EZEHRON DUO

Rosuvastatinum + Ezetimibum

Nazwa produktu leczniczego i nazwa powszechnie stosowana:
Ezehron Duo, 5 mg + 10 mg, tabletka,

Ezehron Duo, 10 mg + 10 mg, tabletka,

Ezehron Duo, 20 mg + 10 mg, tabletka (rozuwastatyna oraz ezetymib).

Sktad jakosciowy i ilosciowy:

Ezehron Duo, 5 mg + 10 mg, tabletka: Kazda tabletka zawiera 5 mg rozuwastatyny (w postaci rozuwastatyny wapniowej) oraz 10 mg ezetymibu.
Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: laktoza jednowodna 243,89 mg.

Ezehron Duo, 10 mg + 10 mg, tabletka: Kazda tabletka zawiera 10 mg rozuwastatyny (w postaci rozuwastatyny wapniowej) oraz 10 mg ezetymibu.
Substancje pomocnicze o0 znanym dziataniu: laktoza jednowodna 238,69 mg.

Ezehron Duo, 20 mg + 10 mg, tabletka: Kazda tabletka zawiera 20 mg rozuwastatyny (w postaci rozuwastatyny wapniowej) oraz 10 mg ezetymibu.
Substancje pomocnicze o0 znanym dziataniu: laktoza jednowodna 228,29 mg.

Postac¢ Farmaceutyczna: Tabletka. Ezehron Duo, 5 mg + 10 mg, tabletka: biata lub prawie biata, okragta, ptaska, tabletka niepowlekana, z wyttoczeniem E2
po jednej stronie i 2 po drugiej stronie. Srednica tabletki wynosi 10 mm. Ezehron Duo, 10 mg + 10 mg, tabletka: biata lub prawie biata, owalna, obustronnie
wypukta, tabletka niepowlekana, z wyttoczniem E1 po jednej stronie i 1 po drugiej stronie. Tabletka ma wymiary 15 mm x 7 mm. Ezehron Duo, 20 mg + 10 mg,
tabletka: biata lub prawie biata, okragta, obustronnie wypukta, tabletka niepowlekana. Srednica tabletki wynosi 11 mm.

Wskazania: Pierwotna hipercholesterolemia. Produkt Ezehron Duo jako uzupetnienie diety, jest wskazany do leczenia substytucyjnego u dorostych, u ktérych
uzyskano odpowiednig kontrole hipercholesterolemii stosujac jednoczesnie pojedyncze 2 substancje czynne w osobnych produktach leczniczych, ale w takich samych
dawkach, jak w produkcie ztozonym. Zapobieganie zdarzeniom sercowo-naczyniowym. Stosowanie produktu Ezehron Duo jest wskazane w celu zmniejszenia ryzyka
zdarzen sercowonaczyniowych, jako leczenie substytucyjne u pacjentéw z chorobg niedokrwienng serca (ang. Coronary heart disease, CHD) i ostrym zespotem
wieficowym (0ZW) w wywiadzie, u ktérych uzyskano odpowiednia kontrole choroby stosujac jednoczesnie pojedyncze substancje czynne w osobnych produktach
leczniczych, ale w takich samych dawkach, jak w produkcie ztozonym.

Dawkowanie i sposéb podawania: Dawkowanie. Produkt leczniczy Ezehron Duo jest wskazany u dorostych pacjentéw, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole
hipercholesterolemii przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczesnie w postaci oddzielnych produktéw leczniczych w takich samych dawkach
jak dawki zawarte w preparacie ztozonym. Pacjent powinien stosowac¢ odpowiednig diete obnizajaca stezenie lipidow i powinien pozostawac na tej diecie w czasie
leczenia produktem leczniczym Ezehron Duo. Zalecana dawka dobowa to 1 tabletka o danej mocy, podawana z positkiem lub niezaleznie od positku. Produkt
leczniczy Ezehron Duo nie jest odpowiedni do rozpoczynania leczenia. Wtaczanie leczenia lub zmiany w dawkowaniu, jesli sa potrzebne, nalezy przeprowadzac
wytacznie stosujac substancje czynne w postaci oddzielnych lekéw i dopiero po ustaleniu odpowiednich dawek mozna przejs$¢ na lek Ezehron Duo. Produkty lecznicze
Ezehron Duo w tabletkach o mocy 5 mg + 10 mg, 10 mg + 10 mg i 20 mg + 10 mg nie sg odpowiednie do leczenia pacjentéw, u ktérych konieczne jest stosowanie
rozuwastatyny w dawce 40 mg. Produkt leczniczy Ezehron Duo nalezy przyjmowac albo = 2 godziny przed, albo = 4 godziny po podaniu leku wigzacego kwasy
z6tciowe. Dzieci i mtodziez. Nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznosci produktu leczniczego Ezehron Duo u dzieci w wieku ponizej 18 lat. Nie mozna sformutowac
zadnych zalecen dotyczacych dawkowania. Stosowanie u 0sdb w podesztym wieku. U pacjentow > 70 lat zaleca sie rozuwastatyne w dawce poczatkowej 5 mg.
Ztozony produkt leczniczy nie jest odpowiedni do rozpoczynania leczenia. Wtaczanie leczenia lub zmiany w dawkowaniu, jesli sg potrzebne, nalezy przeprowadzac
wytacznie stosujac substancje czynne w postaci oddzielnych lekéw i dopiero po ustaleniu odpowiednich dawek mozna przejs¢ na lek Ezehron Duo o odpowiedniej mocy.
Dawkowanie u pacjentéw z niewydolnoscig nerek. U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek modyfikacja dawki nie jest konieczna.
U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny <60 ml/min) zalecana poczatkowa dawka rozuwastatyny wynosi 5 mg. Ztozony
produkt leczniczy nie jest odpowiedni do rozpoczynania leczenia. Do rozpoczynania leczenia lub modyfikacji dawki nalezy stosowa¢ pojedyncze substancje czynne
w postaci oddzielnych produktéw leczniczych. U pacjentéw z ciezka niewydolnoscig nerek stosowanie rozuwastatyny w jakiejkolwiek dawce jest przeciwwskazane.
Dawkowanie u pacjentéw z niewydolnoscig watroby. Modyfikacja dawki u pacjentéw z tagodna niewydolnoscig watroby (5-6 punktow w skali Childa-Pugha)
nie jest konieczna. Nie zaleca sie stosowania produktu leczniczego Ezehron Duo u pacjentéw z niewydolnoscig watroby umiarkowang (7 do 9 punktéw w skali
Childa-Pugha) lub ciezka (>9 punktéw w skali Childa-Pugha). Stosowanie produktu Ezehron Duo u pacjentéw z aktywna chorobg watroby jest przeciwwskazane. Rasa.
U Azjatow obserwowano zwiekszong uktadowa ekspozycje na rozuwastatyne. U pacjentdw pochodzenia azjatyckiego zalecana poczatkowa dawka rozuwastatyny
jest 5 mg. Ztozony produkt leczniczy nie jest odpowiedni do rozpoczynania leczenia. Do rozpoczynania leczenia lub modyfikacji dawki nalezy stosowa¢ pojedyncze
substancje czynne w postaci oddzielnych produktéw leczniczych. Polimorfizmy genetyczne. Znane sg specyficzne rodzaje polimorfizméw genetycznych, ktore
moga prowadzi¢ do zwiekszonej ekspozycji na rozuwastatyne. U pacjentéw, o ktorych wiadomo, ze maja takie specyficzne rodzaje polimorfizmoéw, zaleca sie
mniejszg dawke dobowa produktu Ezehron Duo. Dawkowanie u pacjentéw z czynnikami predysponujgcymi do miopatii. Zalecana poczatkowa dawka rozuwastatyny
u pacjentéw z czynnikami predysponujacymi do miopatii wynosi 5 mg. Ztozony produkt leczniczy nie jest odpowiedni do rozpoczynania leczenia. Do rozpoczynania
leczenia lub modyfikacji dawki nalezy stosowac pojedyncze substancje czynne w postaci oddzielnych produktéw leczniczych. Jednoczesnie stosowana terapia.
Rozuwastatyna jest substratem réznych biatek transportowych (np. OATP1B1 i BCRP). Ryzyko miopatii (w tym rabdomiolizy) jest zwiekszone, gdy produkt leczniczy
Ezehron Duo jest podawany jednoczesnie z niektorymi produktami leczniczymi, ktére moga zwiekszac stezenie rozuwastatyny w osoczu w wyniku interakcji
z tymi biatkami transportujacymi (np. cyklosporyna i niektore inhibitory proteazy, w tym potaczenia rytonawiru z atazanawirem, lopinawirem i (lub) typranawirem.
Jesli to mozliwe, nalezy rozwazy¢ zastosowanie innych produktéw leczniczych, a w razie koniecznosci czasowo przerwac leczenie produktem Ezehron Duo.
W sytuacjach, gdy nie mozna unikna¢ jednoczesnego podawania tych produktéow leczniczych i produktu Ezehron Duo, nalezy starannie rozwazy¢ korzysci
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i ryzyko jednoczesnego leczenia i modyfikacje dawkowania rozuwastatyny. Sposéb podawania. Podanie doustne. Produkt leczniczy Ezehron Duo nalezy przyjmowac
raz na dobe, codziennie o tej samej porze, z positkiem lub niezaleznie od positkdw. Tabletki nalezy potyka¢ w catosci popijajac woda.

Przeciwwskazania: Stosowanie produktu leczniczego Ezehron Duo jest przeciwwskazane:

- u pacjentéw z nadwrazliwoscia na substancje czynne (rozuwastatyne, ezetymib) lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza;

- u pacjentdw z czynng choroba watroby, w tym u pacjentéw z niewyjasnionym trwatym zwiekszeniem aktywnosci aminotransferaz w surowicy i ponad 3-krotnym
zwigkszeniem ponad norme aktywnosci ktorejkolwiek z aminotransferaz w surowicy;

- W czasie cigzy i karmienia piersig oraz u kobiet w wieku rozrodczym, ktore nie stosuja skutecznych metod zapobiegania ciazy;

- u pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min);

- u pacjentéw z miopatia;

- U pacjentéw otrzymujacych jednoczesnie cyklosporyne.

Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci: Wptyw na miesnie szkieletowe. U pacjentéw leczonych rozuwastatyng w jakichkolwiek dawkach, a zwtaszcza
w dawkach >20 mg, opisywano oddziatywanie ma mie$nie szkieletowe, np. béle miesni, miopatie i rzadko rabdomiolize. Po wprowadzeniu ezetymibu do obrotu
opisywano przypadki miopatii i rabdomiolizy. Opisywano bardzo rzadkie przypadki rabdomiolizy u pacjentéw otrzymujacych ezetymib w monoterapii
oraz otrzymujacych ezetymib jednoczesnie z innymi produktami leczniczymi, ktérych stosowanie zwieksza ryzyko rabdomiolizy. Jesli na podstawie objawow
miesniowych podejrzewa sie miopatie lub jesli miopatia zostanie potwierdzona badaniem aktywnosci kinazy kreatynowej (CK), nalezy natychmiast odstawi¢
ezetymib, kazdg statyne i kazdy z produktéw leczniczych, o ktérym wiadomo, Zze wigze sie ze zwiekszonym ryzykiem rabdomiolizy. Wszystkich pacjentow
rozpoczynajacych leczenie nalezy poinformowac o ryzyku miopatii i koniecznosci natychmiastowego zgtaszania jakiegokolwiek niewyjasnionego bélu miesni,
ich tkliwosci lub ostabienia. Oznaczenie aktywnosci kinazy kreatynowej. Aktywnosci kinazy kreatynowej (CK) nie nalezy oznaczac po intensywnym wysitku fizycznym
lub w przypadku istnienia jakiejkolwiek innej prawdopodobnej przyczyny zwiekszonej aktywnosci CK, gdyz moze to utrudniac interpretacje wynikow. Jesli aktywnos¢
CK jest istotnie zwiekszona w badaniu wyjsciowym (>5 razy ponad gorna granice normy, GGN), w ciagu 5-7 dni nalezy wykona¢ badanie potwierdzajace.
Jesli powtdrne badanie potwierdzi, ze poczatkowa aktywnos¢ CK ponad pieciokrotnie przekracza GGN, leczenia nie nalezy rozpoczynac. Przed leczeniem.
Produkt leczniczy Ezehron Duo, podobnie jak inne inhibitory reduktazy HMG-CoA, nalezy przepisywac ostroznie pacjentom z czynnikami predysponujacymi
do miopatii/rabdomiolizy. Do takich czynnikéw naleza: zaburzenia czynnosci nerek, niedoczynnos$é tarczycy, dziedziczne choroby miesni w wywiadzie pacjenta
lub w wywiadzie rodzinnym, przebyte w przesztosci uszkodzenia miesni po stosowaniu innych inhibitoréow reduktazy HMG-CoA lub fibratow, naduzywanie alkoholu,
wiek > 70 lat, sytuacje, w ktorych moze doj$¢ do zwiekszenia stezenia rozuwastatyny w osoczu, jednoczesne przyjmowanie fibratéw. W powyzszych sytuacjach
nalezy oceni¢ ryzyko zwigzane z leczeniem w odniesieniu do mozliwych korzysci i zaleca sie monitorowanie kliniczne. Jesli poczatkowa aktywnosé¢ CK jest istotnie
zwiekszona (>5 x GGN), leczenia nie nalezy rozpoczynaé. W trakcie leczenia. Pacjentom nalezy zaleci¢ niezwtoczne zgtaszanie niewyjasnionego bolu, ostabienia
lub kurczy miesni, zwtaszcza jesli towarzyszy im ogélne zte samopoczucie lub goraczka. U tych pacjentéw nalezy oznaczy¢ aktywnos¢ CK. Leczenie nalezy przerwac,
jesli aktywnos¢ CK jest znaczaco zwiekszona (>5 x GGN) lub jesli objawy ze strony miesni sa nasilone i powoduja codzienny dyskomfort (nawet jesli aktywnosé CK
jest mniejsza niz 5 x GGN). Brak podstaw do rutynowego kontrolowania aktywnosci CK u pacjentow, u ktorych nie wystepuja objawy miesniowe. Zgtoszono bardzo
rzadkie przypadki wystapienia immunozaleznej miopatii martwiczej (ang. Immune mediated necrotising myopathy, IMNM) w trakcie lub po zakonczeniu leczenia
statynami, w tym rozuwastatyna. IMNM klinicznie charakteryzuje sie ostabieniem miesni proksymalnych i zwiekszong aktywnoscig kinazy kreatynowej w surowicy,
utrzymujacych sie mimo przerwania leczenia statyna. W badaniach klinicznych nie uzyskano dowodéw na nasilone dziatanie na miesnie szkieletowe u niewielkiej
liczby pacjentow, ktéorym podawano rozuwastatyne wraz z innym lekiem. Obserwowano jednak zwiekszenie czestosci zapalenia miesni i miopatii u pacjentow
otrzymujacych inne inhibitory reduktazy HMG-CoA jednoczesnie z pochodnymi kwasu fibrynowego, w tym gemfibrozyl, cyklosporyne, kwas nikotynowy, azolowe
leki przeciwgrzybicze, inhibitory proteazy i antybiotyki makrolidowe. Gemfibrozyl podawany jednoczesnie z niektérymi inhibitorami reduktazy HMG-CoA zwigksza
ryzyko miopatii. Dlatego nie zaleca sie jednoczesnego stosowania produktu Ezehron Duo i gemfibrozylu. Nalezy uwaznie oceni¢ korzysci z dalszych zmian stezenia
lipidéw uzyskanych dzieki potaczeniu produktu leczniczego Ezehron Duo z fibratami lub niacyna, biorac pod uwage potencjalne ryzyko zwigzane ze stosowaniem
takiej terapii skojarzonej. Produktu leczniczego Ezehron Duo nie nalezy stosowac u pacjentéw z ostrymi, ciezkimi zaburzeniami lub stanami sugerujacymi miopatie
lub predysponujacymi do rozwoju niewydolnosci nerek na tle rabdomiolizy (np. posocznica, niedocisnienie tetnicze, powazny zabieg chirurgiczny, uraz, ciezkie
zaburzenia metaboliczne, endokrynologiczne lub elektrolitowe albo niekontrolowane napady padaczkowe). Wptyw na watrobe. W kontrolowanych badaniach
z jednoczesnym zastosowaniem ezetymibu i statyn obserwowano stopniowe zwiekszanie sie aktywnos$ci aminotransferaz (=3 x GGN). Zaleca sie wykonanie prab
czynnos$ciowych watroby po 3 miesigcach od rozpoczecia leczenia rozuwastatyna. Jesli aktywnos¢ aminotransferaz jest wieksza niz 3 x GGN, rozuwastatyne nalezy
odstawi¢ lub zmniejszy¢ jej dawke. U pacjentéw z wtdrng hipercholesterolemia na tle niedoczynnosci tarczycy lub zespotu nerczycowego, przed wtgczeniem leczenia
produktem leczniczym Ezehron Duo nalezy leczy¢ chorobe podstawowa. Ze wzgledu na nieznany wptyw zwiekszonej ekspozycji na ezetymib u pacjentow
z umiarkowang lub ciezka niewydolnoscia watroby, nie zaleca sie stosowania u nich produktu leczniczego Ezehron Duo. Wptyw na nerki. U pacjentéw leczonych
wiekszymi dawkami rozuwastatyny (zwtaszcza dawka 40 mg) opisywano biatkomocz wykrywany testem paskowym, gtownie pochodzenia kanalikowego,
w wiekszosci przypadkow okresowy lub przemijajacy. Nie stwierdzano, aby biatkomocz stanowit zapowiedz ostrej lub postepujacej choroby nerek. Kwas fusydowy.
Produktu leczniczego Ezehron Duo nie wolno stosowa¢ w skojarzeniu z kwasem fusydowym podawanym ogélnoustrojowo lub w ciggu 7 dni od jego odstawienia.
U pacjentéw, u ktorych ogélnoustrojowe zastosowanie kwasu fusydowego o dziataniu ogélnym jest konieczne, podawanie statyny nalezy przerwac na czas leczenia
kwasem fusydowym. Zgtaszano przypadki wystgpienia rabdomiolizy (w tym niektére zakoficzone zgonem) u pacjentéw otrzymujacych statyne w skojarzeniu
z kwasem fusydowym. Nalezy zaleci¢ pacjentowi, aby niezwtocznie zasiegnat pomocy medycznej w przypadku wystapienia objawow ostabienia mieéni, bolu
lub tkliwosci. Leczenie statyng mozna wznowi¢ po 7 dniach od podania ostatniej dawki kwasu fusydowego. W wyjatkowych przypadkach, gdy leczenie kwasem
fusydowym o dziataniu ogélnym jest konieczne (np. w leczeniu ciezkich zakazen), jednoczesne stosowanie produktu Ezehron Duo i kwasu fusydowego nalezy
rozwazac tylko na podstawie indywidualnych wskazan i pod $cistym nadzorem medycznym. Rasa. Badania farmakokinetyczne rozuwastatyny wskazuja
na zwiekszong ekspozycje u Azjatéw w poréwnaniu z pacjentami rasy biatej. Inhibitory proteazy. U pacjentéw otrzymujacych jednoczesnie rozuwastatyne i rézne
inhibitory proteazy w potaczeniu z rytonawirem, obserwowano zwiekszenie ekspozycji ogélnoustrojowej na rozuwastatyne. Nalezy bra¢ pod uwage zaréwno korzysci
ze zmniejszenia stezenia lipidow dzieki zastosowaniu produktu leczniczego Ezehron Duo u pacjentéw z zakazeniem HIV leczonych inhibitorami proteazy,
jak i mozliwos¢ zwiekszenia stezenia rozuwastatyny w osoczu na poczatku stosowania rozuwastatyny i podczas zwiekszania jej dawki u pacjentéw otrzymujacych
inhibitory proteazy. Nie zaleca sie jednoczesnegostosowania z niektérymi inhibitorami proteazy, chyba ze dawka produktu leczniczego Ezehron Duo bedzie
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odpowiednio modyFfikowana. Srédmiazszowa choroba ptuc. Podczas stosowania, zwtaszcza dtugotrwatego, niektérych statyn opisywano pojedyncze przypadki
srodmigzszowej choroby ptuc. Jej objawami moga by¢: dusznosé, suchy kaszel i pogorszenie stanu ogélnego (zmeczenie, zmniejszenie masy ciata i goraczka).
Jedli istnieje podejrzenie, ze u pacjenta rozwija sie srddmigzszowa choroba ptuc, leczenie statyna nalezy przerwac. Cukrzyca. Pewne dane wskazuja, ze wszystkie
leki z grupy statyn zwiekszaja stezenie glukozy we krwi i u niektérych pacjentéw z duzym ryzykiem rozwoju cukrzycy w przysztosci moga powodowac hiperglikemie
wymagajaca odpowiedniej opieki diabetologicznej. Nad tym ryzykiem przewaza jednak korzy$¢ w postaci zmniejszenia ryzyka rozwoju choréb naczyniowych,
dlatego nie powinno sie z tego powodu przerywac leczenia statynami. Pacjentéw z grupy ryzyka (ze stezeniem glukozy na czczo od 5,6 do 6,9 mmol/l,
BMI >30 kg/m?, ze zwigkszonym stezeniem triglicerydow, z nadci$nieniem tetniczym) nalezy poddac kontroli klinicznej i biochemicznej zgodnie z lokalnymi
wytycznymi. W badaniu JUPITER ogélna czestos¢ cukrzycy wynosita 2,8% u pacjentdow leczonych rozuwastatyng i 2,3% w grupie placebo (gtéwnie u pacjentow
ze stezeniem glukozy na czczo od 5,6 do 6,9 mmol/l). Fibraty. Nie ustalono bezpieczefistwa stosowania i skutecznosci ezetymibu podawanego jednoczesnie
z fibratami. Jesli u pacjenta otrzymujacego produkt Ezehron Duo i fenofibrat istnieje podejrzenie kamicy zotciowej, wskazane jest przeprowadzenie badania
pecherzyka zotciowego oraz przerwanie leczenia. Leki przeciwzakrzepowe. Jesli produkt leczniczy Ezehron Duo jest dodany do warfaryny, innego leku
przeciwzakrzepowego z grupy pochodnych kumaryny lub do Ffluindionu, nalezy odpowiednio kontrolowa¢ wartos¢ miedzynarodowego wspotczynnika
znormalizowanego (INR). Dzieci i mtodziez. Nie ustalono jeszcze bezpieczenstwa ani skutecznosci produktu leczniczego Ezehron Duo u dzieci w wieku ponizej
18 lat, dlatego jego stosowanie nie jest zalecane w tej grupie wiekowej. Choroba watroby i alkohol. Produkt leczniczy Ezehron Duo nalezy stosowac ostroznie
u pacjentow spozywajacych nadmierne ilosci alkoholu i (lub) z choroba watroby w wywiadzie. Laktoza. Produkt leczniczy Ezehron Duo zawiera laktoze. Nie powinien
by¢ stosowany u pacjentéw z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancjg galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy.
Zawartos¢ sodu. Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke, to znaczy lek uznaje sie za ,wolny od sodu”.

Dziatania niepozadane: Podsumowanie profilu bezpieczenstwa. Dziatania niepozadane obserwowane podczas stosowania rozuwastatyny sg na ogot lekkie
i przemijajace. W kontrolowanych badaniach klinicznych mniej niz 4% pacjentéw otrzymujacych rozuwastatyne przerwato udziat w badaniu z powodu dziatan
niepozadanych. W trwajacych do 112 tygodni badaniach klinicznych ezetymib w dawce dobowej 10 mg stosowano w monoterapii u 2396 pacjentow, w skojarzeniu
ze statyng u 11 308 pacjentow, a w skojarzeniu z fenofibratem u 185 pacjentow. Dziatania niepozadane byty zwykle tagodne i przemijajace. Catkowita czestos¢
dziatan niepozadanych ezetymibu i placebo byta podobna. Réwniez liczba pacjentéw, ktorzy przerwali leczenie z powodu dziatan niepozadanych, byta poréwnywalna
w grupie otrzymujacej ezetymib i placebo. Zgodnie z dostepnymi danymi, 1200 uczestnikéw badan klinicznych otrzymywato rozuwastatyne w skojarzeniu
z ezetymibem. Jak wskazujg opublikowane dane, najczestszymi dziataniami niepozadanymi zwigzanymi z takim leczeniem skojarzonym u pacjentow
z hipercholesterolemig sa: zwiekszona aktywnos¢ aminotransferaz, zaburzenia zotgdkowo-jelitowe i bole migsniowe. Sa to znane dziatania niepozadane substancji
czynnych. Nie mozna jednak wykluczy¢ farmakodynamicznej interakcji (w postaci dziatan niepozadanych) miedzy rozuwastatyna a ezetymibem. Czestos¢ dziatan
niepozadanych okre$lono nastepujaco: czesto (=1/100 do <1/10); niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100); rzadko (=1/10 000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000);
czestos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych). Czesto; cukrzyca'?, bol gtowy>“, zawroty gtowy?, zaparcie?, nudnosci?, bél brzucha??,
biegunka®, wzdecia®, béle miesni?*, astenia?, zmeczenie®, zwigkszona aktywnos¢ AIAT i (lub) AspAT“. Niezbyt czesto; zmniejszony apetyt®, parestezje®, uderzenia
gorgca’, nadcisnienie tetnicze®, kaszel®, niestrawno$¢?, choroba refluksowa®, nudnosci®, suchos¢ w jamie ustnej®, zapalenie btony $luzowej Zotadka“, $wiad?*,
wysypka®*, pokrzywka?*, bol stawow?, skurcze migsni®, bol szyi®, bl plecow*, ostabienie miesni“, bdl konczyny®, bol w klatce piersiowej?, bol®, astenia“, obrzeki
obwodowe®, zwiekszona aktywnos¢ CK®, zwiekszona aktywnos¢ gammagluta-mylotransferazy?, nieprawidtowe wyniki badan czynnosci watroby®. Rrzadko;
matoptytkowos¢?, reakcje nadwrazliwosci, w tym obrzek naczynioruchowy?, zapalenie trzustki?, zwiekszenie aktywnosci aminotransferaz?, miopatia (w tym
zapalenie mies$ni)?, rabdomioliza?. Bardzo rzadko; polineuropatia?, utrata pamieci?, zéttaczka?, zapalenie watroby?, krwiomocz?, ginekomastia?. Czestos¢ nieznana;
depresja®®, neuropatia obwodowa?, zaburzenia snu (w tym bezsennos¢ i koszmary senne)?, duszno$¢?®, kamica zétciowa®, zapalenie pecherzyka zotciowego®, zespot
Stevensa Johnsona?, rumien wielopostaciowy®, martwicza miopatia o podtozu immunologicznym?, zaburzenia $ciegien, niekiedy powiktane zerwaniem?.
1 Czestosc zalezy od obecnosci lub braku czynnikéw ryzyka (stezenie glukozy na czczo =5,6 mmol/l, BMI >30 kg/m?, zwiekszone stezenie trigliceryddw, nadcisnienie
tetnicze w wywiadzie) - dla rozuwastatyny.
2 Profil dziatan niepozadanych rozuwastatyny na podstawie danych z badan klinicznych i duzego do$wiadczenia po wprowadzeniu rozuwastatyny do obrotu.
3 Ezetymib w monoterapii.
Dziatania niepozadane, ktére obserwowano u pacjentdw leczonych ezetymibem (n=2396) i wystepujace z wigksza czestoscia niz po podaniu placebo (N=1159).
4 Ezetymib podawany jednoczes$nie ze statyna.
Dziatania niepozadane, ktére obserwowano u pacjentéw otrzymujacych ezetymib ze statyna (n=11 308) i wystepujace z wiekszg czestoscia niz po podaniu placebo (N=9361).
5 Dodatkowe dziatania niepozadane ezetymibu zgtaszane po wprowadzeniu do obrotu. Poniewaz Zrodtem informacji o tych dziataniach byty spontaniczne
doniesienia, ich prawdziwa czesto$¢ nie jest znana i nie moze by¢ okreslona.
Nastepujgce dziatania niepozadane zgtaszano po zastosowaniu niektérych statyn: zaburzenia funkcji seksualnych, w wyjatkowych przypadkach choroba
$rodmiazszowa ptuc, zwtaszcza podczas dtugotrwatej terapii. Tak jak w przypadku innych inhibitoréw reduktazy HMG-CoA, czestos¢ dziatah niepozadanych zalezy
od dawki. Wptyw na nerki. U pacjentéw leczonych rozuwastatyng obserwowano biatkomocz wykrywany testem paskowym, gtéwnie pochodzenia kanalikowego.
Zwiekszenie ilosci biatka w moczu (od ,brak” lub ,$lad” do ,++" albo wiecej) stwierdzano na pewnym etapie leczenia u mniej niz 1% pacjentéw otrzymujacych
dawki 10 mg i 20 mg oraz u okoto 3% pacjentow leczonych dawka 40 mg. U pacjentow otrzymujacych dawke 20 mg zwiekszenie ilosci biatka byto mniejsze:
od ,brak” lub ,$lad” do ,+". W wigkszosci przypadkéw biatkomocz zmniejsza sie lub samoistnie przemija podczas leczenia. Dane z badan klinicznych i doswiadczenia
po wprowadzeniu produktu do obrotu nie wykazaty zwiazku przyczynowego miedzy biatkomoczem a ostra lub postepujaca chorobg nerek. U pacjentéw leczonych
rozuwastatyna obserwowano krwiomocz, a badania kliniczne wykazaty niewielka jego czestos¢. Wptyw na mieénie szkieletowe. U pacjentéw leczonych rozuwastatyna
we wszystkich dawkach, ale szczegélnie w dawkach wiekszych niz 20 mg, opisywano wptyw na miesnie szkieletowe, np. béle miesni, miopatie (w tym zapalenie
miesni) oraz rzadko rabdomiolize z ostra niewydolnoscia nerek lub bez niej. U pacjentéw otrzymujacych rozuwastatyne obserwowano zalezne od dawki zwiekszenie
aktywnosci kinazy kreatynowej. W wiekszosci przypadkow byto ono tagodne, bezobjawowe i przemijajace. Jesli aktywnos¢ kinazy kreatynowej zwiekszy sie
do wartosci >5 x GGN, leczenie nalezy przerwac. Wptyw na watrobe. Podobnie jak w przypadku innych inhibitoréow reduktazy HMG-CoA, u niewielkiej liczby pacjentow
leczonych rozuwastatyna obserwowano zalezne od dawki zwigkszenie aktywnosci aminotransferaz. W wiekszosci przypadkéw byto ono tagodne, bezobjawowe
i przemijajace. Czesto$¢ zgtaszania rabdomiolizy, ciezkich zdarzen nerkowych i ciezkich zdarzen watrobowych (gtéwnie zwigkszona aktywno$¢ aminotransferaz)
jest wieksza po podaniu rozuwastatyny w dawce 40 mg. Wyniki badan laboratoryjnych. W kontrolowanych badaniach klinicznych z zastosowaniem ezetymibu
w monoterapii czestos¢ klinicznie istotnego zwiekszenia aktywnosci aminotransferaz w surowicy (ALAT i (lub) AspAT =3 x GGN) byta podobna dla ezetymibu (0,5%)
i placebo (0,3%). W badaniach z zastosowaniem leczenia skojarzonego czestos¢ ta wynosita 1,3% u pacjentéw otrzymujacych jednoczesnie ezetymib i statyne
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oraz 0,4% u pacjentéw leczonych samg statyng. Zmiany te byty zwykle bezobjawowe, nie wigzaty sie z zastojem zétci i powracaty do wartosci wyjsciowych
po przerwaniu leczenia lub podczas dalszej terapii. W badaniach klinicznych aktywnos¢ CK >10 x GGN zgtaszano u 4 z 1674 (0,2%) pacjentéw otrzymujacych sam
ezetymib, u 1 z 786 (0,1%) pacjentéw otrzymujacych placebo, u 1z 917 (0,1%) pacjentéw otrzymujacych jednoczesnie ezetymib i statyne oraz u 4 z 929 (0,4%)
pacjentéw otrzymujacych samg statyne. Nie odnotowano czestszego wystepowania miopatii lub rabdomiolizy u pacjentéw otrzymujacych ezetymib w poréwnaniu
z odpowiednim kontrolnym ramieniem badania (placebo lub sama statyna). Dzieci i mtodziez. Nie ustalono jeszcze bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci
produktu leczniczego Ezehron Duo u dzieci w wieku ponizej 18 lat. Rozuwastatyna. W trwajacym 52 tygodnie badaniu klinicznym zwigkszenie aktywnosci
CK >10 x GGN oraz objawy dotyczace miesni po wysitku lub zwiekszonej aktywnosci fizycznej obserwowano czesciej u dzieci i mtodziezy niz u dorostych. Pod innymi
wzgledami profil bezpieczefstwa stosowania rozuwastatyny u dzieci i mtodziezy oraz u dorostych byt podobny. Ezetymib. Dzieci i mtodziez (w wieku od 6 do 17 lat).
W badaniu z udziatem dzieci (w wieku 6 do 10 lat) z heterozygotyczna rodzinng lub nierodzinng hipercholesterolemia (n=138), u 1,1% pacjentéw (1 pacjent) leczonych
ezetymibem obserwowano podwyzszenie aktywnosci AIAT i (lub) AspAT (=3 x GGN) w poréwnaniu z 0% w grupie placebo. Nie odnotowano zwiekszenia aktywnosci
CK (=10 x GGN). Nie zaobserwowano przypadkéw miopatii. W odrebnym badaniu obejmujacym nastoletnich pacjentéw (w wieku od 10 do 17 lat) z heterozygotyczng
hipercholesterolemia rodzinng (n=248) zwiekszenie aktywnosci AIAT i (lub) AspAT (=3 x GGN) obserwowano w 3% (4 pacjentow) w grupie otrzymujacej ezetymib
z symwastatyng w poréwnaniu z 2% (2 pacjentdw) w grupie monoterapii symwastatyna; odsetki te wynosity odpowiednio 2% (2 pacjentéw) i 0% dla zwiekszenia
aktywnosci CK (=10 x GGN). Nie opisywano przypadkéw miopatii. Badania te nie byty skonstruowane do poréwnania rzadkich polekowych reakcji niepozadanych.

Podmiot odpowiedzialny: Adamed Pharma S.A., Pienkéw, ul. M. Adamkiewicza 6A 05-152 Czosnéw.
Numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu i nazwa organu, ktéry je wydat: 24646, 24647, 24648 wydane przez Prezesa URPLWMIPB.

Kategoria dostepnosci: Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza - Rp. Niniejsza informacja zostata przygotowana na podstawie Charakterystyki Produktu
Leczniczego Ezehron Duo zatwierdzonej 04.2021, z ktorg nalezy sie zapoznac przed zastosowaniem leku. Dodatkowe informacje dostepne sa w Adamed Pharma S.A.
Pienkow, ul. M. Adamkiewicza 6A 05-152 Czosndw. Tel.: +48227327700, fax: +48227327700, e-mail: adamed@adamed.com.

Cena detaliczna urzedowa preparatu Ezehron Duo dla dawek 5 + 10 mg, 10 + 10 mg, 20 + 10 mg dla opakowania po 28 tabl. wynosi 24,21 zt, dla opakowania
po 56 tabl. wynosi 47,04 zt.

Wysokos¢ doptaty swiadczeniobiorcy ponoszonej przez pacjenta dla dawek 5 + 10 mg, 10 + 10 mg, 20 + 10 mg dla opakowania po 28 tabl. wynosi 15,23 zt,
dla opakowania po 56 tabl. wynosi 29,07 zt.

Na podstawie: Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 20 paZdziernika 2022 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dzief 1 listopada 2022 r.

ADAMED

Dla Rodziny




