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KISA URUN BiLGiLERi 

1. BE~ERi TIBBi UR(iNUN ADI 

OXAP 20 mg Film Tablet 

2. KALiTATiF VE KANTiTATiF BiLE~iM 

Etkin madde: 
Olmesartan medoksomil.. ......... 20 mg 

Y ardimci maddeler: 
Laktoz monohidrat ............... 116.94 mg/film tablet 

Y ardimCI maddeler i9in, bkz. 6.1. 

3. FARMASOTiK FORM 

Film Tablet 
Beyaz renkli, yuvarlak, film tablet. 

4. KLiNiK OZELLiKLER 

4.1. Terapotik endikasyonlar 

Esansiyel hipertansiyon tedavisi. 

4.2. Pozoloji ve uygulama ~ekli 

• Pozoloji !Uygulama Sikhgi ve siiresi: 

Yefi$kinlerde 
Olmesartan medoksomilin onerilen ba~lang19 dozu giinde bir kez 10 mg'd1r. Kan basmc1 bu dozla 
yeterli 6l9iide kontrol edilemeyen hastalarda olmesartan medoksomil dozu, optimal bir doz olarak 
giinde bir kez 20 mg'a yiikseltilebilir. Kan basmcmda ek bir azaltma gerekiyorsa olmesartan 
medoksomil dozu giinde maksimum 40 mg'a artmlabilir veya hidroklorotiazid tedavisi 
eklenebilir. 

Olmesartan medoksomilin antihipertansif etkisi esas olarak tedavinin ba~langiCmdan itibaren iki 
hafta i9inde ortaya 91kar ve tedavinin ba~langiCmdan itibaren 8 haftada maksimuma ula~Ir. Bu 
durum, bir hastanm doz rejimi degi~tirilmeden once goz oniinde bulundurulmahd1r. 

Uygulama ~ekli: 
Sadece ag1zdan kullan1m i9indir. 
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Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/509/zoxapar-20-mg-28-film-tablet

ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/N06AB05
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Film tabletin, g1dayla birlikte veya g1da olmaks1zm hergiin aym zamanda, ornegin sabah 
kahvalt1smda almmas1 onerilir. Tablet yeterli miktarda SIVI ile yutularak ahnmahd1r. (Ornegin I 
bardak su). Tablet 9ignenmemelidir. 

Ozel popiilasyonlara ili~kin ek bilgiler: 

Biibrek yetmezligi: 
Hafif - orta bobrek yetmezligi olan hastalarda (kreatinin klerensi 20-60 mL!dak), daha yiiksek 
dozajlara ili~kin s1mrh deneyim olmas1 nedeniyle maksimum doz, hergiin 20 mg olmesartan 
medoksomildir. Siddetli biibrek yetmezligi olan hastalarda (kreatinin klerensi < 20 mL!dak), 
sadece s1mrh deneyim oldugu ivin olmesartan medoksomil kullammi onerilmemektedir (bkz. 
bO!iim 4.4 ve 5.2). 

Karaciger yetmezligi: 
Hafif karaciger yetmezligi olan hastalar ivin tavsiye edilen dozun ayarlanmasma gerek yoktur. 
Orta ~iddetteki karaciger yetmezligi olan hastalarda, ba~lang19 dozu olarak giinde bir kez I 0 mg 
olmesartan medoksomil onerilmektedir ve giinliik maksimum doz 20 mg'1 a~mamahd1r. Diiiretik 
ve/veya diger antihipertansif maddeler alan karaciger yetmezligi olan hastalarda kan basmcmm 
ve bobrek fonksiyonunun yakmdan takibi onerilir. ileri derecede karaciger yetmezligi olan 
hastalarda olmesartan medoksomil ile ilgili bir deneyim bulunmamaktadir, bu nedenle bu hasta 
grubunda kullamlmasi onerilmemektedir (bkz. boliim 4.4 ve 5.2). Olmesartan medoksomil safra 
kesesi t1kamkhgi olan hastalarda kullamlmamahdir (bkz. boliim 4.3). 

Pediyatrik popiilasyon: 
Giivenlilik ve etkililik verilerinin olmayi~I nedeniyle 18 ya~m altmdaki vocuklarda kullammi 
onerilmemektedir. 

Geriyatrik popiilasyon: 
Ya~h hastalarda gene! olarak doz ayarlamas1 gerekmez (renal yetmezlikteki doz onerileri ivin 
bkz. biiliim 4.2.). Dozun giinliik maksimum doz olan 40 mg'a yiikseltilmesi gereken durumlarda, 

• kan basmCI yakmdan izlenmelidir. 

4.3. Kontrendikasyonlar 
- Etkin maddeye veya ilacm diger bile~enlerinden birine kar~I a~m duyarhhk 
- Gebelik 
- Safra kanah obstriiksiyonu 

4.4. Ozel kullamm uyanlan ve iinlemleri 

intravaskiiler haemin azalmas1: 
Kuvvetli diiiretik tedavi, g1dayla alman tuzda kisitlama, diyare veya kusma nedeniyle hacim 
ve/veya sodyumda azalma olan hastalarda, ozellikle ilk dozdan sonra semptomatik hipotansiyon 
meydana gelebilir. Olmesartan medoksomil uygulanmadan once bu gibi durumlar diizeltilmelidir. 
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Renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin stimiilasyonuyla ilgili diger hastahklar: 
VaskUler tonus ve renal fonksiyonun ag1rhkla renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin 
aktivitesine bagh oldugu hastalarda (om. ~iddetli konjestifkalp yetmezligi veya renal arter stenoz 
dahil, altta daha onceden renal hastahg1 var olan hastalarda), bu sistemi etkileyen diger ila9larla 
tedavide, hipotansiyon, azotemi, oligliri veya nadiren akut renal yetmezlik ile ili~kilendirilmi~tir. 
Benzer etkilerin olasihgi, anjiyotensin II reseptiir antagonistleri i9in hari9 birakilamaz. 

Renovaskliler hipertansiyon: 
Bilateral renal arter stenozlu hastalar veya 9ah~an tek bobreginde arter stenozu olan hastalar, 
renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen tibbi Urlinlerle tedavi edildiklerinde artan 
~iddetli bir hipotansiyon ve renal yetmezlik riski vard1r. 

Bobrek yetmezligi ve bobrek transplantasyonu: 
Bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda olmesartan medoksomil kullamld1gmda serum 
potasyum ve kreatinin seviyelerinin periyodik olarak izlenmesi onerilir. ~iddetli biibrek 
bozuklugu olan hastalarda (kreatinin klerensi < 20 mL/dak) olmesartan medoksomil kullanimi 
onerilmez. (bkz. Bollim 4.2 ve 5.2) K1sa bir sUre once bobrek transplantasyonu yap1lmi~ 
hastalarda veya son donem bobrek yetmezligi olan hastalarda (yani, kreatinin klerensi < 12 
mg/dak) olmesartan medoksomil uygulanmasma ili~kin hi9bir deneyim yoktur. 

Karaciger yetmezligi: 
ileri derecede karaciger yetmezligi olan hastalarda hi9bir deneyim bulunmamaktadu, bu nedenle 
bu hasta grubunda olmesartan medoksomilin kullamlmas1 onerilmemektedir (hafif ile orta 
~iddetteki karaciger yetmezligi olan hastalarda doz onerileri i9in bollim 4.2'ye bakm1z). 

Hiperkalemi: 
Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen ila9larm kullamm1 hiperkalemiye neden 
olabilir. 
Y a~hlarda, biibrek yetmezligi ve diyabeti olan hastalarda, potasyum seviyelerini ylikselten diger 
tlbbi Urlinlerle e~ zamanh olarak tedavi olan ve/veya araya ba~ka hastahklar giren hastalarda 
hazen ollimciil olabilen risk art!~ gostermektedir. 
Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen tibbi Urlinlerin e~zamanh kullammma karar 
vermeden once, fayda-risk oram degerlendirilmeli ve diger altematifler goz onlinde 
bulundurulmahd1r. 

Hiperkalemi i9in goz onlinde bulundurulmas1 gereken ana risk faktorleri ~unlard1r: 
- Diyabet, bobrek yetmezligi, ya~ (> 70 ya~) 
- Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini etkileyen bir veya birden fazla ila9la ve/veya potasyum 
takviyeleri ile birlikte kullamlmas1. Baz1 tibbi Urlinler veya tibbi Urlinlerin ait oldugu terapotik 
s1mf hiperkalemiyi tetikleyebilir: potasyum i9eren tuz ikame lirlinleri, potasyum tutucu 
diliretikler, ADE inhibitorleri, anjiyotensin II reseptiir antagonistleri, NSAii'lar (selektif COX-2 
inhibitorleri dahil), heparin, immunosupresor olarak siklosporin, takrolimus veya trimetoprim. 

- Ba~ta dehidratasyon, akut kardiyak dekompansasyon, metabolik asidoz, bobrek yetmezliginin 
agirla~masi, bobrek fonksiyonunun aniden kotiile~mesi (om. Enfeksiyon hastahklan), hlicresel 
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liziz (orn. akut ekstremite iskemisi, rabdomiyoliz, uzun slireli travma) olmak Uzere araya giren 
ba~ka hastahklar. 
Riskli hastalarda serum potasyum seviyesinin yakmdan takip edilmesi onerilir (bkz. bi:iliim 4.5). 

Lityum: 
Diger anjiyotensin-II resepti:ir antagonistleriyle oldugu gibi lityum ve olmesartan medoksomil 
kombinasyonu onerilmez. (bkz. Bollim 4.5) 

Aort veya mitral kapak stenozu; obstrliktifhipertrofik kardiyomiyopati: 
Diger vazodilati:irlerle oldugu gibi aort veya mitral kapak stenozu veya obstrliktif hipertrofik 
kardiyomiyopati hastalannda ozel dikkat gosterilmelidir. 

Primer aldosteronizm: 
Primer aldosteronizm hastalan, renin-anjiyotensin sisteminin inhibisyonu yoluyla etkili olan 
antihipertansif ila9lara genellikle cevap vermeyeceklerdir. Bu nedenle bu gibi hastalarda 
olmesartan medoksomil kullamm1 onerilmemektedir. 

Etnik farkhhklar: 
Diger anjiyotensin II antagonistleriyle oldugu gibi, muhtemelen, dli~lik-renin seviyelerinin siyah 
hipertansif poplilasyonda daha yliksek bir prevalans1 olmas1 nedeniyle siyah olmayan hastalara 
nazaran siyah hastalarda olmesartan medoksomilin kan basmcm1 dli~lirme etkisi bir miktar daha 
azd1r. 

Gebelik: 
Gebelik esnasmda anjiyotensin II antagonistlerine ba~lanmamahd1r. Siirekli anjiyotensin II 
antagonist tedavisinin gerekli oldugu dli~Unlilmedik9e, hamile kalmay1 planlayan hastalarda, 
gebelikte kullamm ile ilgili olarak saglam bir glivenilirlik profiline sahip alternatif antihipertansif 
tedavilere ge9ilmelidir. Gebelik te~his edildiginde, anjiyotensin II antagonistleri ile yapilan tedavi 
hemen kesilmeli ve uygun oldugu durumlarda alternatif tedaviye ba~lanmahd1r (bkz. bi:iliim 4.3 
ve 4.6) . 

Diger: 
Herhangi bir antihipertansif ajanla oldugu gibi iskemik kalp hastahg1 veya iskemik 
serebrovaskliler hastahg1 olanlarda a~m kan basmc1 dli~mesi miyokard enfarktlisli veya fel9le 
sonu9lanabilir. 

Bu ila9 laktoz i9ermektedir. Nadir kahtJmsal galaktoz intolerans1, Lapp laktaz yetmezligi ya da 
glukoz galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalann bu ila91 kullanmamalan gerekir. 

4.5. Diger tJbbi iiriinler ile etkile~imler ve diger etkile~im ~ekilleri 

Etkile~im 9ah~malan yalmzca yeti~kinlerde yap!lmi~tlr. 

Diger tzbbi iJriJnlerin olmesartan medoksomil iJzerindeki etkileri: 
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Potasyum takviyeleri veya potasyum tutucu diiiretikler: 
Renin-artiiyotensin sistemini etkileyen diger ilas:larm kullammiyla elde edilen deneyim bazmda 
potasyum tutucu diiiretikler, potasyum takviyeleri, potasyum is:eren tuz ikame iiriinleri veya 
serum potasyum seviyelerini art1rabilen diger ilas:larla (om. heparin) birlikte kullamm, serum 
potasyumunda art1~lara yo! ayabilir. Bu nedenle bu gibi ilas:larm birlikte kullamm1 onerilmez. 

Diger antihipertansif ila<;!ar: 
Olmesartan medoksomilin kan basmcm1 dii~iiriicii etkisi, diger antihipertansif ilas:larla birlikte 
kullamlmasiyla artabilir. 

Non-steroidal antiinjlamatuvar ila<;lar (NSAH'lar): 
Non-steroidal antiinflamatuvar ilaylar (NSAii'lar) (>3 g/giin dozlannda asetilsalisilik asit ve 
COX-2 inhibittirleri dahil) ve anjiyotensin-II resept6r antagonistleri, glomeriiler filtrasyonu 
azaltarak sinerjistik olarak hareket edebilirler. NSAii'lar ve anjiyotensin II antagonistlerinin 
birlikte kullammiyla, akut bobrek yetmezligi riski meydana gelir. Tedavinin ba~langiCmda 
hastanm bobrek fonksiyonunun izlenmesi kadar hastamn diizenli hidrasyonu da onerilmelidir. 
Aynca birlikte uygulanmalan, anjiyotensin II reseptOr antagonistlerinin etkinliginde k1smi bir 
kayba yo! as:arak bunlann antihipertansif etkisini azaltabilir. 

Diger bile$ikler: 
Antasitle (aluminyum magnezyum hidroksit) tedaviden sonra olmesartanm biyoyararlammmda 
makul bir azalma gozlenmi~tir. Varfarin ve digoksinle birlikte uygulanmasmm olmesartanm 
farmakokinetigi iizerine hivbir etkisi yoktur. 

0/mesartan medoksomilin diger tzbbi iiriinler iizerindeki etkileri: 

Lityum: 
Lityum ve anjiyotensin donii~tiiriicii enzim inhibitorleri ve anjiyotensin II antagonistlerinin 
birlikte kullamm1 s1rasmda serum lityum konsantrasyonlarmda geri dondiirUlebilir yiikselmeler 
ve toksisite bildirilmi~tir. Bu nedenle olmesartan medoksomil ve lityumun kombinasyon halinde 
kullamlmasi onerilmez . 
Kombinasyonun kullamlmasmm gerekli oldugu kan1tlamrsa serum lityum seviyesinin dikkatle 
izlenmesi onerilir. 

Diger bile$ikler: 
Saghkh deneklerdeki spesifik klinik yah~malarda ara~tmlm1~ bile~ikler arasmda varfarin, 
digoksin, bir antasit (magnezyum aluminyum hidroksit), hidroklorotiazid ve pravastatin 
bulunmaktad1r. Klinik olarak onemli hivbir etkile~im gozlenmemi~tir ve ozellikle varfarinin 
farmakodinamigi ve digoksinin farmakokinetigi iizerine olmesartan medoksomilin anlamh hivbir 
etkisinin olmadigi gozlenmi~tir. 

Olmesartanm in vitro olarak insan sitokrom P450 enzimleri lA 112, 2A6, 2C8/9, 2Cl9, 2D6, 2El 
ve 3A4 iizerinde klinik olarak anlamh his:bir inhibitOr etkisi olmam1~ ve Siyan sitokrom P450 
aktiviteleri iizerinde minimum indiikleyici etkisi olmu~ veya hiv etkisi olmami~tlr. Bu nedenle 
bilinen sitokrom P450 enzimi inhibitorleri ve indiikleyicileriyle in vivo etkile~im ar~tJrmalari 
yapilmami~tlr ve olmesartanla yukandaki sitokrom P450 enzimleriyle metabolize olan ilaylar 
arasmda klinik olarak anlamh hivbir etkile~im beklenmemektedir. 
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4.6. Gebelik ve laktasyon 

Gene! tavsiye 
Gebelik kategorisi: ilk trimester C, ikinci ve ii~iincii trimester D 

<;ocuk dogurma potansiyeli bulunan kadmlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon) 
Planh bir hamilelikten once, uygun bir altematiftedaviye ge~ilmelidir. 

Gebelik donemi 
Anjiyotensin II antagonistlerinin gebeligin ilk trimesteri boyunca kullamlmamast onerilir (bkz. 
boliim 4.4). Anjiyotensin II antagonistleri kullammt gebeligin ikinci ve ii~iincii trimesterinde 
kontrendikedir (bkz. bOliim 4.3 ve 4.4) . 

Gebeligin ilk trimesteri esnasmda teratojenisite riski ve ardmdan ADE inhibitiirlerine maruz 
kalmayla ilgili epidemiyolojik belirti kati olmamakla birlikte az oranda bir risk art1~1 goz ardt 
edilemez. Anjiyotensin II antagonistleriyle ilgili kontrollii bir epidemiyolojik veri bulunmamakla 
birlikte bu ila~ stmft i~in benzer riskier soz konusu olabilir. Siirekli anjiyotensin reseptor blokor 
tedavisinin gerekli oldugu dii~iiniilmedik~e, hamile kalmayt planlayan hastalarda, gebelikte 
kullamm ile ilgili olarak saglam bir glivenilirlik profiline sahip altematif antihipertansiftedavilere 
ge~ilmelidir. Gebelik te~his edildiginde, anjiyotensin II antagonistleri ile yaptlan tedavi hemen 
kesilmeli ve uygun oldugu durumlarda altematiftedaviye b~lanmahdtr. 

Gebeligin ikinci ve ii~iincii trimesteri strasmda anjiyotensin II antagonist tedavisinin, insan 
fetotoksisitesine (dii~iik bObrek fonksiyonu, oligohidramnios ve kafatast kemikle~mesinde 
gecikme) ve neonatal toksisiteye (bObrek yetmezligi, hipotansiyon, hiperkalemi) sebep oldugu 
bilinmektedir (bkz. aynca boliim 5.3 Klinik oncesi giivenlik verileri). 
Gebeligin ikinci trimesteri ve sonrasmda anj iyotensin II antagonistlerine maruz kalmdtgmda, 
fetal bObrek fonksiyonunun ve kafatasmm ultrasonla kontrol edilmesi onerilmektedir. 
Anneleri anjiyotensin II antagonistleri alan bebekler hipotansiyona kar~t yakmdan takip 
edilmelidir (bkz. Aynca boliim 4.3 ve 4.4) . 

Laktasyon donemi 
Olmesartan, emziren st~anlarm slitline ge~mektedir; fakat insan slitline ge~ip ge~medigi 

bilinmemektedir. Olmesartan kullammt strasmda emzirmeyle ilgili bilgi bulunmadtgmdan 
olmesartan onerilmemektedir ve emzirme boyunca ozellikle yenidogan ya da preterm bebek 
emziriliyorsa giivenlik profilinin daha iyi oldugu ispatlanmt~ bir altematif tedavi tercih 
edilmelidir. 

Ureme yetenegi /Fertilite 
St~anlarda lireme ~ah~malannda olmesartan medoksomil fertiliteyi etkilememi~tir. 

4. 7. Ara~ ve makine kullammt iizerindeki etkiler 
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OXAP'm araba ve makine kullamm1 Uzerinde az veya orta derecede bir etkisi vard1r. 
Antihipertansif alarak tedavi goren hastalarda sersemlik ve bitkinlik hissi olu~abileceginden 
reaksiyon vermeyi zaylflatabilir. 

4.8. istenmeyen etkiler 

OXAP tedavisi Sirasmda en yaygm bildirilen advers olaylar ba~ agns1 (%7.7), influenza benzeri 
semptomlar (%4,0) ve sersemlik hissidir (%3.7). 

Plasebo-kontrollU monoterapi ara~l!malannda sadece tedaviyle kesin olarak ilgili tek yan etki 
sersemlik hissidir ( bu durumda insidans olmesartan medoksomille %2.5 ve plaseboyla %0.9). 

Olmesartan medoksomille izlenen hipertrigliseridemi (%2.0 vs. %1.1) ve yliksek kreatin 
fosfokinaz (%1.3 vs. %0.7) insidanslannm da plaseboya k1yasla daha yliksek oldugu 
saptanm1~l!r. 

Klinik ara~tmnalar, ruhsat sonras1 glivenlilik 9ah~malen ve spontan bildirimlerde OXAP ile 
izlenen advers reaksiyonlar a~ag1daki tabloda 6zetlenmi~tir. 
Advers reaksiyonlann s1khgmm smiflandmlmasi i9in a~ag1daki terminoloji kllaniimi~l!r: <;:ok 
yaygm (2:1110); Yaygm (2:1/100 ila <1110); Yaygm olmayan (2:111000 ila <1/100); Seyrek 
(2:1110000 ila <111000); 9ok seyrek (<1110000). 

MedORA Sistem Organ Sm1f1 Advers reaksiyonlar S1khk 

Kan ve lenf sistemi hastahklan Trombositopeni Y aygm olmayan 

Bag1~1khk sistemi hastahklan Anaflaktik reaksiyon Y aygm olmayan 

Metabolizma ve beslenme Hipertrigliseridemi Yaygm 
hastahklan HiperUrisemi Yaygm 

Hiperkalemi Seyrek 
Sinir sistemi hastahklan Sersemlik hissi Yaygm 

Ba~ agns1 Yaygm 

Kulak ve i9 kulak hastahklan Vertigo Y aygm olmayan 

Kard i yak hastahklar Anjina pektoris Y aygm olmayan 

Vaskliler hastahklar Hipotansiyon Seyrek 
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Sol unum, ........ go gus bozukluklan Bron~it Yaygm 
ve medisinal hastahklar 

Farenjit Yaygm 

Okslirlik Yaygm 

Rinit Yaygm 

Gastrointestinal hastahklar Gastroenterit Yaygm 

Diyare Yaygm 

Kann agns1 Yaygm 

Bulantl Yaygm 

Dispepsi Yaygm 

• Kusma Y aygm olmayan 

Deri ve deri alti doku Egzantem Y aygm olmayan 
hastahklan Alerj ik dermatit Y aygm olmayan 

Drtiker Y aygm olmayan 
Dilklintli Y aygm olmayan 
Pruritus (ka~mtl) Y aygm olmayan 
Anjiyoildem Seyrek 

Kas - iskelet bozukluklar, bag Artrit Yaygm 
doku kemik hastahklan S1rt agns1 Yaygm 

iskelet agnsi Yaygm 

Miyalji (kas agns1) Y aygm olmayan 

Kas spazmi Seyrek 

Bilbrek ve idrar yolu Hematliri Yaygm 
hastahklan • idrar yolu enfeksiyonu Yaygm 

Akut bobrek yetmezligi Seyrek 

Bilbrek yetJnezligi Seyrek 

Gene! bozukluklar ve uygulama Agn Yaygm 
bolgesine ili~kin hastahklar Gilj:i,Us agnsi Yaygm 

Periferik odem Yaygm 
influenza benzeri semptomlar Yaygm 
Bitkinlik Yaygm 
Ylizdeildem Y aygm olmayan 
Asteni Y aygm olmayan 
Keyifsizlik Y aygm olmayan 
Letarji Seyrek 

Ara~ttrmalar Hepatik enzimlerde artl~ Yaygm 
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Kanda iire art1~1 Yaygm 

Kanda kreatin fofkinaz art1~1 Yaygm 

Kan kreatininde art1~ Seyrek 

Anjiyotensin II reseptor blokorlerinin kullammiyla zamansal ili~kili olan izole rabdomiyoliz 
vakalan bildirilmi~tir. 

Ozel popiilasyonlara ili~kin ek bilgiler: 

Geriyatrik popiilasyon: 
Y a~h hastalarda hipotansiyon s1khg• seyrekten yaygm olmayana dogru hafif art1~ gosterilmi~tir. 

4.9. Doz a~Imi ve tedavisi 

insanlarda doz a~Imiyla ilgili sadece sm1rh bilgi mevcuttur. En olas1 doz a~Imi etkisi 
hipotansiyondur. Doz a~Imi durumunda hasta dikkatle izlenmelidir ve tedavi, semptomatik ve 
destekleyici olmahd1r. 

Olmesartanm diyaliz edilebilirligine ili~kin bilgi yoktur. 

5. FARMAKOLOJiK OZELLiKLER 

5.1. Farmakodinamik ozellikler 

Farmakoterapotik grup: Anjiyotensin II antagonistleri 
A TC kodu: C09C A 08 

Etki mekanizmasJ/Farmakodinamik etkiler 

Olmesartan medoksomil, kuvvetli, oral yoldan etkili, ses;ici bir anjiyotensin II reseptilr (tip AT1) 
antagonistidir. Anjiyotensin II'nin kaynag1 veya sentez yolundan bagimsiz olarak AT1'in arac1hk 
yaptlgi biitlin anjiyotensin II etkilerini bloke etmesi beklenmektedir. Anjiyotensin II (AT1) 
reseptilrlerinin ses;ici olarak antagonizmas1, plazma renin seviyelerinde ve anjiyotensin I ve II 
konsantrasyonlarmda yUkselmelerle ve plazma aldosteron konsantrasyonlannda bir miktar 
azalmayla sonus;lanmaktad1r. 

Anjiyotensin II, renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin primer vazoaktif honnonudur ve tip 1 
(AT 1) reseptilrU yoluyla hipertansiyon patofizyolojisinde anlamh bir rol oynamaktad1r. 

Klinik etkinlik ve glivenlik 
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Hipertansiyonda, olmesartan medoksomil, arteriyel kan basmcmda doza bagh, uzun sUre devam 
eden bir azalmaya neden olmaktadJr. ilk-doz hipotansiyonu, uzun slireli tedavi s1rasmda ta~iflaksi 
veya tedavinin kesilmesinden sonra rebound hipertansiyon geli~mesine ili~kin herhangi bir kan1t 
bulunmamaktadir. 

Olmesartan medoksomil gUnde tek doz ile, 24 saatlik doz arahg1 boyunca kan basmcmda etkili ve 
dUzgUn bir azalma saglamaktadJr. GUnde tek doz kullamm, aym glin!Uk dozun giinde iki kez 
kullamm1 ile kan basmcmda benzer azalma meydana getirir. 

SUrekli tedaviyle, kan basmcm1 dU~Urme etkisinin onemli bir kism1 2 hafta tedaviden sonra zaten 
gozlenmekteyse de, kan basmcmda maksimum azalmalara tedaviye ba~landJktan 8 hafta sonra 
ula~ilmaktadu. Hidroklorotiazidle birlikte kullamldigmda kan basmcmda ek bir azalma 
saglanmaktadJr ve birlikte kullamlmalan iyi to! ere edilmektedir . 

Olmesartanm mortalite ve morbidite Uzerindeki etkisi henliz bilinmemektedir. 

5.2. Farmakokinetik ozellikler 

Gene! Ozellikler 
Olmesartan medoksomil bir 6nila9lir. 

Emilim: 
Gastrointestinal kanaldan absorbsiyonu s1rasmda barsak mukozasmda ve portal kan i9inde 
bulunan esterazlar tarafmdan h1zla farmakolojik olarak aktif metaboliti olmesartana 
donU~tUriilmektedir. 

Plazmada veya ifrazatta hi9bir bozulmami~ olmesartan medoksomil veya bozulmami~ 
medoksomil grubu yan zinciri tespit edilmemi~tir. Tablet formiilasyonundaki olmesartanm 
ortalama mutlak biyoyararlammi %25.6'dir . 

Olmesartan medoksomilin oral dozundan 2 saat kadar sonra olmesertanm ortalama pik plazma 
konsantrasyonuna (Cmaks) ula~Ilmaktadir ve olmesartanm plazma konsantrasyonlan 80 mg'a kadar 
artan tek oral dozlarla yakla~Ik olarak lineer bir ~ekilde artmaktad1r. 

Olmesartanm biyoyararlammmda g1damn asgari etkisi vardir ve bu nedenle olmesartan 
medoksomil, g1dayla birlikte veya g1da olmakslZln uygulanabilir. 

Olmesartanm farmakokinetiginde cinsiyetle ilgili, klinik olarak anlamh hi9bir fark 
gozlenmemektedir. 

Da!uhm: 
Olmesartan plazma protemme yliksek 6l9Ude baglanmaktadJr (%99.7) fakat, (varfarin ve 
olmesartan medoksomil arasmda klinik olarak anlamh etkile~imin olmamasiyla teyit edildigi 
gibi) olmesartan ile birlikte uygulanan ve proteine yliksek oranda baglanan diger ila9larla 
arasmda klinik olarak anlamh, proteine baglanmada yer degi~tirme etkile~im potansiyeli 
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dti§Uktlir. Olmesartan kan hlicresine ihmal edilebilir i:il9Ude baglanmaktad1r. intraveni:iz dozdan 
sonra ortalama dag1hm hacmi dli§liktlir (16- 29 L). 

Biyotransformasyon: 
Toplam plazma klerensi tipik olarak !.3 L/saat'tir (CV, %19) ve hepatik kan ak1mma (yakla§Ik 90 
L/saat) gi:ire nispeten yava§tlr. 14C-i§aretli tek bir olmesartan medoksomil oral dozunun ardmdan, 
uygulanan radyoaktivitenin %I 0-!6's1 idrarla atilmi§ (btiylik 9ogunlugu uygulamadan sonraki 24 
saat i9inde) ve radyoaktivitenin kalam fe9esle atJlmi§hr. %25.6'hk biyoyararlan1m bazmda 
absorbe edilen olmesartanm hem renal (yakla§Ik %40) hem de hepato-bilier(yakla§Ik %60) 
yoldan atJldigi hesaplanabilir. At1lan blitlin radyoaktivitenin olmesartan oldugu tespit edilmi§tir. 
Onemli diger bir metabolit tespit edilmemi§tir. Olmesartanm enterohepatik dola§Iffii asgaridir. 
Olmesartanm bliylik bir k1smi bilier yoldan atJldigi i9in bilier obstrliksiyonlu hastalarda kullanimi 
kontrendikedir (bkz. bi:illim 4.3.) . 

Eliminasyon: 
Birden fazla oral dozdan sonra olmesartanm terminal eliminasyon yan i:imrli 10-15 saat arasmda 
degi§mi§tir. Kararh duruma ilk bir ka9 dozdan sonra ula§Ilmi§ ve 14 gUn tekrarlanan dozdan 
sonra daha fazla bir birikim gi:izlenmemi§tir. Renal klerens yakla§Ik olarak 0.5-0.7 L/saat'tir ve 
dozdan bagimsizdir. 

Hastalardaki karakteristik iizellikler 

Yashlar: 
Gen9 hipertansif hastalarla kiyaslandigmda, ya§h hipertansif hastalarda (65-75 ya§) kararh 
durumda giizlenen EAA yakla§Ik olarak %35, 90k ya§h hastalarda (2: 75 ya§) yakla§Ik %44 
artmi§tlr. Bu durum, bu hasta grubunda renal fonksiyondaki ortalama azalma ile k1smen 
ili§kilendirilebil ir. 

Bi:ibrek yetmezlij:\i: 
Bi:ibrek yetmezligi olan hastalann kararh durumdaki EAA'lan, saghkh kontrollerle 
kar§Ila§tmldigmda hafif, orta ve §iddetli bi:ibrek yetmezliginde sirasiyla %62, %82 ve %179 
artmi§hr. (bkz. BiilUm 4.2 ve 4.4) 

Karaciger yetmezligi: 
Oral yoldan tek uygulamadan sonra hafif ve orta i:il9Ude hepatik yetmezligi olan hastalarda 
olmesartanm EAA degerleri, kar§Ila§tmlan uygun saghkh kontrollerden, sirasiyla %6 ve %65 
daha fazlad1r. Dozdan 2 saat sonra saghkh deneklerde, hafifhepatik yetmezligi olan hastalarda ve 
orta derecede hepatik yetmezligi olan hastalarda olmesartanm baglanmami§ fraksiyonu sirasiyla 
%0.26, %0.34 ve %0.41 'dir. Orta §iddetteki karaciger yetmezligi olan hastalarda tekrarh 
dozlamamn ardmdan, olmesartan ortalama EAA degeri, saghkh kontrol grubuna gi:ire yakla§Ik 
olarak %65 daha yliksektir. Olmesartan ortalama Cmaks degerleri, karaciger yetrnezligi olan 
bireylerde ve saghkh bireylerde benzerdir. Olmesartan medoksomil §iddetli karaciger yetmezligi 
olan hastalarda degerlendirilmemi§tir (bkz. biillim 4.2, 4.4). 

5.3. Klinik iincesi giivenlilik verileri 
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Siyanlar ve kiipeklerde yapilan kronik toksisite 9ah~malannda olmesartan medoksomil, diger 
AT1 reseptiir antagonistleri ve ADE inhibitiirlerine benzer etkiler giistermi~tir: kan lire (BUN) ve 
kreatinin ylikselmesi: (bloke edici AT1 reseptiirlerinin biibreklerde neden oldugu fonksiyonel 
degi~iklikler yoluyla); kalp ag1rhgmm azalmas1; kmmz1 kan hlicreleri 

(eritrositler, hemoglobin, hematokrit) parametrelerinde bir azalma; renal hasarm histolojik 
belirtileri (renal epitelyumda rejeneratif lezyonlar, bazal membranm kahnla~masi, tlibiillerin 
geni~lemesi). Olmesartan medoksomilin farmakolojik etkisinin neden oldugu bu yan etkiler, 
diger AT 1 reseptiir antagonistleri ve ADE inhibitiirleri lizerindeki pre-klinik ara~t1rmalarda da 
meydana gelmi~tir ve birlikte oral sodyum klorlir uygulamasiyla azaltilabilmektedir. 

Her iki tlirde de artan plazma renin aktivitesi ve biibreklerin jukstaglomerliler hiicrelerinde 
hipertrofi/hiperplazi giizlenmi~tir. ADE inhibitiirleri ve diger AT1 reseptiir antagonistleri i9in 

• tipik etkiler alan bu degi~ikliklerin klinik bir iineminin olmadigi giiriilebilir. 

• 

Diger AT1 reseptiir antagonistleri gibi olmesartan medoksomilin, in vitro hiicre kliltiirlerinde 
kromozom kopmalan insidansm1 artirdigi bulunmu~tur. 2000 mg/kg'a kadar 90k yiiksek oral 
dozlarda olmesartan medoksomilin kullamldtgi farkh in vivo ara~t1rmada ilgili hi9bir etki 
giizlenmemi~tir. Kapsamh bir genotoksisite testinin gene! verileri, klinik kullamm ko~ullan 
altmda olmesartanm genotoksik etkiler meydana getirmesinin olas1 olmadigmi giistermektedir. 
Olmesartan medoksomil, transgenik modellerin kullamldigi 6 ayhk 2 karsinojenite ar~hrmasmda 
test edildiginde farelerde ve 2 y1lhk bir ara~t1rmada SI9anlarda karsinojenik degildir. 

SI9anlarda iireme 9ah~malarmda olmesartan medoksomil fertiliteyi etkilememi~tir ve teratojenik 
bir etkiye ili~kin hi.;:bir deli! yoktur. Diger anjiyotensin II antagonistlerle oldugu gibi olmesartan 
medoksomile maruz b1rakmanm ardmdan yavrulann hayatta kalmas1 azalmi~ ve gebeligin ge.;: 
diinemlerinde ve emzirmede ana hayvanlarda maruz b1rakmadan sonra bObreklerde pelvik 
dilatasyon giirlilmii~tiir. Diger antihipertansif ajanlarla oldugu gibi olmesartan medoksomilin, 
gebe tav~anlarda gebe si<;:anlara nazaran daha toksik oldugu giisterilmi~tir; bununla birlikte 
fetotoksik bir etkiye ili~kin hi.;:bir belirti yoktur . 

6. FARMASOTiK OZELLiKLER 

6.1. Y ardimci maddelerin Iistesi 

Cekirdek 
Mikrokristalize selliloz 
Laktoz monohidrat 
Hidroksipropilseliiloz 
Dii~iik siibstitliye hidroksipropilseliiloz 
Magnezyum stearat 
Kolloidal silikon dioksit 
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Kaplama 
Titanyum dioksit (E 171) 
Talk 
Hidroksipropilmetilse!Uloz 291 0/Hipromelloz 6 cP 

6.2. Ge~imsizlikler 

Ge9erli degildir. 

6.3. Raf omrii 

24ay 

6.4. Saklamaya yiinelik iizel tedbirler 

25°C'nin altmdaki oda Sicakhgmda saklaym1z. 

6.5. Ambalajm niteligi ve i~erigi 

OPA/ AI/PVC-AI folyo blisterde 28 ve 84 film tablet 

6.6. Be~eri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger iizel iinlemler 

Kullamlmami~ olan iiriinler ya da atik materyaller "Tibbi At1klarm Kontrolii Yiinetmeligi" ve 
"Ambalaj Atiklarmm Kontrolii Yiinetmelik"lerine uygun olarak imha edilmelidir. 

7. RUHSAT SAHiBi 
Zentiva Saghk Uriinleri Sanayi ve Ticaret A.S. 
Biiyiikdere Cad. No : 193 
Levent 34394 Si~li , istanbul 
Tel : (0 212) 339 39 00 
Faks: (0 212) 339 II 99 

8. RUHSAT NUMARASI 
28.12.2011-238/93 

9. iLK RUHSAT TARiHi/RUHSAT YENiLEME TARiHi 
ilk ruhsat tarihi: 28.12.2011 
Ruhsat yenileme tarihi: -

10. KUB'UN YENiLENME TARiHi 
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