg
Olmesartanni

lungsvolumen nach intravendser Gabe

Die Gesamt-Plasmaclearance lag im 1
gemeinen bei 1,3 I/h (Variationskoeffizig
19 %) und war verglichen mit der Lebg

Olmesartanmedoxorf
wurden 10 — 16 % der zugefiihrten Rag
aktivitat im Urin ausgeschieden (der wg

|

ausgeschieden. Ausgehend von der sy
mischen Verfugbarkeit von 25,6 % &

wurde kein weiterer bedeutender Metab)

Galle ausgeschieden wird, ist die Anw
dung bei Patienten mit Gallenwegsobstr

und 15 Stunden nach oraler Mehrfachdo

aben Einnahmen erreicht und nach
tagiger Mehrfachgabe keine weitere Kun
lation festgestellt. Die renale Clearance
drug etwa 0,5 — 0,7 I/h und war unabhan
inebn der Dosis.

aler

IRharmakokinetik bei besonderen Gruppe
nlliere Menschen (65 Jahre oder lter):
l&ei Hochdruckpatienten war die AUC |
Steady-State bei alteren Menschen (65
Jahre) im Vergleich zu einer jlinge
W@ruppe um ca. 35 % und bei sehr al
aMenschen¥ 75 Jahre) um ca. 44 % erhd

generell verminderte Nierenfunktion in d
sen Patientengruppen begriindet sein.
he

dginschrankung der Nierenfunktion:

Bei Patienten mit leichter, maRiger bz
schwerer Einschrankung der Nierenfun
aon stieg die AUC im Steady-State im V
dysich zur gesunden Kontrollgruppe um
n%, 82 % bzw. 179 % (siehe Abschnitte
viand 4.4).

pro-

tBmschrankung der Leberfunktion:
dsach oraler Einzelgabe lagen die AU
HAerte fir Olmesartan bei Patienten
deicht bzw. maRig eingeschrankter Leb
dunktion um 6 % und 65 % hdher als
ister ihr gegenubergestellten gesunden K
drollgruppe. Der ungebundene Anteil v,
Btmesartan lag 2 Stunden nach der §
nahme bei gesunden Personen bei 0,2
bei Patienten mit leicht eingeschrankter
berfunktion bei 0,34 % und bei Patien
\irit maRig eingeschrankter Leberfunkti
rtiei 0,41 %. Nach wiederholter Anwendu
thei Patienten mit mafig eingeschrank
olLeberfunktion war die mittlere AUC vqg
@imesartan wiederum um ca. 65 % hg
ndls in der gegenibergestellten gesun
igontroligruppe. Die mittleren Cmax-Wer|
itton Olmesartan waren bei Personen
eingeschrankter Leberfunktion und Ges
elen vergleichbar. Es liegt keine Unter
lchung zu Olmesartanmedoxomil bei Pati
. mit stark eingeschrénkter Leberfunkt
58br (siehe Abschnitte 4.2 und 4.4).

mes-

hénder und Jugendliche:

rBie Pharmakokinetik von Olmesartan wi
idle an hypertensiven Kindern und Jugen
Echen im Alter von 1 bis 16 Jahren unt
pditicht. Die Clearance von Olmesartan
igtndern und Jugendlichen war, nach A
Djastierung bzgl. des Kérpergewichtes,
fieon Erwachsenen &hnlich.

bies liegen keine pharmakokinetischen
ulormationen vor bei Kindern und Jugend
chen mit eingeschrankter Nierenfunktion

U

piArzneimittelwechselwirkungen
Ghallensaurebinder Colesevelam:
siie gleichzeitige Einnahme von 40 n

q

herobanden fir Olmesartan zu einer Reg
on der Cmax um 28 % und einer Redu
gy der AUC um 39 %. Geringere Effek|
eine Reduktion um 4 % der Cmax bzw.
% der AUC, wurden beobachtet, wenn

mmesartanmedoxomil 4 Stunden vor H
nahme von Colesevelamhydrochlorid €
hgenommen wurde. Die Eliminationsha
FWertszeit von Olmesartan war um 50 —
e reduziert, unabhangig davon, ob
tgieichzeitig oder 4 Stunden vor Cole
htelamhydrochlorid eingenommen  wur
riisiehe Abschnitt 4.5).

e_

5.3 Préklinische Daten zur Sicherheit
Bei Untersuchungen zur chronischen T
zitét an Ratten und Hunden rief Olmes
vanmedoxomil ahnliche Wirkungen wie 3
tlere  AT1-Rezeptor-Antagonisten u
pACE-Hemmer hervor: Anstiege von Hal
620ff-N und Kreatinin (durch funktionel
ANerenveranderungen Uber Blockade

AT1-Rezeptoren); Abnahme des Herz
wichts; Abnahme der roten Blutze
Parameter (Erythrozyten, Hamogloh
G4amatokrit); histologische Anzeichen d
Mitierenschadigung (regenerative Lasio
ales Nierenepithels, Verdickung der Bas
beiembran, Dilatation der Tubuli). Die
alwrch die pharmakologischen Wirkung
pvon Olmesartanmedoxomil hervorgeru
Eimen unerwiinschten Wirkungen, die auc
bF¥eklinischen Untersuchungen mit ande
| AT1-Rezeptor-Antagonisten und mit AC
dhemmern auftraten, wurden durch glei
areitige orale Gabe von NaCl vermindert.
ng

tBei beiden Spezies wurden eine erhg
nPlasma-Renin-Aktivitdt sowie Hypertr
hehie/Hyperplasie der juxtaglomeruld
dégllen in der Niere beobachtet. Diese V|
téinderungen, die auch ein Klassen-Eff

i

URezeptor-Antagonisten sind, scheinen kg
sklinische Relevanz zu haben.
en-

Aaivie auch bei anderen ATRezeptor-
Antagonisten wurde bei Olmesartann
doxomil in vitro ein Anstieg der Inziden
von Chromosomenbriichen bei Zellkultu
ufestgestellt. In mehrererin-vivo-Studien
ditit Olmesartanmedoxomil wurden bei s
enohen oralen Dosen von bis zu 2000 mg
beine relevanten Auswirkungen beobach
@ie Untersuchungen zur Genotoxizitat d
Hegn insgesamt darauf hin, dass erbguts
digende Wirkungen bei klinischer Anwe
Idung von Olmesartanmedoxomil sehr
lwahrscheinlich sind.

Olmesartanmedoxomil war nicht karzin
gen, weder bei Ratten in einer 2-Jah
Studie, noch bei Mausen in zwei 6-Mond
n§tudien unter Verwendung von transge
[dAodellen.

pimesartanmedoxomil und 3750 mg (

7

midn ACE-Hemmern und anderen AT
zine

1iesevelamhydrochlorid fiihrte bei gesundlen
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In Reproduktionsstudien an Ratten beg
flusste Olmesartanmedoxomil die Fruc]
barkeit nicht und I6ste auch keine terato
ne Wirkung aus. Wie bei anderen Ang
tensin-1l-Rezeptor-Antagonisten war
Uberlebensrate der Jungen infolge der A
nahme von Olmesartanmedoxomil reduz

beckens nach Exposition der Mutterti
wahrend der spéaten Trachtigkeit und Lal
tion festgestellt. Wie bei anderen Antih
pertensiva erwies sich Olmesartan
doxomil als toxischer fir trachtige Kani
chen als fur trachtige Ratten; es gab jed
keinen Hinweis auf eine fetotoxische W
kung.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN
6.1 Liste der sonstigen Bestandteile
Tablettenkern:

Mikrokristalline Cellulose
Lactose-Monohydrat

Hyprolose (5.0-16.0 % m/m Hydroxy,
ropoxy-Gruppen)

Magnesiumstearat (Ph.Eur.) [pflanzlich]

Filmuberzug:
Titandioxid (E171)
Talkum

Macrogol 3000
Poly(vinylalkohol)

6.2 Inkompatibilitaten
Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit
3 Jahre

6.4 Besondere VorsichtsmaRnahmen fij
die Aufbewahrung

Fir dieses Arzneimittel sind
besonderen Lagerungsbedingun
erforderlich.

6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses
Blisterpackung (OPA/AI/PVC Folie, Alu
minium-Folie - opak): 10, 14, 28, 30, 5
60, 84, 90, 98 und 100 Filmtabletten in
ner Faltschachtel.

Tablettendose (HDPE - opak), Plast
schraubverschluss (PP) mit einem T
ckenmittel: 100 Filmtabletten in einer F3
schachtel.

Es werden moglicherweise nicht alle §
ckungsgréfRen in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmaflZnahmen fii
die Beseitigung

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Al
fallmaterial ist entsprechend den nationg
Anforderungen zu beseitigen.

7. INHABER DER ZULASSUNG

Heinz-Lohmann-Stral3e 5

piA7472 Cuxhaven

htel.: (04721) 606-0

geax: (04721) 606-333

d=-Mail: info@tad.de

ie

#:- ZULASSUNGSNUMMER(N)

@tmecor 10 mg Filmtabletten: 95346.00.00

und es wurde eine Erweiterung des Nieren-

er@lmecor 20 mg Filmtabletten: 95347.00.00
(ta-

yOlmecor 40 mg Filmtabletten: 95348.00.00
ne-

nN9. DATUM DER ERTEILUNG DER
GCULASSUNG

i121.10.2016

10. STAND DER INFORMATION
Oktober 2016

11. VERKAUFSABGRENZUNG
Verschreibungspflichtig
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TAD Pharma GmbH

021765-28924






