הודעה על החמרה  ( מידע בטיחות)  בעלון לרופא 
(מעודכן 05.2013) 

 תאריך ___12.08.2013.
שם תכשיר באנגלית ומספר הרישום: Atacand plus  tablets 
מס' רישום: מספר רישום:
 1214430145
שם בעל הרישום ___ אסטרהזניקה (ישראל) בע"מ ______________
טופס זה מיועד לפרוט ההחמרות בלבד !
עלון לרופא:
	
ההחמרות המבוקשות

	
פרק בעלון

	
טקסט נוכחי
	
טקסט חדש

	Indication
	
	

	
contraindications
	
	
patients with anuria.	Comment by Ora Stolik: US PI
The use of candesartan cilexetil in combination with aliskiren-containing medicines in
patients with diabetes mellitus (type I or II) or with moderate to severe renal impairment
(GFR<60ml/min/1.73m2).	Comment by Michal Shilo: CDS JULY 2013



	Posology, dosage  & administration
	
	Use in impaired renal function
Loop diuretics are preferred to thiazides in this population. Loop diuretics are preferred to thiazides in this population  . Dose titration of candesartan cilexetil is recommended in patients with renal impairment whose creatinine clearance is 
   30-80 ml/min/1.73 m2 BSA  30 ml/min/1.73 m2 BSA

	Special Warnings and Special Precautions for Use
	.
.
Loop diuretics are preferred to thiazides in this population. When Atacand Plus is used in patients with impaired renal function, a periodic monitoring of potassium, creatinine and uric acid levels is recommended.
	Dual blockade of the renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS) with aliskiren-containing medicines. 
Dual blockade of the renin-angiotensin-aldosterone system by combining candesartan cilexetil and angiotensin receptor blockers, ACE inhibitors or aliskiren is not recommended since there is an increased risk of hypotension, hyperkalaemia and changes in renal function(including acute renal failure) compared to monotherapy.Closely monitor blood pressure, renal function and electrolytes in patients on ATACAND plus and other agents that affect the RAAS..

The use of candesartan cilexetil with aliskiren is contraindicated in patients with diabetes mellitus (type I or II) or moderate to severe renal impairment (GFR<60ml/min/1.73m2) (see section 4.3).

Renal impairment
As with other agents inhibiting the renin-angiotensinaldosterone
system, changes in renal function including acute renal failure may be anticipated in susceptible patients treated with Atacand Plus (see section 4.3).
Patients whose renal function may depend in part on the activity of the renin-angiotensin system (e.g., patients with renal artery stenosis, chronic kidney disease, severe heart failure, or volume depletion) may be at particular risk of developing oliguria, progressive azotemia, or acute renal failure on ATACAND HCT. Consider withholding or discontinuing therapy in patients who develop a clinically significant decrease in renal function on ATACAND HCT.

Hypotension
ATACAND HCT can cause symptomatic hypotension. Symptomatic hypotension is most likely to occur in patients who have been volume and/or salt depleted as a result of prolonged diuretic therapy, dietary salt restriction, dialysis, diarrhea, or vomiting. Patients with symptomatic hypotension may require temporarily reducing the dose of ATACAND HCT or volume repletion. Volume and/or salt depletion should be corrected before initiating therapy with ATACAND HCT.
In patients with heart failure, ATACAND HCT may cause excessive hypotension, which may lead to oliguria, azotemia, and (rarely) with acute renal failure and death (see WARNINGS, Impaired Renal Function). In such patients, ATACAND HCT therapy should be started under close medical supervision; they should be followed closely for the first 2 weeks of treatment and whenever the dose of candesartan or diuretic is increased.


ATACAND can cause symptomatic hypotension.
As described for other agents acting on the renin-angiotensin-aldosterone system, it may also occur in hypertensive patients with intravascular volume depletion or salt depletion.
The use of candesartan cilexetil with aliskiren is contraindicated in patients with diabetes
mellitus (type I or II) or moderate to severe renal impairment (GFR<60ml/min/1.73m2) (see	Comment by Ora Stolik: CDS July 2013
section 4.3).

Atacand Plus can cause symptomatic hypotension. Symptomatic hypotension is most likely to occur


	
	
	
The combination of candesartan cilexetil with aliskiren-containing medicine is contraindicated in patients with diabetes mellitus (type I or II) or moderate to severe renal impairment (GFR<60ml/min/1.73m2) and is not recommended in other patients (see section 4.3 and section 4.4).
Acute Myopia and Secondary Angle-Closure Glaucoma 	Comment by Ora Stolik: US PI
Hydrochlorothiazide, a sulfonamide, can cause an idiosyncratic reaction, resulting in acute transient myopia and acute angle-closure glaucoma. Symptoms include acute onset of decreased visual acuity or ocular pain and typically occur within hours to weeks of drug initiation. Untreated acute angle-closure glaucoma can lead to permanent vision loss. The primary treatment is to discontinue hydrochlorothiazide as rapidly as possible. Prompt medical or surgical treatments may need to be considered if the intraocular pressure remains uncontrolled. Risk factors for developing acute angle-closure glaucoma may include a history of sulfonamide or penicillin allergy
In patients with heart failure, Atacand Plus may cause excessive hypotension, which may lead to oliguria, azotemia, and (rarely) with acute renal failure and death (see WARNINGS, Impaired Renal Function). In such patients, Atacand Plus therapy should be started under close medical supervision; they should be followed closely for the first 2 weeks of treatment and whenever the dose of candesartan or diuretic is increased. 	Comment by Ora Stolik: US PI
.




	Interaction with Other Medicaments and Other Forms of Interaction
	
	The combination of candesartan cilexetil with aliskiren-containing medicine is
contraindicated in patients with diabetes mellitus (type I or II) or moderate to severe renal
impairment (GFR<60ml/min/1.73m2) and is not recommended in other patients (see section
4.3 and section 4.4).	Comment by Michal Shilo:  CDS JULY 2013

Dual Blockade of the Renin-Angiotensin System (RAS)
Dual blockade of the RAS with angiotensin receptor blockers, ACE inhibitors, or aliskiren is associated with increased risks of hypotension, hyperkalemia, and changes in renal function (including acute renal failure) compared to monotherapy. Closely monitor blood pressure, renal function and electrolytes in patients on ATACAND HCT and other agents that affect the RAS.

The absorption of hydrochlorothiazide is reduced by colestipol or cholestyramine. Stagger the dosage of hydrochlorothiazide and ion exchange resins such that hydrochlorothiazide is administered at least 4 hours before or 4-6 hours after the administration of resins.	Comment by Ora Stolik: USPI
Avoid using Atacand Plus in patients with hypercalcemia.	Comment by Ora Stolik: USPI
Postural hypotension may become aggravated by simultaneous intake of alcohol, barbiturates, narcotics or anaesthetics.



	Effects on ability to drive and use machines

	
	






	Adverse events
	

	Pharyngitis	Comment by Ora Stolik: US PI
Rhinits
Rare reports of rhabdomyolysis have been reported in patients receiving angiotensin II receptor blockers.
Withdrawals from treatment due to adverse events were similar with candesartan
cilexetil/hydrochlorothiazide (2.3 - 3.3%) and placebo (2.7 - 4.3 %).	Comment by Michal Shilo: CDS JULY 2013
Respiratory system disorder Unknown Cough	
Rare reports of rhabdomyolysis have been reported in patients receiving angiotensin II receptor blockers.	Comment by Ora Stolik: USPI
 
Eye disorders Unknown Xanthopsi
Gastrointestinal disorders  Unknown Sialadenitis, cramping

Skin and subcutaneous tissue disorders   exfoliative dermatitis including Purpura, alopecia
Systemic lupus erythematosu
Urogenital  impotence
Rhinitis, pharyngitis



עלון לצרכן

	
ההחמרות המבוקשות

	
פרק בעלון

	
טקסט נוכחי
	
טקסט חדש

	אין להשתמש בתרופה
	

	
· אין להשתמש באטקנד אם הינך נוטל תרופה להורדת לחץ דם המכילה אליסקירן aliskiren ויש לך סוכרת 
· אין להשתמש באטקנד אם הינך נוטל תרופה להורדת לחץ דם המכיל אליסקירן aliskiren ויש לך בעיות בכליות


	אם אתה לוקח תרופות אחרות
	
	ין להשתמש באטקנד פלוס אם הינך נוטל תרופה להורדת לחץ דם המכילה אליסקירן aliskiren ויש לך סוכרת

אין להשתמש באטקנד פלוס אם הינך נוטל תרופה להורדת לחץ דם המכילה אליסקירן aliskiren ויש לך בעיות בתפקוד  הכליות


	אם אתה לוקח תרופות אחרות
	
	אין להשתמש באטקנד פלוס אם הינך נוטל תרופה להורדת לחץ דם המכילה אליסקירן aliskiren ויש לך סוכרת	Comment by Ora Stolik: אזהרת FDA נוסח עלון החברה

אין להשתמש באטקנד פלוס אם הינך נוטל תרופה להורדת לחץ דם המכילה אליסקירן aliskiren ויש לך בעיות בכליות




	
תופעות לוואי נדירות מאוד:

	
	· המרכיב הפעיל, הידרכלורותיאזיד, הנמצא באטקנד פלוס,  יכול בחולים מסויימים לעורר או להחמיר את מחלת הלופוס (זאבת).



	תופעות לוואי
	
	     אין אונות
דלקת בלוטת הרוק
כאב גרון (דלקת בגרון)
[bookmark: _GoBack]גודש באף (דלקת בריריות האף)


	כיצד תשתמש בתרופה
	
	התרופה אינה מיועדת לילדים ולמתבגרים מתחת לגיל 18 שנים


	לפני הטיפול באטקנד פלוס ספר לרופא אם
	
	אתה סובל ממחלת בלוטת יתרת הכליה (אדרנל) הנקראת תסמונת קונס ((Conn's,

	
	
	

	
	
	



מצ"ב העלון, שבו מסומנות ההחמרות המבוקשות  על רקע צהוב.
שינויים שאינם בגדר החמרות סומנו (בעלון) בצבע שונה. יש לסמן רק תוכן מהותי ולא שינויים במיקום הטקסט.

הועבר בדואר אלקטרוני בתאריך........12.08.2013.. 

                                √    למיטב בדיקתי והבנתי כל השינויים עולים בקנה אחד עם תנאי הרישום (תעודת הרישום, תעודת האיכות
                     וטופס פרטי התכשיר העדכני).   
 		√ למיטב הבנתי כל הכתוב בהצעת העלון, תואם את תנאי הרישום. 
√   קיים עלון לצרכן  והוא מעודכן בהתאם.   
√   אסמכתא לבקשה: __עלון FDA, נוסח העדכון הוא לפי עלון עמדת החברה ____
        האסמכתא מצ"ב.
√    השינוי הנ"ל אושר על ידי רשויות הבריאות בארה"ב__________
     אני, הרוקח הממונה של חברת ___אסטרהזניקה____ מצהירה בזה כי למיטב הבנתי אין שינויים נוספים , מלבד 
אלה שסומנו בהצעת העלון. 
               √    אני מצהיר כי למיטב הבנתי השינויים אינם יוצרים סתירה פנימית במידע בעלון. 
.
עלון זה לא מטופל במקביל במסגרת אחרת (כגון: עדכון עלון במסגרת בקשה לתוספת התוויה, החמרה וכו') . במידה וקיים טיפול מקביל במסגרת אחרת- יש לציין זאת.   


חתימת הרוקח הממונה (שם וחתימה)___________________________
                                                             
