I. MELLEKLET

A GYOGYSZERKESZITMENYEK MEGNEVEZESEL GYOGYSZERFORMAK,
HATASEROSSEGEK, AZ ALKALMAZAS MODJAI , KERVENYEZOK, A FORGALOMBA
HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJAI A TAGALLAMOKBAN



Tagallam Forgalomba hozatali engedély Torzskonyvezett megnevezés Doézis Gyoégyszerforma Alkalmazasi méd

EU/EGT jogosultja

Ausztria Novartis Pharma GmbH Lescol 20 mg - Kapseln 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Brunner Strasse 59 alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Ausztria Novartis Pharma GmbH Lescol 40 mg - Kapseln 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Brunner Strasse 59 alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Ausztria Novartis Pharma GmbH Fluvastatin "Novartis" 20 mg- 20 mg Kemény kapszula Szajon at térténd
Brunner Strasse 59 Kapseln alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Ausztria Novartis Pharma GmbH Fluvastatin "Novartis" 40 mg- 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Brunner Strasse 59 Kapseln alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Ausztria Novartis Pharma GmbH Lescol MR 80 mg — Filmtabletten {80 mg Filmtabletta Szajon at torténd
Brunner Strasse 59 alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Ausztria Novartis Pharma GmbH Fluvastatin "Novartis" MR 80 mg (80 mg Filmtabletta Szajon at torténd
Brunner Strasse 59 — Filmtabletten alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Belgium Novartis Pharma N.V. Lescol 20 mg, hard capsules 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Medialaan, 40 bus 1 alkalmazasra
1800 Vilvoorde
Belgium

Belgium Novartis Pharma N.V. Lescol 40, hard capsules 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Medialaan, 40 bus 1 alkalmazasra
1800 Vilvoorde
Belgium

Belgium Novartis Pharma N.V. Lescol Exel 80 mg prolonged- 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd




Medialaan, 40 bus 1 release tablet alkalmazasra
1800 Vilvoorde
Belgium

Bulgaria Novartis Pharma GmbH Lescol caps. 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
90429 Nuremberg
Németorszag

Bulgaria Novartis Pharma GmbH Lescol XL prolonged release 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 tablet 80 mg alkalmazasra
90429 Nuremberg
Németorszag

Ciprus Demetriades & Papaellinas Ltd. Lescol Capsule, 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Kasou 21, 1086 Nicosia alkalmazasra
Ciprus

Ciprus Demetriades & Papaellinas Ltd. Lescol Capsule, 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Kasou 21, 1086 Nicosia alkalmazasra
Ciprus

Ciprus Demetriades & Papaellinas Ltd. Lescol XL Prolonged release 80 mg Filmtabletta Szajon at torténd
Kasou 21, 1086 Nicosia tablet 80 mg alkalmazasra
Ciprus

Csehorszag Novartis, s.r.0. Lescol 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Na Pankraci 1724/129 alkalmazasra
140 00 Praha 4 — Nusle
Csehorszag

Csehorszag Novartis, s.r.0. Lescol 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Na Pankraci 1724/129 alkalmazasra
140 00 Praha 4 — Nusle
Csehorszag

Csehorszag Novartis, s.r.0. Lescol XL 80 mg Filmtabletta Szajon at torténd
Na Pankraci 1724/129 alkalmazasra
140 00 Praha 4 — Nusle
Csehorszag

Dénia Novartis Healthcare A/S Lescol 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd

Lyngbyvej 172
2100 Kgbenhavn @
Dania

alkalmazasra




Dénia Novartis Healthcare A/S Lescol 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Lyngbyvej 172 alkalmazasra
2100 Kebenhavn &
Dénia

Dénia Novartis Healthcare A/S Lescol Depot 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Lyngbyvej 172 alkalmazasra
2100 Kopenhagen O
Dénia

Esztorszag Novartis Finland OY Lescol 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Metsénneidonkuja 10 alkalmazasra
FIN-02130 Espoo
Finnorszag

Esztorszag Novartis Finland OY Lescol XL 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Metsénneidonkuja 10 alkalmazasra
FIN-02130 Espoo
Finnorszag

Finnorszag Novartis Finland Oy Lescol 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Metsénneidonkuja 10 alkalmazasra
FI1-02130 Espoo
Finnorszag

Finnorszag Novartis Finland Oy Lescol 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Metsénneidonkuja 10 alkalmazasra
FI-02130 Espoo
Finnorszag

Finnorszag Novartis Finland Oy Lescol Depot 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Metsénneidonkuja 10 alkalmazasra
FI-02130 Espoo
Finnorszag

Franciaorszag |Novartis Pharma S.A.S. LESCOL 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
2 & 4, rue Lionel Terray alkalmazasra
92500 Rueil Malmaison Cédex
Franciaorszag

Franciaorszag |Novartis Pharma S.A.S. LESCOL 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd

2 & 4, rue Lionel Terray

92500 Rueil Malmaison Cédex

Franciaorszag

alkalmazasra




Franciaorszag |Pierre FABRE MEDICAMENT Fractal 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
45, place Abel Gance alkalmazasra
92100 Boulogne
Franciaorszag

Franciaorszag |Pierre FABRE MEDICAMENT Fractal 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
45, place Abel Gance alkalmazasra
92100 Boulogne
Franciaorszag

Franciaorszag |Novartis Pharma S.A.S. Lescol LP 80 mg 80 mg Modositott hatdanyagleadast [Szajon at torténd
2 & 4, rue Lionel Terray filmtabletta alkalmazasra
92500 Rueil Malmaison Cédex
Franciaorszag

Franciaorszag |Pierre FABRE MEDICAMENT Fractal LP 80 mg 80 mg Modositott hatdanyagleadast [Szajon at torténd
45, place Abel Gance filmtabletta alkalmazasra
92100 Boulogne
Franciaorszag

Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Locol 20 mg Hartkapsel 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
90429 Niirnberg
Németorszag

Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Locol 40 mg Hartkapsel 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
90429 Niirnberg
Németorszag

Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Cranoc 20 mg Hartkapsel 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
90429 Niirnberg
Németorszag

Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Cranoc 40 mg Hartkapsel 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
90429 Niirnberg
Németorszag

Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Locol 80 mg Retardtabletten 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
90429 Niirnberg
Németorszag




Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Cranoc 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 Retardtabletten alkalmazasra
90429 Niirnberg
Németorszag

Németorszag Griinwalder Gesundheitsproducte Fluvastatin-Novartis 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
GmbH alkalmazasra
Ruhlandstrasse 5, 83646 Bad Toltz
Németorszag

Gorogorszag Novartis (Hellas) S.A.C.1. Lescol® Capsule, hard 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
National Road No. 1 (12th Km), alkalmazasra
Metamorphosis
GR-144 51 Athens
GOrogorszag

Gorogorszag Novartis (Hellas) S.A.C.1. Lescol®” Capsule, hard 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
National Road No. 1 (12th Km), alkalmazasra
Metamorphosis
GR-144 51 Athens
GOrogorszag

Gorogorszag Novartis (Hellas) S.A.C.1. Lescol XL Prolonged-release 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
National Road No. 1 (12th Km), tablet 80 mg alkalmazasra
Metamorphosis
GR-144 51 Athens
GOrogorszag

Magyarorszag |Novartis Hungaria Kft. Pharma Lescol 40 mg hard caps 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Bartok Béla ut 43-47, 5th Floor alkalmazasra
1114 Budapest
Magyarorszag

Magyarorszag |Novartis Hungaria Kft. Pharma Lescol XL 80 mg retard tablet 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Bartok Béla ut 43-47, 5th Floor alkalmazasra
1114 Budapest
Magyarorszag

Izland Novartis Healthcare A/S Lescol 20 mg hard caps 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Lyngbyvej 172 alkalmazasra
2100 Kebenhavn &
Dénia

Izland Novartis Healthcare A/S Lescol 40 mg hard caps 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd




Lyngbyvej 172
2100 Kgbenhavn ©
Dania

alkalmazasra

Izland

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kebenhavn @
Dania

Lescol Depot 80 mg

80 mg

Retard tabletta

Szajon at torténd
alkalmazasra

Irorszag

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Egyesiilt Kiralysag

Lescol 20 mg Capsules

20 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Irorszag

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Egyesiilt Kiralysag

Lescol 40 mg Capsules

40 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Irorszag

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Egyesiilt Kiralysag

Lescol XL 80 mg prolonged
release tablets

80 mg

Retard tabletta

Szajon at torténd
alkalmazasra

Olaszorszag

Novartis Farma S.p.A.
Largo Boccioni, 1
21040 Origgio (VA)
Olaszorszag

Lescol

20 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Olaszorszag

Novartis Farma S.p.A.
Largo Boccioni, 1
21040 Origgio (VA),
Olaszorszag

Lescol

40 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Olaszorszag

ITALFARMACO S.p.A.
Viale Fulvio Testi, 330
20126 Milano

Lipaxan

20 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra




Olaszorszag

Olaszorszag ITALFARMACO S.p.A. Lipaxan 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Viale Fulvio Testi, 330 alkalmazasra
20126 Milano
Olaszorszag

Olaszorszag UCB PHARMA S.p.A Primesin 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Via Gadames, 57 alkalmazasra
20151 Milano
Olaszorszag

Olaszorszag UCB PHARMA S.p.A Primesin 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Via Gadames, 57 alkalmazasra
20151 Milano
Olaszorszag

Olaszorszag SANDOZ S.p.A FLUVASTATINA Sandoz 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Largo Umberto Boccioni 1 alkalmazasra
[-21040 Origgio / VA
Olaszorszag

Olaszorszag SANDOZ S.p.A FLUVASTATINA Sandoz 40 mg (40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Largo Umberto Boccioni 1 hard capsules alkalmazasra
[-21040 Origgio / VA
Olaszorszag

Olaszorszag Novartis Farma S.p.A. Lescol 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Largo Boccioni, 1 alkalmazasra
21040 Origgio (VA)
Olaszorszag

Olaszorszag ITALFARMACO S.p.A. Lipaxan 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Viale Fulvio Testi, 330 alkalmazasra
20126 Milano
Olaszorszag

Olaszorszag UCB PHARMA S.p.A Primesin 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Via Gadames, 57 alkalmazasra
20151 Milano
Olaszorszag

Lettorszag Novartis Finland OY Lescol XL 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd

Metsénneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo

alkalmazasra




Finnorszag

Litvania

Novartis Finland Oy
Metsénneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo
Finnorszag

Lescol XL

80 mg

Retard tabletta

Szajon at térténd
alkalmazasra

Luxemburg

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg
Németorszag

Locol 20 mg hard caps

20 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Luxemburg

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg
Németorszag

Locol 40 mg hard caps

40 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Luxemburg

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg
Németorszag

Locol 80 mg Retard tablet

80 mg

Retard tabletta

Szajon at torténd
alkalmazasra

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Egyesiilt Kiralysag

Lescol

20 mg

Kemény kapszula

Szajon at térténd
alkalmazasra

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Egyesiilt Kiralysag

Lescol

40 mg

Kemény kapszula

Szajon at térténd
alkalmazasra

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Egyesiilt Kiralysag

Lescol XL

80 mg

Filmtabletta

Szajon at térténd
alkalmazasra

Norvégia

Novartis Norge AS

LESCOL

20 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd




Postboks 237 Okern alkalmazasra
0510 Oslo
Norvégia

Norvégia Novartis Norge AS LESCOL 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Postboks 237 Okern alkalmazasra
0510 Oslo
Norvégia

Norvégia Novartis Norge AS LESCOL DEPOT 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Postboks 237 Okern alkalmazasra
0510 Oslo
Norvégia

Hollandia Novartis Pharma B.V. Lescol 20 mg, capsules 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
P.O. Box 241 alkalmazasra
6800 LZ Arnhem
Hollandia

Hollandia Novartis Pharma B.V. Lescol 40 mg, capsules 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Raapopseweg 1 alkalmazasra
6824 DP Arnhem
Hollandia

Hollandia Novartis Pharma B.V. Lescol XL 80, tablet 80 mg Filmtabletta Szajon at torténd
Raapopseweg 1 alkalmazasra
6824 DP Arnhem
Hollandia

Lengyelorszag |Novartis Pharma GmbH Lescol 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
D- 90429 Niirnberg
Németorszag

Lengyelorszag |Novartis Pharma GmbH Lescol 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
D-90429 Niirnberg
Németorszag

Lengyelorszag |Novartis Pharma GmbH Lescol XL 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
D-90429 Niirnberg
Németorszag

Portugalia Novartis Farma - Produtos Lescol 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
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Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edif. 8
Quinta de Beloura

2710-444 Sintra

Portugalia

alkalmazasra

Portugalia

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edif. 8
Quinta de Beloura

2710-444 Sintra

Portugalia

Lescol

40 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Portugalia

Bialport — Produtos Farmacéuticos,
S.A.

A Av. da Siderurgia Nacional —
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugalia

Cardiol 20

20 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Portugalia

Bialport — Produtos Farmacéuticos,
S.A.

A Av. da Siderurgia Nacional —
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugalia

Cardiol 40

40 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Portugalia

Laboratério Normal - Produtos
Farmacéuticos, S.A.

Rua do Centro empresarial, Edif. 8
Quinta da Beloura

2710-444 Sintra

Portugalia

Canef

20 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Portugalia

Laboratério Normal - Produtos
Farmacéuticos, S.A.

Rua do Centro empresarial, Edif. 8
Quinta da Beloura

2710-444 Sintra

Portugalia

Canef

40 mg

Kemény kapszula

Szajon at torténd
alkalmazasra

Portugalia

Novartis Farma - Produtos
Farmacéuticos S.A.
Rua do Centro Empresarial, Edif. 8

Lescol XL

80 mg

Retard tabletta

Szajon at torténd
alkalmazasra
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Quinta de Beloura
2710-444 Sintra
Portugalia

Portugalia Bialport — Produtos Farmacéuticos, |Cardiol XL 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
S.A. alkalmazasra
A Av. da Siderurgia Nacional —
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugalia

Portugalia Laboratério Normal - Produtos Canef 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Farmacéuticos, S.A. alkalmazasra
Rua do Centro empresarial, Edif. 8
Quinta da Beloura
2710-444 Sintra
Portugalia

Romania NOVARTIS PHARMA GmbH LESCOL 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
D-90429 Niirnberg
Németorszag

Romania NOVARTIS PHARMA GmbH LESCOL 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
D-90429 Niirnberg
Németorszag

Romania NOVARTIS PHARMA GmbH LESCOL XL 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
D-90429 Niirnberg
Németorszag

Szlovakia Novartis, s.r.0. Lescol 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
U Nakladového nadrazi 10 alkalmazasra
13000 Prague 3
Csehorszag

Szlovakia Novartis, s.r.0. Lescol 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
U Nakladového nadrazi 10 alkalmazasra
13000 Prague 3
Csehorszag

Szlovakia Novartis, s.r.0. Lescol XL 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd

U Nakladového nadrazi 10

alkalmazasra
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13000 Prague 3

Csehorszag
Szlovénia Novartis Pharma GmbH Lescol 40 mg trde kapsule 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Roonstrasse 25 alkalmazasra
D-90429 Niirnberg
Németorszag
Szlovénia Novartis Pharma GmbH Lescol XL 80 mg tablete s 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 podaljsanim sproscanjem alkalmazasra
D-90429 Niirnberg
Németorszag
Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Lescol 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, N° alkalmazasra
764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag
Spanyolorszag | Novartis Farmacéutica S.A. Lescol 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, alkalmazasra
N° 764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag
Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Liposit 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, N° alkalmazasra
764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag
Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Liposit 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, N° alkalmazasra
764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag
Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Vaditon 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, N° alkalmazasra
764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag
Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Vaditon 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, N° alkalmazasra
764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag
Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Digaril 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd

Av. Diagonal, 507

alkalmazasra
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08029 Barcelona
Spanyolorszag

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Digaril 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Av. Diagonal, 507 alkalmazasra
08029 Barcelona
Spanyolorszag

Spanyolorszag |GRUNENTHAL PHARMA, S.A. Lymetel 20 mg 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Doctor Zamenhof n° 36 alkalmazasra
28027 Madrid
Spanyolorszag

Spanyolorszag |GRUNENTHAL PHARMA, S.A. Lymetel 40 mg 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Doctor Zamenhof n° 36 alkalmazasra
28027 Madrid
Spanyolorszag

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Lescol Prolib 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, N° alkalmazasra
764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Liposit Prolib 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, N° alkalmazasra
764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Vaditon Prolib 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanas, N° alkalmazasra
764, 08013 Barcelona
Spanyolorszag

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica, S.A. Digaril Prolib 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd

Av. Diagonal, 507
08029 Barcelona
Spanyolorszag

alkalmazasra
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Spanyolorszag |Laboratorios Andromaco, S.A. Lymetel Prolib 80 mg 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Doctor Zamenhof n° 36 alkalmazasra
28027 Madrid
Spanyolorszag
Svédorszag Novartis Sverige AB Lescol 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Box 1150 alkalmazasra
18311 Téby
Svédorszag
Svédorszag Novartis Sverige AB Lescol 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Box 1150 alkalmazasra
18311 Téby
Svédorszag
Svédorszag Novartis Sverige AB Lescol Depot 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Box 1150 alkalmazasra
18311 Téby
Svédorszag
Egyesiilt Novartis Pharmaceuticals UK Ltd ~ [LESCOL CAPSULES 20 MG 20 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Kiralysag (Trading as Sandoz Pharmaceuticals) alkalmazasra
Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag
Egyesiilt Novartis Pharmaceuticals UK Ltd ~ [LESCOL CAPSULES 40 MG 40 mg Kemény kapszula Szajon at torténd
Kiralysag (Trading as Sandoz Pharmaceuticals) alkalmazasra
Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag
Egyesiilt Novartis Pharmaceuticals UK Ltd ~ |[LESCOLXL 80 mg Prolonged 80 mg Retard tabletta Szajon at torténd
Kiralysag (Trading as Sandoz Pharmaceuticals) |Release Tablets alkalmazasra

Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag
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II. MELLEKLET
AZ EMEA ALTAL BETERJESZTETT TUDOMANYOS KOVETKEZTETESEK ES AZ

ALKALMAZASI ELOIRAS, A CIMKESZOVEG, VALAMINT A BETEGTAJEKOZTATO
MODOSITASAINAK INDOKOLASA
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TUDOMANYOS KOVETKEZTETESEK

A LESCOL ES A KAPCSOLODO NEVEK (LASD AZ I. MELLEKLETET) TUDOMANYOS
ERTEKELESENEK ATFOGO OSSZEGZESE

A Lescol, egy teljesen szintetikus koleszterinszint-csokkentd szer, a HMG-CoA-reduktaz kompetitiv
inhibitora, amely a HMG-CoA mevalonatta — amely a szterinek prekurzora, beleértve a koleszterint is
— torténd atalakitasaért felel. A Lescol IR (Lescol azonnali felszabadulast — immediate release) 20
mg-os ¢s 40 mg-os kapszulat el6szor 1993-ban térzskonyvezték. A Lescol XL (Lescol elnytjtott
felszabadulasu — extended release) 80 mg-os tabletta els6 forgalomba hozatali engedélyét 2000-ben
adtak ki. A Lescol 20 mg és 40 mg keményzselatinos kapszula, a Lescol 80 mg egy mddositott
felszabadulasu, filmbevonatu tabletta.

A Novartis, a forgalomba hozatali engedély jogosultja 2007. julius 24-én fejezett be egy unios
munkamegosztasi projektet a gyermekgyogyaszati szovegezésrdl. A referencia tagallam Németorszag
volt (Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte — BfArM). Az eljaras utan a forgalomba
hozatali engedély jogosultja benyujtotta az engedélyezett gyermekgyodgyaszati szovegezést az dsszes
EU-tagallamnak.

A Lescol a modositott 2001/83/EK iranyelv 30. cikke (2) bekezdésének megfelelden felkeriilt azon
termékek CMD(h) altal 6sszeallitott listajara, amelyek alkalmazasi el6irasat harmonizalni kell. A jelen
30. cikk szerinti eljarasnak nem volt része a mindségi szempontok harmonizalasa.

4.1. pont — Terapias javallatok

. Primer hiperkoleszterinémia és kevert diszlipidémia

Az emberi felhasznalasra szant gyogyszerek bizottsaga (CHMP) egyetértett a forgalomba hozatali
engedély jogosultjaval, hogy a javallatok pont alatt nincs sziikség tovabbi figyelmeztetésekre bizonyos
lipoprotein-rendellenességek (példaul a familiaris hiperkoleszterinémia homozigota variansai €s mas,
predominansan hipertrigliceridémiaval jar6é Frederickson-tipusok, illetve a hiperkoleszterinémia
masodlagos formai) ellenjavallataval kapcsolatban. A CHMP egyetértett a forgalomba hozatali
engedély jogosultjanak azzal a javaslataval is, hogy a javallatok pont alatt nem tiintetik fel az ajanlast
a szekunder hiperkoleszterinémia okainak kivizsgaldsara. Elfogadhatonak itélték meg a forgalomba
hozatali engedély jogosultjanak azt a javaslatat, hogy tiintessék fel az étrendre és egyéb
tevékenységekre (példaul testedzés, testsulycsokkentés) adott valaszreakciot, mert ez 6sszhangban van
az egy¢éb sztatinok termékinformacios szovegével.

A CHMP ennél a javallatnal egyetértett a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt
kovetkezo szovegezéssel:

» Felndttkori primer hiperkoleszterinémia vagy kevert diszlipidémia kezelésére, az étrend
kiegészitijekent, ha az étrendre és az egyéb, nem gyogyszeres kezelésekre (példaul testedzés,
testsulycsokkentés) adott valasz nem megfelels.”

Gyermekek

A nyilt vizsgalattervezés és a placebokontrollos csoport hianya bizonyos modszertani korlatok miatt
ebben a betegcsoportban nem tette lehetové megbizhato kovetkeztetések levondsdt a hatdsossag és a
biztonsdgossag vonatkozdasaban. Ezen tulmenden, az unids gyermekgyogydszati munkamegosztdsi
projektben nem adtak ki gyermekgyogyaszati javallatot, és a jelen 30. cikk szerinti eljarashoz nem
nyujtottak be uj klinikai adatokat. A CHMP ezért egyetertett azzal, hogy a rendelkezésre allo klinikai
adatok nem fogadhatok el egy gyermekgyogyaszati javallatot alatamaszto informdciokent.

. Felndttek koronaria-szivbetegsége esetén perkutin Koronariabeavatkozas utan stlyos
kardialis események masodlagos megel6zése

A perkutan koronariabeavatkozas utani masodlagos megel6zés javallata a Lescol Intervention

Prevention Study (LIPS) vizsgalaton alapul. A LIPS (LES-EUR-01) vizsgalatot azért végezték, hogy

megallapitsak, vajon a fluvasztatinkezelés csokkenti-e a MACE (vagyis szivhalal, nem halalos végii
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szivinfarktus és koronaria-revaszkularizacio) hosszu tava kockazatat sikeres perkutan
koronariabeavatkozas utan koronaria-szivbetegségen szenvedo betegek esetében. A MACE
incidenciaja 21,4% volt fluvasztatin esetén és 26,7% placebo esetén. A Cox regresszios elemzés
alapjan a MACE kockazati aranyat 0,78-ra becsiilték, amely a MACE kockézatanak statisztikailag
szignifikans, 22%-os csokkenésének felel meg a Lescol-lal kezelt csoportban, 6sszehasonlitva a
placebocsoporttal. A szivhalal (KA 0,53) és a szivhalal vagy nem halalos kimenetelii szivinfarktus
(KA 0,69) kockazati aranya szintén 1-nél kevesebb volt, de a vizsgalatot nem terjesztették ki ezekre a
végpontokra. Ez az eredmény filiggetlen volt a kiindulasi 6sszkoleszterinszinttol.

Osszességében a Lescol biztonsagos és jol toleralhaté volt, és a megfigyelt biztonsagossagi profil
Osszhangban volt az ismert mellékhatasi profillal.

A CHMP ennél a javallatnal egyetértett a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt
kovetkezo szovegezéssel:

» Felndttek korondria-szivbetegsége esetén perkutin korondriabeavatkozds utdan sulyos, kdros
kardidlis események mdsodlagos megelozése (lasd az 5.1. pontot).”

4.2. pont - Adagolas és alkalmazas

. Primer hiperkoleszterinémia és kevert diszlipidémia

Ajanlas a kezdoadagra

A CHMP egyetértett azzal, hogy a benyujtott klinikai adatok alatdmasztjak a javasolt 40 mg-os
kezd6adagot, amennyiben a betegnél 25%-o0s, vagy annal magasabb aranyu LDL-koleszterinszint-
csokkentésre van sziikség. A hatasossag szempontjabol a 80 mg-os adag a 24. hét végére a kiindulasi
értékhez képest megbizhatoan, legalabb 30%-kal csokkentette az LDL-koleszterinszintet. A
forgalomba hozatali engedély jogosultja altal benyujtott, a Lescol IR és a Lescol XL
torzskonyvezéséhez végzett vizsgalatok klinikai vizsgalati adatbazisainak Osszegzése alapjan elvégzett
elemzés kimutatta, hogy napi 20 mg fluvasztatinadag mellett csekély volt a 25%-o0s, vagy annal
magasabb aranytl LDL-csokkenés elérésének valoszinlisége. Az LDL-koleszterin relativ csokkenése is
hasonl6 volt a kiilonb6z6 kiindulasi LDL-koleszterinszintek esetén. Ezért a CHMP az ajanlotta, hogy
hatasossagi és biztonsagossagi szempontbol megfelelobb a 40 mg-os kezdéadag fokozatos ndvelése
80 mg/nap adagra, figyelembe véve a beteg valaszreakcigjat. Ez 6sszhangban all az 6sszes egyéb
sztatin adagolasi ajanlasaival is.

A CHMP egyetértett a kovetkezd szovegezéssel a rugalmas, 40—80 mg-os kezdbadagra vonatkozoan:
»A javasolt adagoldas 20-80 mg/nap kozott van.” A célkitiizésként 25%-osndl kisebb aranyu LDL-
koleszterinszint-csokkentést igénylo betegeknél a kezdoadag 20 mg lehet, egy kapszuldban, este
alkalmazva. A célkitiizésként 25%-os, vagy anndl nagyobb ardanyu LDL-koleszterinszint-
csokkentést igénylo betegeknél a kezdoadag 40 mg lehet, egy kapszulaban, este alkalmazva. Az
adag napi 80 mg-ra novelheté, amely egy adagban (egy Lescol XL tabletta), a nap folyamdn
barmikor bevehetd, vagy naponta kétszer egy-egy 40 mg-os kapszula formdjaban (egyet reggel és
egyet este).

Egyideji kezelés egyéb lipidszint-modosité gyégyszerekkel

A forgalomba hozatali engedély jogosultja a Lescol/Lescol XL és nikotinsav, kolesztiramin vagy
fibratok kombinaciojanak hatasossagat és biztonsagossagat alatamasztd publikalt adatokat nyujtott be.
A HMG-CoA-reduktaz-inhibitorokkal egyiitt fibratot vagy niacint szed6 betegeknél azonban a
miopatia fokozott kockazata miatt ezeket a kombinaciokat csak koriiltekintdéen szabad alkalmazni.

A CHMP elfogadhatdnak itélte meg a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt
kovetkezd szovegezést:

»A Lescol monoterdapidaban hatdsos. Ha a Lescol-t kolesztiraminnal vagy egyéb rezinekkel
kombindcioban alkalmazzdk, a Lescol-t a rezin bevétele utin legalabb négy oraval késébb kell
bevenni, hogy elkeriilhetd legyen a jelentds kolcsonhatds, amely a gyogyszer rezinhez kotédésének
tulajdonithaté. Ha fibrattal vagy niacinnal torténd egyiittes alkalmazdsra van sziikség, az egyidejii
kezelés elonyeit és kockazatait koriiltekintéen meg kell fontolni (a fibrdttal vagy niacinnal torténd
alkalmazast lasd a 4.5. pontban).”
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. Felndttek koronaria-szivbetegsége esetén perkutin Koronariabeavatkozas utan stlyos
kardialis események masodlagos megel6zése

A transzkatéteres terapia/perkutan koronariabeavatkozas utan, koronaria-szivbetegség esetén a

masodlagos megel6zés javallataként a 80 mg-os adagot altalanossagban megfelelonek javasoltak. A

LIPS vizsgalatban, amely ennek a javallatnak az alapjat képezte, kezddadagként 80 mg fluvasztatint

(vagyis naponta kétszer 40 mg Lescol IR) alkalmaztak.

A CHMP egyetértett a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt kovetkezo
szovegezéssel:
wPerkutin korondriabeavatkozds utdn, felnéttek korondria-szivbetegsége esetén a megfeleld napi
adag 80 mg.”

A gyogyszer bevétele és az étkezések idopontja
Az ajanlas, hogy a Lescol kapszulat étkezéstol fiiggetleniil be lehet venni, nagymértékben ugyanaz az
EU-tagallamokban.

Adagnovelési idokozok

A Lescol XL torzskonyvezési folyamatanak sszegy(jtott hatdsossagi elemzése alapjan az LDL-
koleszterin-csokkentd hatasara vonatkozo, kiilonb6z6 idépontokban mért adatok a kdvetkezd ajanlast
tamasztjak ala:

»Egy adott adaggal a maximalis lipidcsékkento hatds 4 héten beliil érhetd el. Az adagoldst
4 hetente, vagy ennél nagyobb idokozonként kell modositani.”

Kiilonleges betegpopulaciék

Gyermekek ¢s serdiil6k

A munkamegosztasi projekt szovegezésének kisebb modositasai a gyermekgyogyaszati adatokat
tiikkrozik, és ezt elfogadhatonak tartottak.

A CHMP a kovetkezo szovegezésrol allapodott meg:

» Gyermekek és serdiilék heterozigdta familidris hiperkoleszterinémidja

Heterozigota familiaris hiperkoleszterinémia esetén 9 éves vagy idosebb gyermekeknél és
serdiiloknél a Lescol/Lescol XL kezelés bevezetése elott a betegnél meg kell kezdeni a standard
koleszterincsokkentd étrendet, amelyet a kezelés sordn is folytatni kell.

Az ajanlott kezdoadag egy 20 mg-os Lescol kapszula. Az adagoladst 6 hetente, vagy ennél nagyobb
idokozonként kell modositani. Az adagoldst egyénre szabottan kell megdllapitani a kiinduldsi LDL-
koleszterintszint és az elérni kivdnt, ajanlott terapidas célkitiizés alapjan. Az alkalmazhato
maximdlis napi adag 80 mg, naponta kétszer alkalmazott 40 mg-os Lescol kapszula vagy naponta
egyszer alkalmazott 80 mg-os Lescol tabletta formdjaban.

Gyermekeknél és serdiiloknél nem vigsgaltik a fluvasztatin alkalmazdsat nikotinsavval,
kolesztiraminnal vagy fibrdtokkal kombindcioban.

A Lescol-t/Lescol XL-t csak heterozigota familiaris hiperkoleszterinémids, 9 éves vagy idosebb
gyermekeknél vizgsgaltdk.

Idds betegek
Id6s betegek esetén az adagolasi ajanlas a tagallamokban a tekintetben azonos, hogy nincs sziikség az

adag modositasara.

Méjkérosodas
A 4.2. pontban, valamint a 4.3., 4.4. és 5.2. pontban is feltiintették azt a figyelmeztetést, hogy a

Lescol/Lescol XL ellenjavallt, ha a betegnek aktiv majbetegsége van, illetve szérumaban ismeretlen
eredetl, tartds transzaminazszint-emelkedés lathato.
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Vesekéarosodas

A forgalomba hozatali engedély jogosultja altal benyujtott, Lescol-lal végzett klinikai vizsgalatok
Osszegyljtott adatbazisa és az ALERT vizsgalat elemzése tovabbi adatokkal szolgalt a 40-80 mg
fluvasztatin hatasossagarol és biztonsagossagarol a vesekarosodasban szenvedd betegeknél. Tovabbra
sem vonhatok le azonban megfeleld kovetkeztetések sulyos vesekarosodas esetén a pozitiv haszon-
kockazat aranyrol 40 mg-nal nagyobb adagok esetén, mert nem volt mod a Lescol 40 mg/nap és a
Lescol 80 mg/nap adagszint kozvetlen 6sszehasonlitasara, valamint a sulyos vesekarosodasban
szenvedo betegek vizsgalt csoportja korlatozott szami volt. Ugyanakkor a rendelkezésre allo adatok
szerint egyik vesefunkcios csoportban sem all fenn komoly biztonsagossagi aggaly a Lescol-lal
kapcsolatban, 6sszehasonlitva a placeboval. Ezért nincs nyilvanval6 indok arra, hogy stlyos
vesekarosodas esetén a 40 mg-nal nagyobb adagok ellenjavalltak legyenek, de megfelelbb, ha az
ilyen emelt adagokat kortiltekintéen vezetik be.

A CHMP altal adott ajanlas alapjan a kovetkez6 javasolt szovegezést fogadtak el:

Vesekdrosodds
A Lescol/Lescol XL a mdjon dt iiriil ki, az alkalmazott adag kevesebb, mint 6%-a valasztodik ki a
vizeletbe. A fluvasztatin farmakokinetikdja nem valtozik enyhétdl sulyosig terjedd
veseelégtelenségben szenvedo betegeknél. Ezért az ilyen betegek esetében nincs sziikség az adag
mdodositdasdra, ugyanakkor, mivel sulyos vesekdrosoddsban (kreatinin-clearance kevesebb, mint 0,5
ml/s vagy 30 ml/min) korldatozott tapasztalatok dllnak rendelkezésre a 40 mg-ndl nagyobb napi
adagokkal, ezeket az adagokat koriiltekintéssel kell bevezetni.”

4.3. pont - Ellenjavallatok

Az 6sszes EU-tagallamban 6sszhang van a Lescol/Lescol XL ellenjavallataban, ha a beteg ismerten
talérzékeny a fluvasztatinnal vagy barmely Gsszetevojével szemben, valamint, ha a betegnek aktiv
majbetegsége van, illetve szérumaban ismeretlen eredeti, tartos transzaminazszint-emelkedés lathato.
Figyelembe véve a teratogenitas lehetGségét a sztatinok mint gyogyszercsoport esetén, tigy tartjak,
hogy terhesség soran a sztatinok — beléértve a fluvasztatint is — haszon-kockazat aranya negativ és az
ellenjavallat terhesség esetén alatamasztott.

4.4. pont - Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

A CHMP tugy itélte meg, hogy ésszerli az utdbbi évtized(ek)ben a klinikai gyakorlat soran alkalmazott
majfunkciods vizsgalatokra vonatkozo ajanlasok megtartasa, bar ujabban egyes szakemberek nem
tamogatjak a transzamindzok rutinszerii monitorozasat.

A vazizomzatra vonatkozo ajanlasokkal kapcsolatos javasolt szoveg az EU-tagallamok tobbségében
jelenleg alkalmazott szovegezést tiikkrozi, és 6sszhangban all a vazizomzattal kapcsolatos
figyelmeztetésekrol és dvintézkedésekrol szo10, kiillonbozo publikalt ajanlasokkal. A forgalomba
hozatali engedély jogosultjanak javaslataba bekeriilt az a figyelmeztetés, illetve a CHMP egyetértett
vele, hogy a forgalomba hozatalt kovetoen jelentettek izolalt miopatias eseteket fluvasztatin és
ciklosporin egyiittes adasakor, valamint a fluvasztatin és a kolchicinek egyidejii alkalmazasara
vonatkozoé figyelmeztetés is. A szivtranszplantacids allapotokra és a ciklosporinra vonatkozo
kiilénleges hivatkozast kielégitéen biztositja az altalanos kézlemény az immunszuppressziv szerekkel
kapcsolatban.

A farmakovigilanciai munkacsoportnak (PhVWP) a HMG-CoA -reduktaz-inhibitorokkal fennallo
Osszefiiggésekre vonatkozo jelentése szerint ezt a pontot is at kell dolgozni, és fel kell tiintetni az
intersticialis tiidobetegséget. A CHMP egyetértett a gyermekbetegekre vonatkozo javasolt
szovegezéssel, amely 6sszhangban van az uniés munkamegosztasi projekt soran elfogadott
szovegezéssel.

A Lescol-ra vonatkozoan a homozigéta familiaris hiperkoleszterinémias betegekr6l nem allnak
rendelkezésre klinikai adatok, és ebben a pontban ez feltlintetésre keriil.

4.5. pont - Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Az élelmiszer-kolcsonhatasokat kizardlag a grépfritlére korlatoztak.
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4.6. pont - Terhesség és szoptatas

A forgalomba hozatali engedély jogosultja elfogadta, hogy a sztatinokra vonatkozo,
magzatkarositoként (illetve a szoptatott ujsziilott karosodasaként) megjeldlt ellenjavallat orvosilag
igazolt, és ezt nem szabad kihagyni. Feltiintették azt az ajanlast, hogy a fogamzoképes korti n6knél
hatasos fogamzasgatlast kell alkalmazni, és a kezelést le kell allitani, ha a Lescol/Lescol XL kezelés
soran a nd teherbe esik.

Az EU-tagallamok dont6 tobbségében a Lescol/Lescol XL szoptatd anyak esetén ellenjavallt, és a
forgalomba hozatali engedély jogosultja feltiintette az erre a hatasra vonatkozo figyelmeztetést.

4.7. pont - A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességekre

Feltiintették azt a figyelmeztetést, hogy a gépjarmiivezetéshez ¢s gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket befolyasolo hatasokat nem vizsgaltak.

4.8. pont - Nemkivanatos hatiasok

A jelenleg felsorolt nemkivanatos hatasok dsszhangban allnak az EU-tagallamok alkalmazasi
elodirasaiban szereplokkel, kivéve az anafilaxias reakciot, amelyet Gjabban tlintettek fel. A CHMP
farmakovigilanciai munkacsoportjanak (PhVWP) a HMG-CoA-reduktaz inhibitorokra vonatkozo
jelentése alapjan a termékinformaciot is atdolgoztak, ¢s feltiintetik a kdvetkezd, egyes sztatinokkal
kapcsolatban jelentett mellékhatasokat: alvaszavarok, beleértve az almatlansagot és a rémalmokat;
memoriacsokkenés, szexualis funkcidzavar, depresszio €s ritka esetekben intersticialis tiidobetegség,
kiilondsen tartos kezelés soran. A forgalomba hozatali engedély jogosultja beillesztette az unios
munkamegosztasi projektbdl szarmazo figyelmeztetést is.

4.9. pont - Tuladagolas

Figyelembe véve a sztatintiladagolas altalanossagban varhato, majra és izomra gyakorolt hatdsat,
ésszertinek tlinik egy altalanos, a majfunkcio és a CK-szint ellenérzésére vonatkozo atfogd ajanlas. A
»~tamogatod intézkedésekre” vonatkoz6 atfogo ajanlas a gyomor-bél rendszer dekontaminaciojat
biztosito intézkedéseket jelenti, amennyiben alkalmazhato.

5.1. pont — Farmakodindmias tulajdonsagok

A kiilonbozo tagallamokban a diszlipidémidval kapesolatos klinikai vizsgalatok adatainak sokféle
ismertetése miatt javasoltak egy atfogd megkozelitést, amely magaban foglalja az 6sszegyijtott
placebokontrollos vizsgalatok Lescol IR-re vonatkozo adatait és a Lescol XL fejlesztési program
adatait. Mindkét program 24. hétre vonatkozo6 eredményeit egyetlen tablazatban tlintették fel,
korlatozott szovegismétlodéssel, hogy az informaciok egyértelmiibbé és konnyen hasznalhatova
valjanak.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja javasolta a Lipoprotein and Coronary Atherosclerosis
Study (LCAS) vizsgalat adatainak dsszefoglalasat, beleértve azt a figyelmeztetést is, hogy nem ismert
az angiografias eredmények jelentosége.

A Lescol Intervention Prevention Study (LIPS) klinikai vizsgalati adatainak 6sszefoglalasa — amelyet
a legtobb tagallamban mar bevezettek — tlinik a legatfogobbnak, ezért a forgalomba hozatali engedély
jogosultja ezt javasolta. Hozzaadtak az informaciot, hogy a vizsgalatot perkutan
koronariabeavatkozason atesett betegekkel végezték.

Az uniés munkamegosztasi projektbdl szarmazo gyermekgyogyaszati informaciot is beillesztették,
apro6 szerkesztdi modositasokkal.

5.2. pont — Farmakokinetikai tulajdonsagok
A CHMP egyetértett a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt szovegezéssel.
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5.3. pont — Preklinikai biztonsagossagi adatok

Az eljaras soran felkérték a forgalomba hozatali engedély jogosultjat, hogy foglalja Gssze ezt a pontot,
roviden ismertetve a preklinikai vizsgalatok eredményét és a mindségi figyelmeztetéseket, az
alkalmazasi eldirasra vonatkozo iranymutatdsnak megfeleloen. A forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak javaslatat modositottak, és ezt a CHMP elfogadhatonak itélte meg:

wA hagyomdnyos farmakolégiai biztonsdgossdagi, genotoxicitdsi, ismételt dozistoxicitdsi,
karcinogenitdsi és reprodukcios toxicitasi vigsgdlatok nem mutattak ki a beteg szdamdra mds
kockazatot, mint amelyek a farmakologiai hatismechanizmus alapjan vdrhatok. A toxicitdsi
vizsgdlatokban szamos eltérést mutattak ki, amelyek HMG-Coa-reduktiz-inhibitorok esetén
gyakoriak. A klinikai megfigyelésekre alapozva a mdjfunkcios vizsgdalatokat mar javasoltik (lasd a
4.4. pontot). A tovabbi, dllatokndal megfigyelt toxicitas nem volt relevans az emberi felhaszndldsra
vonatkozoan, vagy olyan expozicios szinteknél alakult ki, amelyek megfelelen tulzott mértékiiek
voltak a maximadlis humdn expoziciohoz képest, amely nem jelent lényeges informdciot a klinikai
haszndlatra vonatkozoan. A koleszterin embridfejlodésben jdtszott szerepére vonatkozo elméleti
megfontolasok ellenére az dllatmodelles vizsgdlatok nem igazoltdk a fluvasztatin embriotoxikus és
teratogén potencidljat”.
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AZ ALKALMAZASI ELOIRAS, A CIMKESZOVEG, VALAMINT A
BETEGTAJEKOZTATO MODOSITASANAK INDOKOLASA

Mivel:
- a beterjesztés célja az alkalmazasi eldiras, a cimkeszoveg és a betegtajékoztatd harmonizalasa volt,

- a forgalomba hozatali engedély jogosultjai altal javasolt alkalmazasi elGirasokat, cimkeszoveget és
betegtajékoztatot a benyljtott dokumentacio és a bizottsag keretében folytatott tudomanyos egyeztetés
alapjan értékelték,

a CHMP javasolta a forgalomba hozatali engedélyek modositasat, amelyek tekintetében a Lescol-ra és
a kapcsolodo nevekre (lasd az 1. mellékletet) vonatkozo alkalmazasi el6iras, cimkeszoveg és
betegtajékoztato a I11. mellékletben szerepel.

A CHMP arra a kdvetkeztetésre jutott, hogy a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal
benyujtott, rendelkezésre allo adatok a kdvetkezo javallatokat tdmasztjak ala:

e Primer hiperkoleszterinémia vagy kevert diszlipidémia kezelésére, az étrend kiegészitjeként, ha az
étrendre és az egyéb, nem gyogyszeres kezelésekre (példaul testedzés, testsulycsokkentés) adott
valasz nem megfeleld.

o Felndttek koronaria-szivbetegsége esetén perkutan koronariabeavatkozas utan sulyos, karos
kardialis események masodlagos megel6zése (lasd az 5.1. pontot).

A CHMP azon a véleményen volt, hogy a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal ,, 4
Lescol/Lescol javallt XL primer hiperkoleszterinémiaban és koronaria-szivbetegségben szenvedo
felnéttek esetén a koronaria-ateroszklerozis progressziojanak lassitasara” javallat alatimasztasara
benyujtott adatok klinikailag nem voltak értelmezhetéek, ezért nem allapithaté meg a pozitiv
haszon/kockézat arany.

Az uniés munkamegosztasi eljarasban a gyermekgyogyaszati adatok értékelése soran nem adtak ki a
gyermekgyogyaszati javallatot. Mivel a harmonizacios beterjesztés sordn nem nyujtottak be 11j
adatokat, a CHMP megerositette, hogy a jelen 30. cikk szerinti harmonizacios beterjesztés soran a
gyermekgyogyaszati javallat nem adhat6 ki. Az unidés munkamegosztasi eljaras soran elfogadott —
4.2.,44.,48.,5.1. és 5.2. — pontokban feltlintették a gyermekbetegekre vonatkozd megfeleld
szOvegezest.

Mivel a rendelkezésre 4ll6 adatok alapjan egyik vesefunkciods csoportban sem all fenn komoly
biztonsagossagi aggaly a Lescol-lal kapcsolatban, 6sszehasonlitva a placeboval, a CHMP egyetértett
azzal, hogy stlyos vesekarosodas esetén a 40 mg-nal nagyobb adagok nem ellenjavalltak, azonban
ezeket a nagy adagokat koriiltekintden kell bevezetni. Az 5.3. pontot — Preklinikai biztonsagossagi
adatok — illetden a forgalomba hozatali engedé¢ly jogosultjanak javaslatat modositottak, és ezt a
CHMP elfogadhatonak itélte meg.
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III. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS,
CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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ALKALMAZASI ELOIRAS
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1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Lescol és egyéb jarulékos elnevezések (lasd 1. Melléklet) 20 mg kemény kapszula
Lescol és egyéb jarulékos elnevezések (lasd I. Melléklet) 40 mg kemény kapszula
Lescol XL és egyéb jarulékos elnevezések (lasd 1. Melléklet) 80 mg retard tabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
Hatoanyag: fluvasztatin (fluvasztatin-natrium formajaban)

21,06 mg fluvasztatin-natrium (ami 20 mg fluvasztatin szabad savval egyenértékii) vagy

42,12 mg fluvasztatin-natrium (ami 40 mg fluvasztatin szabad savval egyenértékii) Lescol
kapszulanként.

84,24 mg fluvasztatin-natrium Lescol XL retard tablettanként, ami 80 mg fluvasztatin szabad savval
egyenértékii.

Segédanyagok:
[A tagallam tolti ki]

3.  GYOGYSZERFORMA

Kemény kapszula
Kemény kapszula
Retard tabletta

[A tagallam tolti ki]

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Dyslipidaemia

Primer hypercholesterinaemia vagy kevert tipusu dyslipidaemia kezelésére feln6tt betegeknél a diéta
kiegészitéseként, ha a diétara és az egyéb, nem farmakoldgiai kezelésekre (pl. testmozgas,
testsuly-csokkentés) adott valasz nem kielégito.

Koszoruér-betegség masodlagos prevencioja

Koszoruér-betegségben szenved6 felnétteknél a transzkatéteres koszortér-kezelés (percutan coronaria
intervencio) utan a nemkivanatos major kardialis események masodlagos prevencidja céljabol (lasd
5.1 pont).

4.2 Adagolas és alkalmazas

Felnottek

Dyslipidaemia

A Lescol/Lescol XL-kezelés megkezdése elbtt a betegeket standard koleszterinszint-csékkentd diétara
kell beallitani, amit a kezelés ideje alatt is folytatni kell.

A kezd6 és a fenntart6 adagokat a kiindulasi LDL-koleszterinszintnek és terapias célértéknek
megfeleléen egyénileg kell meghatarozni.

A javasolt dozistartomany 20-80 mg. Azon betegek esetében, akiknél < 25%-0s LDL-koleszterinszint
csokkenés a cél, kezd6 adagként napi egy 20 mg-os kapszula alkalmazhato, amit este kell bevenni.
Azon betegek esetében, akiknél > 25%-o0s LDL-koleszterinszint csokkenés a cél, a javasolt kezd6 adag
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napi egy 40 mg-os kapszula, amit este kell bevenni. Az adag napi 80 mg-ig emelhetd, amit vagy napi
egyszer 1 Lescol XL tabletta formajaban (ezt a nap folyaman barmikor be lehet venni), vagy napi 2-
szer (reggel és este) egy-egy 40 mg-os kapszula formajaban lehet adni..

Egy adott adag maximalis lipidcs6kkent6 hatasa 4 héten beliil alakul ki. Sziikség esetén az adagot
4 hetes vagy hosszabb idészakok utan kell modositani.

Koszoruér-betegség masodlagos prevencioja
Koszoruér-betegségben szenveddk esetén, percutan coronaria intervencio utan a sziikséges adag napi
80 mg.

A Lescol hatasos monoterapiaként. Ha a Lescol-t kolesztiraminnal vagy mas epesavkoto gyantaval
kombinacidban alkalmazzak, akkor a gyogyszernek a gyantahoz torténd kotédése kovetkeztében
kialakulé jelent6s interakcio elkeriilése érdekében legalabb 4 6raval a gyanta adasa utan kell adni.
Azokban az esetekben, amikor fibrattal vagy niacinnal tortén6 egyiittes adasa sziikséges, akkor az
egyideji kezeléssel jaro elonyoket és kockazatokat gondosan mérlegelni kell (a fibratokkal és a
niacinnal torténé egyiittadasra vonatkozdan lasd a 4.5 pontot).

Gyermekgyogyaszati esetek

Heterozygota familiaris hypercholesterinaemiaban szenvedé gyermekek és serdiilék

A heterozygota familiaris hypercholesterinaemiaban szenvedo, 9 éves vagy idosebb gyermekeknél és
serdiil6knél a Lescol/Lescol XL-kezelés megkezdése elbtt a beteget standard
koleszterinszint-csokkent6 diétara kell allitani, és ezt a kezelés ideje alatt is folytatni kell.

A javasolt kezd6 adag napi egy 20 mg-os Lescol kapszula. Az adagot 6 hetes id0szakonként kell
modositani. Az adagokat a kiindulasi LDL-koleszterinszintnek és a javasolt terapias célértéknek
megfelelden egyénileg kell meghatarozni. A maximalis napi adag 80 mg, naponta kétszer egy Lescol
40 mg kapszula vagy naponta egyszer 1 Lescol 80 mg tabletta formajaban.

A fluvasztatinnak nikotinsavval, kolesztiraminnal vagy fibratokkal torténd egyiittes adasat gyermekek
és serdiilok esetén nem vizsgaltak.

A Lescol és Lescol XL hatasat heterozygota familiaris hypercholesterinaemiaban csak olyan
gyermekeken vizsgaltak , akik betoltotték 9. életéviiket vagy annal idésebbek voltak.

Vesekarosoddas

A Lescol/Lescol XL eliminacidjat a maj végzi, a beadott adag kevesebb, mint 6%-a valasztodik ki a
vizelettel. A fluvasztatin farmakokinetikdja sem enyhe, sem sulyos foku veseelégtelenségben nem
valtozik meg. Ezért ezeknél a betegeknél a dozis modositasa nem sziikséges, azonban tekintettel arra,
hogy sulyos vesekarosodas esetén (kreatinin-clearance <0,5 ml/masodperc vagy 30 ml/perc) a

40 mg/nap feletti adagok alkalmazasardl csak korlatozott tapasztalat all rendelkezésre, ezekkel az
adagokkal ovatosan kell a kezelést elkezdeni.

Majkdrosodas
A Lescol/Lescol XL aktiv majbetegségben szenvedd betegeknél, valamint tisztazatlan, tartos szérum
transzaminazszint emelkedés esetén ellenjavallt (1asd 4.3, 4.4 és 5.2 pont).

Idéskoru betegek
Nincs sziikség dozismodositasra ebben a korcsoportban.

Az alkalmazas modja
A Lescol kapszula és a Lescol XL tabletta étkezéssel egyiitt vagy anélkiil is bevehetd, és egészben,
egy pohar vizzel kell lenyelni.

4.3 Ellenjavallatok
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A Lescol/Lescol XL ellenjavallt:

o a fluvasztatinnal vagy a segédanyagok barmelyikével szemben ismerten talérzékeny betegek
esetén.
o aktiv majbetegségben szenvedd betegek, vagy tisztazatlan, tartds szérum transzaminazszint

emelkedés esetén (lasd 4.2, 4.4 és 4.8 pont).
. terhesség és szoptatas alatt (lasd 4.6 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

Majfunkciod

Mint mas lipidesokkentd gyogyszerek esetén, a kezelés megkezdése el6tt és a kezelés megkezdése
utan 12 héttel vagy az adag emelésekor, valamint ezt kovetden rendszeres idokozonként a
majfunkciok ellendrzése javasolt minden betegnél. Ha az aszpartat aminotranszferaz- vagy az alanin
aminotranszferazszint emelkedése meghaladja a normalérték felsé hatdranak a haromszorosat, és ez
tartosan fennmarad, akkor a kezelést abba kell hagyni. Nagyon ritka esetekben feltehetéen a
gyogyszer hatasaval 6sszefliggd hepatitist észleltek, ami a kezelés abbahagyasa utan megsziint.

Ha a beteg anamnézisében majbetegség vagy jelentds alkoholfogyasztas szerepel, akkor a
Lescol-t/Lescol XL-t csak 6vatosan szabad adni.

Viazizmok

Fluvasztatin alkalmazasa mellett ritkan beszamoltak myopathia eléfordulasarol. Myositis és
rhabdomyolysis el6fordulasarél nagyon ritkan szamoltak be. Massal nem magyarazhat6 diffuz
myalgia, az izom nyomasérzékenysége vagy izomgyengeség €s/vagy a kreatinin-kinaz (CK) értékek
kifejezett emelkedése esetén myopathiara, myositisre vagy rhabdomyolysisre kell gondolni. A betegek
figyelmét ezért fel kell hivni arra, hogy azonnal k6z61jék orvosukkal, ha massal nem magyarazhato
izomfajdalmat, nyomasérzékenységet vagy izomgyengeséget tapasztalnak, kiilondsen akkor, ha
ezekhez rossz kozérzet vagy 1az is tarsul.

A kreatinin-kinaz-szint mérése

Jelenleg nincs arra bizonyiték, hogy a sztatinokat szedd, tiinetmentes betegek esetén a plazma
Ossz-kreatinin-kinaz (CK) vagy mas izom eredetii enzim szintjének rutinszerii ellenérzése sziikséges
lenne. Amennyiben a kreatinin-kinazszint mérésére sor keriil, azt nem szabad farasztd testmozgast
kovetden vagy egyéb, a CK-szintet valdszinlisithetéen emeld, alternativ ok fennallasa esetén végezni,
mivel ez megneheziti az eredmények értékelését.

A kezelés elott

Mint minden mas sztatint, a kezeldorvosnak a fluvasztatint is csak eldvigyazatosan szabad rendelnie
olyan betegek esetén, akiknél fennallnak a rhabdomyolysisre és annak szovodményeire hajlamosito
tényezOk. A fluvasztatin-kezelés megkezdése el6tt a kreatinin-kinaz-szintet a kovetkezo esetekben
meg kell mérni:

o Besziikiilt vesemiikodés.

. Hypothyreosis.

o A beteg sajat vagy csaladi anamnézisében szerepld 6roklodé izombetegség.

o Egy sztatin vagy fibrat altal kivaltott izomtoxicitas az anamnézisben.

o Alkohol-abuzus.

o Idések esetében (70 év felett), a mérések sziikségességét a rhabdomyolysisre hajlamositd egyéb

tényezOk megléte esetén mérlegelni kell.

Ilyen esetekben a kezelés kockazatat a lehetséges elonyokhoz viszonyitva kell mérlegelni, és a betegek
klinikai monitorozasa ajanlott. Ha a kiindulasi CK-szint jelentGsen emelkedett (6tszor nagyobb, mint a
normalérték felso hatara) a szintet az eredmény megerdsitése érdekében 5-7 nap mulva ismét meg kell
mérni. Ha a kiindulasi CK-szint még mindig 1ényegesen magasabb (6tszor nagyobb, mint a
normalérték felso hatara) a kezelést nem szabad elkezdeni.
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A kezelés alatt

Ha a fluvasztatint kapo betegeknél izomtiinetek, mint izomfajdalom, gyengeség vagy gorcsok
jelentkeznek, a CK-szintet meg kell mérni. Ha a CK-szint jelentésen megemelkedett (6tszor nagyobb,
mint a normalérték felsd hatara), a kezelést le kell allitani.

Ha az izomtiinetek stlyosak és mindennapos kellemetlenséget okoznak, a kezelés megszakitasat akkor
is mérlegelni kell, ha CK-szint emelkedése nem magasabb, mint a normalérték felsd hataranak
Otszorose.

Ha a tiinetek megsziinnek és a CK-szint normalizalddik, akkor a fluvasztatinnak vagy egy masik
sztatinnak a legalacsonyabb dozisban, szoros ellendrzés mellett torténd ismételt adasa mérlegelhetd.

A myopathia emelkedett kockazatarol szamoltak be azoknal a betegeknél, akik mas
HMG-CoA-reduktaz gatlokkal egyiitt immunszuppressziv szereket (beleértve a ciklosporint is),
fibratokat, nikotinsavat vagy eritromicint kaptak. A forgalomba hozatalt kdvetden a fluvasztatin
ciklosporinnal, illetve a fluvasztatin kolhicinnel t6rténé egyiittes adasa esetén a myopathia elszigetelt
eseteirdl szamoltak be. A Lescol-t/Lescol XL-t az ilyen gyogyszereket egyidejlileg szed6 betegeknél
ovatosan kell alkalmazni (lasd 4.5 pont).

Interstitialis tiidébetegség

Interstitialis tlidobetegség kivételes eseteirdl szamoltak be bizonyos sztatinok alkalmazasakor,
kiilondsen tartos kezelés mellett (1asd 4.8 pont). Az ilyen esetekben a kdvetkezo tiinetek
jelentkezhetnek: dyspnoe, improduktiv kohogés és az altalanos egészségi allapot romlasa
(faradékonysag, testsulycsokkenés és 1az). Amennyiben gyanithato, hogy a betegnél interstitialis
tiidébetegség alakult ki, a sztatin-kezelést fel kell fiiggeszteni.

Gyermekgydgyaszati esetek

Heterozygota familiaris hypercholesterinaemids gyermekek és serdiilok

Tizennyolc év alatti betegeknél a hatasossagot és a biztonsagossagot két évnél hosszabb kezelési
idészak esetén nem vizsgaltak. A tartos kezelés fizikalis, intellektualis és szexualis érésre gyakorolt
hatasaval kapcsolatosan nem allnak rendelkezésre adatok. A gyermekkorban kezdett Lescol/Lescol
XL-kezelés felnétt korban jelentkezé morbiditas és mortalitas-csokkentd hosszl tava hatasossagat
nem allapitottak meg (lasd 5.1 pont).

A fluvasztatint csak 9 éves és idGsebb, heterozygota familiaris hypercholesterinacmiaban szenvedd
gyermekek esetén vizsgaltak (a részletekért lasd 5.1 pont). Mivel ebben a csoportban a pubertas elétt
allo gyermekeknél a tapasztalat nagyon korlatozott, ezért a kezelés megkezdése el6tt a lehetséges
kockazatokat és elonydket gondosan mérlegelni kell.

Homozygota familiaris hypercholesterinaemia
A nagyon ritka betegségben, a homozygota familiaris hypercholesterinaemiaban szenvedd betegek
esetén a fluvasztatin alkalmazasarol nem all rendelkezésre adat.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Fibratok és niacin

A fluvasztatin bezafibrattal, gemfibrozillal, ciprofibrattal vagy niacinnal (nikotinsav) valo egyiittes
adasanak nem volt klinikailag jelentds hatasa sem a fluvasztatin, sem a masik lipidcsokkent6 szer
biohasznosuldsara. Mivel a myopathia és/vagy a rhabdomyolysis fokozott kockazatat észlelték
azoknal a betegeknél, akik HMG-CoA reduktaz-gatlok mellett ezen vegyiiletek valamelyikét kaptak,
ezért az egyideji kezeléssel jard eldnyt és kockazatot gondosan mérlegelni kell, és ezeket a
kombinacidkat csak dvatosan szabad alkalmazni (lasd 4.4 pont).

Kolhicinek
Kolhicinekkel torténé egyidejii alkalmazas kapcsan beszamoltak olyan ritka esetekrél, ahol
myotoxicitas (izomfajdalom és izomgyengeség), valamint rhabdomyolysis jelentkezett. Az egyidejli
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kezeléssel jard elonyt és kockazatot gondosan mérlegelni kell, és ezeket a kombinacidkat csak
ovatosan szabad alkalmazni (1asd 4.4 pont).

Ciklosporin

Vesetranszplantalt betegeken tortént vizsgalatok azt mutatjak, hogy a stabil adagban ciklosporint kapo
betegeknél a fluvasztatin (max. 40 mg/nap dozisig) biohasznosulasa nem emelkedik klinikailag
jelentds mértékben. Egy masik vizsgalat eredményei szerint, amelyben a stabil adagban ciklosporint
kapo vesetranszplantalt betegeknek Lescol XL tabettat (80 mg fluvasztatint) adtak, a fluvasztatin
expozicidja (AUC) és maximalis koncentracidja (Cp.y) a kétszeresére emelkedett az egészségesekre
vonatkozo6 irodalmi adatokhoz képest. Bar ezek a fluvasztatinszint emelkedések klinikai szempontbo6l
nem voltak jelentGsek, ezt a kombinaciot 6vatosan kell alkalmazni. A fluvasztatin kezd6 és fenntarto
adagjanak a lehet6 legalacsonyabbnak kell lennie, amikor ciklosporinnal egyiitt alkalmazzak.

Egyideji alkalmazas esetén sem a Lescol kapszulanak (40 mg fluvasztatin), sem a Lescol XL
tablettanak (80 mg fluvasztatin) nincs hatasa a ciklosporin biohasznosulasara.

Warfarin és egyéb kumarin-szarmazékok

Egészséges onkénteseknél a fluvasztatin és warfarin egyszeri adagjanak adasa az onmagaban adott
warfarinhoz képest nem befolyasolta kedvez6tleniil a warfarin plazmaszintjét és a prothrombin idét.
Mindazonaltal beszamoltak arrol, hogy fluvasztatin és warfarin, ill. egyéb kumarin-szarmazékok
egyiittes alkalmazasa soran nagyon ritkan, izolaltan el6fordultak vérzéses események és/vagy a
prothrombin id6 megnyutlasa. A warfarint vagy mas kumarin-szarmazékot szed6 betegeknél a
fluvasztatin-kezelés megkezdése el6tt, annak leallitasakor, valamint a dozis megvaltoztatasakor a
prothrombin id6 ellenérzése javasolt.

Rifampicin

Az elézetesen rifampicinnel (rifampinnel) kezelt egészséges onkénteseknél a fluvasztatin adésa a
fluvasztatin biohasznosulasanak kb. 50%-o0s csokkenését eredményezte. Noha jelenleg nincs arra utalod
klinikai bizonyiték, hogy a tartosan rifampicin-kezelésben részesiilé betegeknél (pl. tuberculosis
kezelése) a fluvasztatin lipidszint-csokkent6 hatasa megvaltozna, a lipidszintek kielégito
csokkenésének biztositasa érdekében a fluvasztatin adagolasanak megfelelé6 modositasa lehet
indokolt.

Oralis antidiabetikumok

A nem inzulin dependens (2-es tipust) diabetes mellitus (NIDDM) kezelésére oralis szulfonilureakat
(glibenklamid [gliburid], tolbutamid) szed6 betegeknél a kezelés fluvasztatinnal torténd kiegészitése
nem okoz klinikailag jelentés valtozasokat a szénhidrat haztartas egyensulyaban. A glibenklamiddal
kezelt NIDDM betegek (n=32) esetében a fluvasztatin adasa (naponta kétszer 40 mg 14 napon at) a
glibenklamid atlagos C,.-értékét 50%-kal, AUC-értékét 69%-kal és t;,-értékét 121%-kal emelte meg.
A glibenklamid (napi 5-20 mg) a fluvasztatin atlagos C,-€értékét 44%-kal, AUC-értékét 51%-kal
emelte. Ebben a vizsgalatban a gliikdz-, inzulin- és C-peptid-szintek nem valtoztak. Ennek ellenére a
glibenklamiddal (gliburiddal) és a fluvasztatinnal egyidejiileg kezelt betegek megfeleld ellendrzését
folytatni kell, amikor a fluvasztatin adagjat napi 80 mg-ra emelik.

Epesavkoto szerek
A gyogyszernek az epesavkoto gyantahoz vald kotddése kovetkeztében kialakuld jelentds interakcid
elkeriilése érdekében a fluvasztatint legalabb 4 o6raval a gyanta (pl. kolesztiramin) utan kell adni.

Flukonazol
Ha a fuvaszatint el6z6leg flukonazollal (CYP 2C9-gatlo) kezelt egészséges onkénteseknél

crer

novekedése jelentkezett. Bar nem volt arra vonatkozé klinikai bizonyiték, hogy a fluvasztatin
biztonsagossagi profilja a 4 napon at elézetesen flukonazollal kezelt betegeknél megvaltozott volna,
mégis ovatossag sziikséges, ha a fluvasztatint flukonazollal adjak egyiitt.

Hisztamin Hy-receptor antagonistak és protonpumpa-gatlok
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A fluvasztatin cimetidinnel, ranitidinnel vagy omeprazollal tortén6 egyiittes adasa a fluvasztatin
biohasznosulasanak megnévekedését eredményezi, melynek azonban nincs klinikai jelentdsége.

Fenitoin

A fenitoin farmakokinetikajaban a fluvasztatinnal torténé egyidejii alkalmazas alatt bekovetkezo
valtozasnak a nagysaga 0sszességében viszonylag kismértékii, és klinikailag nem jelentés. Igy a
fenitoin plazmaszintjének rutinszerii ellendrzése a fluvasztatin adasa alatt elégséges.

Kardiovaszkularis szerek

Nem alakul ki jelent6s farmakokinetikai interakcid, ha a fluvasztatint propranolollal, digoxinnal,
lozartannal vagy amlodipinnel adjak egyiitt. Ezért a farmakokinetikai adatok alapjan nem sziikséges
monitorozas vagy dozismodositas a fluvasztatin és ezen szerek egyidejii alkalmazasa esetén.

Itrakonazol és eritromicin

A fluvasztatin egylittes adasa az olyan, erds citokrom P450 (CYP) 3A4-gatlokkal, mint az itrakonazol
és az eritromicin, minimalis hatassal volt a fluvasztatin biohasznosulasara. Tekintettel arra, hogy ez az
enzim csak minimalis mértékben vesz részt a fluvasztatin metabolizacidjaban, nem valoszini, hogy
mas CYP3A4-gatlok (pl. ketokonazol, ciklosporin) befolyasoljak a fluvasztatin biohasznosulasat.

Grapefruitlé
Mivel a fluvasztatin nem 1ép kolcsonhatasba mas CYP3 A4-szubsztratokkal, ezért a fluvasztatin és a

grapefruitlé kozott sem varhaté interakcio.

4.6 Terhesség és szoptatas

Terhesség
A fluvasztatin terhesség alatt torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre elegend6
mennyiségl adat.

Mivel a HMG-CoA reduktaz-gatlok csokkentik a koleszterin és valosziniileg mas, koleszterinb6l
szarmazé biologiailag aktiv anyagok szintézisét, terhes ndéknek adva magzatkarosodast okozhatnak.
Ezért a Lescol/Lescol XL terhesség alatt ellenjavallt (lasd 4.3 pont).

A fogamzoképes korban 1év6 néknek hatékony fogamzasgatld modszert kell alkalmazniuk.

Ha a Lescol-t/Lescol XL-t szed6 né teherbe esik, a kezelést fel kell fiiggeszteni.

Szoptatas
Preklinikai adatok alapjan a fluvasztatin kivalasztodik az anyatejbe. A fluvasztatin Gjsziilott

gyermekekre/csecsemOkre gyakorolt hatasairdl nem all rendelkezésre elegendé mennyiségii
informacio.
A Lescol/Lescol XL szoptatd ndknek ellenjavallt.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo
hatasait nem vizsgaltak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok az enyhe emésztérendszeri tiinetek, almatlansag és fejfajas
voltak.

A mellékhatasok (1. tablazat) gyakorisagi kategoridk szerint, az alabbi meghatarozasok
alkalmazasaval vannak felsorolva: nagyon gyakori (>1/10); gyakori (>1/100 - <1/10); nem gyakori
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(>1/1000 - <1/100); ritka (>1/10 000 - <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000), beleértve az egyedi
eseteket is. A leggyakoribb mellékhatas elséként szerepel. Az egyes gyakorisagi kategdriakon belil a
mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek megadasra.

1. tablazat Mellékhatasok

Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon ritka: Thrombocytopenia
Immunrendszeri betegségek és tiinetek
Nagyon ritka: Anaphylaxias reakcio
Pszichiatriai kéorképek
Gyakori: Almatlansag
Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Gyakori: Fejfajas
Nagyon ritka: Paraesthesia, dysaesthesia, hypaesthesia, ami kdzismerten a

hyperlipidaemias alapbetegséggel hozhatd sszefiiggésbe.
Erbetegségek és tiinetek

Nagyon ritka: Vasculitis
Emésztorendszeri betegségek és tiinetek
Gyakori: Dyspepsia, hasi fajdalom, hanyinger
Nagyon ritka: Pancreatitis
Maj- és epebetegségek, illetve tiinetek
Nagyon ritka: Hepatitis
A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei
Ritka: Tulérzékenységi reakciok, példaul kiiités, urticaria
Nagyon ritka: Egyéb borreakciok (pl. ekzema, dermatitis, exanthema

bullosum), arc-oedema, angio-oedema
A csont-izomrendszer és a kotoszovet betegségei és tiinetei
Ritka: Mpyalgia, izomgyengeség, myopathia
Nagyon ritka: Rhabdomyolysis, myositis, lupus erythematosus-szerii reakciok

A kovetkez6 nemkivanatos eseményekrdl szamoltak be bizonyos sztatinok alkalmazasa mellett:

° Alvaszavarok, koztiik insomnia és lidérces almok

o Emlékezetkiesés

o Sexualis dysfunctio

. Depressio

o Interstitialis tiidObetegség kivételes esetei, kiilondsen tartds kezelés mellett (1asd 4.4 pont)

Gyermekgydgyaszati betegek

Heterozygota familiaris hypercholesterinaemids gyermekek és serdiilok

A heterozygota familiaris hypercholesterinaemiaban szenvedd gyermekeknél és serdiiloknél a
fluvasztatin biztonsagossagi profilja a felnétteknél megfigyelthez hasonlo6 volt, abban a két, nyilt, nem
komparativ klinikai vizsgalatban, amelyben 114, 9-17 éves beteget értékeltek. A két klinikai vizsgalat
egyikében sem észleltek a novekedésre vagy a szexualis érésre gyakorolt hatast. Mindazonaltal a
vizsgalatnak azon képessége, hogy a kezelésnek barmilyen ilyen jellegli hatasat kimutassa, alacsony
volt.

Laboratoriumi vizsgalatok eredményei

A HMG-CoA reduktaz-gatlokkal és egyéb lipidcsokkentokkel torténo kezelés velejaroi a
majfunkcioban kimutathatd biokémiai eltérések. A kontrollos klinikai vizsgalatok sszesitett
analizisei alapjan, az alanin-aminotranszferaz- vagy az aszpartat-aminotranszferaz enzimek szintjének
a normalérték felsé hataranak haromszorosat bizonyitottan meghaladd mértékii emelkedése napi

20 mg Lescol kapszula mellett 0,2%-ban, napi 40 mg Lescol kapszula mellett 1,5%-1,8%-ban, napi
80 mg Lescol XL tabletta mellett 1,9%-ban és naponta kétszer 40 mg Lescol kapszula mellett
2,7%-4,9%-ban fordult el6. Azoknak a betegeknek a tobbsége, akiknél ezek a biokémiai eltérések
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eléfordultak, tiinetmentesek volt. A CK-szint jelentds, a normalérték felsé hataranak 6tszorosét
meghalad6 emelkedése nagyon kisszamu betegnél alakult ki (0,3-1%).

4.9 Tuladagolas

Ezidaig a fluvasztatin tiladagolasara vonatkozdan kevés tapasztalat van. A Lescol/Lescol XL
taladagolasa esetén nem all rendelkezésre specifikus kezelés. Ha tuladagolas kdvetkezne be, a beteget
szlikség szerint tiineti és szupportiv kezelésben kell részesiteni. A majfunkciot és a szérum CK-szintet
monitorozni kell.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: HMG-CoA reduktaz-gatlok, ATC kod: C10A A04

A fluvasztatin teljesen szintetikus koleszterinszint-csokkentd szer, kompetitiv inhibitora a HMG-CoA
reduktaz enzimnek, ami a HMG-CoA mevalonatta alakulasaért felelés. A mevalonat a szterolok, igy a
koleszterin prekurzora. A fluvasztatin f6 hatasat a majban fejti ki, és tobbnyire a két eritro-enantiomer
racematja, melyek koziil az egyik fejti ki a farmakologiai hatast. A koleszterin bioszintézis gatlasa
csokkenti a majsejtek koleszterinszintjét, ami stimulalja az LDL-receptorok szintézisét, ezaltal
fokozza az LDL-részecskék felvételét. Mindezen mechanizmusok végeredménye a plazma
koleszterinszintjének csokkenése.

A Lescol/Lescol XL a hypercholesterinaemias és kevert tipust dyslipidaemias betegeknél csokkenti
az 0sszkoleszterin-, az LDL-koleszterin, az Apo-B- és trigliceridszinteket, és ndveli a
HDL-koleszterinszintet.

A Ila vagy IIb tipusu hyperlipoproteinaemias betegeken végzett 12, placebo-kontrollos vizsgalatban a
Lescol-t 1621 betegnek adtak monoterapiaban, napi 20 mg-os, 40 mg-os és 80 mg-os (naponta kétszer
40 mg) adagolasban, legalabb 6 héten keresztiil. Egy 24 hetes analizisben a napi 20 mg-os, 40 mg-os
és 80 mg-os adagok az Osszkoleszterin-, az LDL-koleszterin, az Apo-B- és trigliceridszinteket
dozisfiiggd csokkenését, illetve a HDL-koleszterinszint novekedését idézték eld (lasd 2. tablazat).

A Lescol XL-t tobb mint 800 betegnek adtak harom, 24 hetes aktiv kezelési id6tartamu pivotalis
vizsgalatban, és hatasat a naponta egyszer vagy kétszer adott 40 mg Lescol-éval hasonlitottak dssze. A
napi egyszeri adagban adott 80 mg Lescol XL jelent6sen csokkentette 6sszkoleszterin-, az
LDL-koleszterin, a triglicerid- és az Apo-B-szintet (lasd 2. tablazat).

A terapias valasz két héten belil j61 kimutathato volt, és a maximalis valasz 4 héten beliil kialakult.
Négy hetes kezelés utan az LDL-koleszterinszint median csokkenése 38% volt, és a 24. héten
(végpont) az LDL-koleszterinszint median csdkkenése 35% volt. A HDL-koleszterinszint jelentds
novekedését szintén megfigyelték.

2. tablazat A lipid-paraméterek szazalékos valtozasanak medidnjai a vizsgalat megkezdésétol a
24. hétig
Placebo-kontrollos (Lescol) és aktiv-kontrollos (Lescol XL) vizsgalatok

Total-C TG LDL-C Apo B HDL-C
Adag N %A | N %A | N %A | N %A | N % A
Osszes beteg

Lescol 20 mg' 747 |17 | 747 [-12 | 747 | 22 | 114 |-19 | 747 | +3
Lescol 40 mg' 748 | -19 | 748 | -14 | 748 |-25 | 125 |-18 | 748 | +4
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Lescol 40 mg, naponta kétszer ' | 257 |27 | 257 |-18 | 257 |-36 [232 |28 |257 |+6
Lescol XL 80 mg’ 750 |25 | 750 |-19 | 748 |-35 |745 |-27 |750 |+7
Kiindulasi TG > 200 mg/dl

Lescol 20 mg' 148 | -16 | 148 | -17 | 148 |-22 |23 |-19 | 148 | +6
Lescol 40 mg' 179 | -18 | 179 | -20 | 179 |-24 |47 |-18 |179 |+7
Lescol 40 mg, naponta kétszer' | 76 |27 |76 |23 |76 |-35 |69 |-28 |76 |+9
Lescol XL 80 mg’ 239 | -25 [ 239 | -25 |237 |-33 |235 |-27 |239 |+11

" Tizenkét placebo-kontrollos vizsgalatbol szarmazé, Lescol-ra vonatkozé adatok
? Harom 24 hetes, kontrollos vizsgalatbél szarmazo, Lescol XL 80 mg retard tablettara vonatkozo
adatok

Az LCAS-vizsgalatban (,,Lipoprotein and Coronay Atherosclerosis Study”) kvantitativ coronaria
angiografiaval vizsgaltak a fluvasztatinnak a koszoruerek atherosclerosisara gyakorolt hatasat
koszoruér-betegségben szenvedo és 3,0-4,9 mmol/l-es (115-190 mg/dl) kiindulasi
LDL-koleszterinszintii férfi- és nébetegek (35-75 éves) esetén. Ebben a randomizalt, kettds-vak,
kontrollos klinikai vizsgalatban 429 beteget kezeltek napi 40 mg fluvasztatinnal vagy placeboval. A
kvantitativ coronaria angiografiat a vizsgalat megkezdésekor ¢s 2,5 éves kezelés utan értékelték, és az
a 429 beteg koziil 340-nél volt értékelhetd. A fluvasztatin-kezelés 0,072 mm-rel lassitotta a
koszortierek atherosclerotikus 1ézidinak progresszidjat (95%-os konfidencia intervallum a kezelés
okozta kiilonbségre: -0,1222-t61 -0,022 mm-ig) a 2,5 éves kezelés soran a minimalis ératméro
valtozasa alapjan mérve (fluvasztatin: -0,028 mm vs. placebo: -0,100 mm). Nem mutattak ki kézvetlen
Osszefiiggést az angiografias leletek és a cardiovascularis események kockazata kozott.

A LIPS-vizsgalatban (,,Lescol Intervention Prevention Study”) a fluvasztatinnak a nemkivant major
kardialis eseményekre (Major Adverse Cardiac Event = MACE, azaz szivhalal, nem végzetes
myocardialis infarctus és coronaria revascularisatio) gyakorolt hatasat vizsgaltak olyan,
koszoruér-betegségben szenvedo betegeken, akik az els6 sikeres transzkatéteres koszoruér-kezelésen
(percutan coronaria intervencio) estek at. A vizsgalatba olyan 18 és 80 év kozotti férfi- és nobetegeket
vontak be, akiknek a vizsgalat megkezdésekor az 6sszkoleszterinszintje 3,5 és 7,0 mmol/l1 kdzott volt
(135-270 mg/dl).

Ebben a randomizalt, kettds-vak, placebo-kontrollos vizsgalatban a 4 éven keresztiil, naponta 80 mg
dozisban adott fluvasztatin (n=844) szignifikansan, 22%-kal (p=0,013) csokkentette az els6 MACE
kockazatat a placebohoz képest (n=833). A MACE mint elsddleges végpont a fluvasztatinnal kezelt
betegek 21,4%-aban, mig a placeboval kezelt betegek 26,7%-aban fordult eld (abszolut kockazat
kiilonbség: 5,2%; 95% CI: 1,1-9,3). Ezek az elonyos hatasok kiilonosen figyelemre méltoak voltak a
diabetes mellitusban és a tobb érre kiterjedd koszoruér-betegségben szenvedd betegeknél.

Gyermekgyogyaszati betegek

Heterozygota familiaris hypercholesterinaemidas gyermekek és serdiilok

A Lescol és a Lescol XL hatasossagat és biztonsagossagat heterozygota familiaris
hypercholesterinaemiaban szenvedd 9-16 éves gyermekeknél és serdiiloknél két, kétéves iddtartamu,
nyilt, nem kontrollos klinikai vizsgalatban értékelték. 114 beteget (66 fiut és 48 lanyt) kezeltek
fluvasztatinnal, amit vagy napi 20 mg-t6l napi kétszer 40 mg-ig terjed6 dozisban adagolt Lescol
kapszula vagy napi egyszer 1 Lescol XL 80 mg retard tabletta forméajaban adtak, az LDL-koleszterin-
valasz alapjan alkalmazott dozisemelési protokollt alkalmazva.

Az elso vizsgalatba 29 olyan, 9-12 éves, prepubertas koru fiut vontak be, akiknek az
LDL-koleszterinszintje az ¢letkornak megfeleld 90-es percentilis felett volt, és az egyik sziildjiik
primer hypercholesterinaemidban szenvedett, és a csaladi anamnézisiikben korai ischaemias
szivbetegség vagy in-xanthomak szerepeltek. A kiindulasi LDL-koleszterinszintek atlaga 226 mg/dl
volt, ami 5,8 mmol/l-nek felel meg (széls6értékek: 137-354 mg/dl, ami 3,6-9,2 mmol/l-nek felel meg).
Minden beteg kezelését napi 20 mg Lescol kapszulaval kezdték, és a dozismodositast 6 hetente
veégezték, napi 40 mg-ra, majd napi 80 mg-ra (naponta kétszer 40 mg-ra), hogy elérjék a

96,7-123,7 mg/dl-es (2,5 mmol/1-3,2 mmol/l-es) LDL-koleszterin célértéket.
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A masodik vizsgalatba 85 olyan, 10-16 éves fia- és lanybeteget valogattak be, akinek az
LDL-koleszterinszintje > 190 mg/dl volt (ami 4,9 mmol/l-nek felel meg), vagy az
LDL-koleszterinszintje > 160 mg/dl volt (ami 4,1 mmol/lI-nek felel meg), és a koszortér-betegség
szempontjabodl egy vagy tobb kockazati tényezdje volt, vagy az LDL-koleszterinszintje > 160 mg/dl
volt (ami 4,1 mmol/I-nek felel meg), és igazolt LDL-receptor defektusa volt. A kiindulasi
LDL-koleszterinszintek atlaga 225 mg/dl volt, ami 5,8 mmol/l-nek felel meg (széls6értékek:
148-343 mg/dl, ami 3,8-8,9 mmol/I-nek felel meg). Minden beteg kezelését napi 20 mg Lescol
kapszulaval kezdték, és a dozismodositast 6 hetente végezték, napi 40 mg-ra, majd napi 80 mg-ra
(Lescol 80 mg XL retard tabletta), hogy elérjék a < 130 mg/dl-es (3,4 mmol/l-es) LDL-koleszterin
célértéket. Hetven beteg volt pubertas vagy postpubertas korban (n=69 betegnél értékelték a
hatasossagot).

Az els6 vizsgalatban (prepubertas korban 1év6 fiuk) a Lescol 20-80 mg-os napi adagjai a plazma
Osszkoleszterinszintet 21%-kal, a plazma LDL-koleszterinszintet 27%-kal csokkentették. Az elért
LDL-koleszterinértékek atlaga 161 mg/dl volt, ami 4,2 mmol/l-nek felel meg (széls6értékek:
74-336 mg/dl, ami 1,9-8,7 mmol/l-nek felel meg). A masodik vizsgalatban (pubertas vagy
postpubertas korban 1év6 lanyok és fiak) a Lescol 20-80 mg-os napi adagjai a plazma
Osszkoleszterinszintet 22%-kal, a plazma LDL-koleszterinszintet 28%-kal csokkentették. Az elért
LDL-koleszterinértékek atlaga 159 mg/dl volt, ami 4,1 mmol/l-nek felel meg (széls6értékek:
90-295 mg/dl, ami 2,3-7,6 mmol/l-nek felel meg).

Mindkét vizsgalatban a betegek tobbségénél (az els6 vizsgalatban 83%-nal, a masodik vizsgalatban
89%-nal) a maximalis, napi 80 mg-os adagig emelték az adagot. A vizsgalat végpontjanal mindkét
vizsgalatban a betegek 26-30%-a érte el a kitiizott < 130 mg/dl-es (3,4 mmol/l-es) LDL-koleszterin
célértéket.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

Onkénteseknek éhgyomorra, oldat formajéban, szajon at adva a fluvasztatin gyorsan és teljesen (98%)
felszivodik. A Lescol XL 80 mg retard tabletta szajon at torténd adasat kdvetden, és a kapszulaval
Osszehasonlitva, a fluvasztatin felszivodasanak sebessége csaknem 60%-kal lassubb, mikézben a
fluvasztatin tapcsatorndban torténd tartozkodasi ideje mintegy 4 draval megnd. Etkezés utan a
vegyiilet felszivodasa lassul.

Megoszlas
A fluvasztatin legfébb hatasat a majban fejti ki, amely egyuttal metabolizacidjanak f6 szerve is. A

szisztémas vérszintekbdl mért abszolut biohasznosulas 24%. A gydgyszer latszolagos megoszlasi
térfogata (V,/f) 330 liter. A keringésben 1évé gydgyszer tobb mint 98%-a plazmafehérjékhez kotodik,
és ezt a kotodést sem a fluvasztatin koncentracidja, sem a warfarin, a szalicilsav vagy a gliburid nem
befolyasolja.

Biotranszformécio

A fluvasztatin elsésorban a majban metabolizalodik. A vérben keringé f6 komponensek a fluvasztatin
és farmakologiailag inaktiv N-dezizopropil-propionsav metabolit. A hidroxilalt metabolitoknak van
farmakoldgiai hatasa, de ezek nem keriilnek a szisztémas keringésbe. A fluvasztatin
biotranszformacioja tobb alternativ citokrom P450 (CYP450) folyamat Gtjan torténhet, ezért a
fluvasztatin metabolizmusa relative érzéketlen a CYP450 gatlasara.

A fluvasztatin csak a CYP2C9 altal metabolizalt vegyiiletek metabolizmusat gatolta. Annak ellenére,
hogy ezaltal a fluvasztatin és mas CYP2C9 szubsztratok, mint pl. a diklofenak, fenitoin, tolbutamid és
warfarin k6zott lehetséges kompetitiv interakcio, a klinikai adatok alapjan ez az interakcio nem
valdszinii.

Eliminacio
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Egészséges onkénteseknél *H-fluvasztatin adasat kovetden a radioaktivitas kb. 6%-a a vizelettel,
93%-a a széklettel iiriil, a kivalasztott dssz-radioaktivitas kevesebb mint 2%-a szarmazott a
fluvasztatinbol. Emberben a szamitott fluvasztatin plazma-clearance (C1/f) 1,8 + 0,8 1/perc. Napi

80 mg adasa mellett a dinamikus egyensulyi plazmakoncentraciok nem mutatjak a fluvasztatin
akkumulaciojat. 40 mg Lescol per os adasa utan a fluvasztatin terminalis kiiiriilési felezési ideje 2,3 +
0,9 ora.

Farmakokinetikai jellemzék betegekben

Az atlagpopulacioban a fluvasztatin plazma-koncentracidja a nemtél és életkortol fliggetlen.
Mindazonaltal n6knél és idés korban fokozott terapias hatast észleltek. Mivel a fluvasztatin
elsésorban az epével iiriil és jelentds preszisztémas metabolizmuson megy keresztiil,

srr

és 4.4 pont).

Heterozygota familiaris hypercholesterinaemias gyermekek és serdiil6k
Gyermekek esetén nem allnak rendelkezésre farmakokinetikai adatok.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos vizsgalatok, beleértve a biztonsagossagi farmakoldgiai, genotoxicitasi, ismételt
dézistoxicitasi, karcinogenitasi és reprodukciora kifejtett toxicitasi vizsgalatokat, nem mutattak egyéb,
a betegeket érint6 kockazatokat, mint amelyek a farmakologiai hatasmechanizmus kovetkeztében
varhatok. Szamos olyan valtozast azonositottak a toxicitasi vizsgalatokban, melyek a HMG-CoA
reduktaz gatlok esetében gyakoriak. A klinikai megfigyelések alapjan mar javasoltak a majfunkcios
tesztek (1asd 4.4 pont). Az, allatkisérletek soran észlelt egyéb toxicitasok vagy az emberi alkalmazas
tekintetében nem voltak jelentdsek, vagy a maximalis human expozicidt joval meghaladd expozicios
szintek mellett fordultak el6, ezért a klinikai alkalmazas szempontjabol csekély a jelentéséggel birnak.
A koleszterinnek az embrio feljédésében betoltott szerepére vonatkozo elméleti megfontolas ellenére
az allatkisérletek nem utalnak a koleszterin embryotoxikus €s teratogén potencialjara.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

[A tagallam tolti ki]

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

[A tagallam tolti ki]

6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

[A tagallam tolti ki]

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

[A tagallam tolti ki]

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

[A tagallam tolti ki]
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6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiillonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Nincsenek kiilonleges eldirasok.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

[Lasd I. Melléklet - A tagallam tolti ki]

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

[A tagallam tolti ki]

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

[A tagallam tolti ki]

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

[A tagallam tolti ki]
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CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

Karton

1.

A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Lescol és egyéb jarulékos elnevezések (lasd az I. Mellékletet) 20 mg kemény kapszula
Lescol és egyéb jarulékos elnevezések (lasd az 1. Mellékletet) 40 mg kemény kapszula
Lescol XL és egyéb jarulékos elnevezések (1asd az I. Mellékletet) 80 mg retard tabletta

[Lasd I. Melléklet - A tagallam tolti ki]

Fluvasztatin

2.

HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

20 mg fluvasztatin kapszulanként.
40 mg fluvasztatin kapszulanként.
80 mg fluvasztatin tablettanként.

| 3.

SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

[A tagallam tolti ki]

| 4.

GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

[A tagallam tolti ki]

5.

AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Szajon at torténo alkalmazasra.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6.

KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7.

TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.

LEJARATI IDO

[A tagallam tolti ki]
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

[A tagallam tolti ki]

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

\ 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

[Lasd I. Melléklet - A tagallam tolti ki]

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

[A tagallam tolti ki]

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

[A tagallam tolti ki]

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

[A tagallam tolti ki]

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

[A tagallam tolti ki]
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A BUBOREKFOLIAN VAGY A SZALAGFOLIAN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

BUBOREKFOLIA

|1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Lescol és egyéb jarulékos elnevezések (lasd az I. Mellékletet) 20 mg kemény kapszula
Lescol és egyéb jarulékos elnevezések (lasd az 1. Mellékletet) 40 mg kemény kapszula
Lescol XL és egyéb jarulékos elnevezések (lasd az I. Mellékletet) 80 mg retard tabletta

Fluvasztatin

| 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

[Lasd I. Melléklet - A tagallam tolti ki]

| 3.  LEJARATI IDO

[A tagallam tolti ki]

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

[A tagallam tolti ki]

| 5.  EGYEB INFORMACIOK

41



BETEGTAJEKOZTATO

42



BETEGTAJEKOZTATO: INFORMACIOK A FELHASZNALO SZAMARA
Lescol és egyéb jarulékos elnevezések (lasd az 1. Mellékletet) 20 mg kemény kapszula
Lescol és egyéb jarulékos elnevezések (lasd az I. Mellékletet) 40 mg kemény kapszula

Lescol XL és egyéb jarulékos elnevezések (lasd az I. Mellékletet) 80 mg retard tabletta
[Lasd az I. Mellékletet - A tagallam tolti ki)

Fluvasztatin

Mielott elkezdené szedni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot.

Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is
sziiksége lehet.

Tovabbi kérdéseivel forduljon orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

Ezt a gyogyszert az orvos Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert szamara
artalmas lehet még abban az esetben is, ha tiinetei az Onéhez hasonloak.

Ha barmely mellékhatas sulyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt
mellékhatasokon kiviil egyéb tiinetet is észlel, kérjik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.

A betegtajékoztato tartalma:

SNk W=

Milyen tipust gyogyszer a Lescol/Lescol XL és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Lescol/Lescol XL szedése eldtt

Hogyan kell szedni a Lescol-t/Lescol XL-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Lescol-t/Lescol XL-t tarolni?

Tovabbi informaciok

MILYEN TiPUSU GYOGYSZER A LESCOL/LESCOL XL ES MILYEN
BETEGSEGEK ESETEN ALKALMAZHATO?

A Lescol/Lescol XL hatéoanyaga a fluvasztatin, ami a sztatinoknak nevezett gyogyszerek csaladjaba
tartozik, amik lipidcsokkentd gyogyszerek. Ezek a gyogyszerek a vérben talalhato zsirok (lipidek)
szintjét csokkentik. Olyan betegek esetében alkalmazzak, akiknek az allapota onmagaban diétaval és
testmozgassal nem rendezhetd.

2.

A Lescol/Lescol XL a feln6tteknél a vérben talalhatd zsirok, kiilondsen az 6sszkoleszterin és az

ugynevezett ,,rossz” vagy LDL-koleszterin emelkedett szintjének kezelésére szolgal. Ezek

emelkedett szintje noveli a szivbetegségek és az agyi érkatasztrofa (sztrok) kockazatat.

- azoknal a felnétt betegeknél, akiknek a vérében a koleszterin szintje magas

- azoknal a felnétt betegeknél, akiknek a vérében mind a koleszterin, mind a trigliceridek
(egy masik fajta vérzsir) szintje magas.

KezelGorvosa felirhatja a Lescol-t/Lescol XL-t tovabbi sulyos szivbetegségek (pl. szivinfarktus)

megelGzésére is olyan betegek esetében, akik a koszorterek tagitasa céljabol mar atestek
szivkatéteres kezelésen.

TUDNIVALOK A LESCOL/LESCOL XL SZEDESE ELOTT

Minden, kezel6orvosatol kapott utasitast gondosan kdvessen. Azok eltérhetnek az ebben a
betegtajékoztatoban 1évo informacioktol.

A Lescol/Lescol XL szedése el6tt olvassa el a kovetkez6 informéaciokat.
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Ne alkalmazza a Lescol-t/Lescol XL-t

- ha allergias (talérzékeny) a fluvasztatin-natriumra vagy a Lescol-nak/Lescol XL-nek a
betegtajékoztato 6. pontjaban felsorolt egyéb Osszetevojére.

- ha jelenleg majbetegsége van, illetve ha bizonyos majenzimek (transzaminazok) szintjei
tisztdzatlan okbol tartésan magasak.

- ha terhes vagy, ha szoptat (1asd ,,Terhesség és szoptatas™).

Ha ezek barmelyike fennall Onnél, ne vegye be a Lescol-t/Lescol XL-t és tajékoztassa kezelSorvosat.

A Lescol/Lescol XL fokozott elévigyazatossaggal alkalmazhaté

- ha el6z6leg majbetegsége volt. A Lescol/Lescol XL-kezelés megkezdése elott, a gyogyszer
adagjanak emelésekor és a kezelés ideje alatt kiillonb6z6é 1dokdzonként varhatoan majfunkcios
vizsgalatokat végeznek majd Onnél, azért, hogy ellendrizzék, nincsenek-e nemkivanatos
hatasok.

- ha vesebetegsége van.

- ha pajzsmirigy-betegsége (hipotiroidizmusa = csdkkent pajzsmirigymiikodése) van.

- ha egyéni vagy csaladi korel6zményében izombetegségek szerepelnek.

- ha mas lipidcsokkent6 gyogyszerek szedése esetén izomproblémaja volt.

- ha rendszeresen nagymennyiségii alkoholt fogyaszt.

A Lescol/Lescol XL szedésének megkezdése elott tajékoztassa orvosat vagy gyogyszerészét:
- ha stlyos 1égzési elégtelensége van.

Ha a fentiek barmelyike érvényes Onre, tdjékoztassa kezel6orvosat mielott bevenné a
Lescol-t/Lescol XL-t. Kezeldorvosa vérvizsgalatot fog végezni a Lescol/Lescol XL felirasa el6tt.

A Lescol/Lescol XL és a 70 év feletti idosek )
Ha On elmult 70 éves, el6fordulhat, hogy kezeldorvosa ellendrizni akarja, fennallnak-e Onnél
izombetegségre hajlamosito tényezék. Ehhez Onnél specidlis vérvizsgalatokra lehet sziikség.

A Lescol/Lescol XL és a gyermekek/serdiilok

A Lescol-t/Lescol XL-t nem vizsgaltak és nem alkalmas 9 évesnél fiatalabb gyermekek kezelésére. A
9 évesnél id6sebb gyermekekre és serdiilokre vonatkozo adagolassal kapcsolatos tudnivalokat 1asd a
3. pontban.

Nincsen tapasztalat a Lescol nikotinsavval, kolesztiraminnal vagy fibratokkal kombinaciéban torténd
alkalmazasardl gyermekek és serdiilok esetében.

A kezelés ideje alatt szedett egyéb gydgyszerek

Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat vagy gydgyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb
gyogyszereirdl, beleértve a vény nélkiil kaphatd készitményeket is.

A Lescol/Lescol XL szedheté dnmagaban, vagy mas — a kezeldorvosa altal rendelt —
koleszterinszint-csokkent6 készitménnyel egyiitt is.

Ioncseréld (epesavkotd) gyanta (pl. kolesztiramin) bevételét kovetden legalabb 4 orat kell varnia
miel6tt bevenné a Lescol-t/Lescol XL-t.

Tajékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét, ha On az alabb felsoroltak barmelyikét szedi:

- Ciklosporin (az immunrendszer miikodésének gyengitésére szolgald gyogyszer).

- Fibratok (pl. gemfibrozil), nikotinsav vagy epesavkotd szerek (a ,,rossz” koleszterin szintjének
csokkentésére szolgald gyogyszerek).

- Flukonazol (gombas fertézések kezelésére szolgald gyogyszer).

- Rifampicin (antibiotikum).

- Fenitoin (epilepszia kezelésére szolgald gyogyszer).

- Szajon at szedett véralvadasgatlok, mint a warfarin (vérrog kialakulasanak veszélyét csokkento
gyogyszerek).

- Glibenklamid (cukorbetegség kezelésére szolgald gydgyszer).
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- Kolhicin (készvény kezelésére szolgald gyogyszer).

A Lescol/Lescol XL egyidejii bevétele bizonyos ételekkel vagy italokkal
A Lescol/Lescol XL bevehet6 étkezéskor, de attol fiiggetleniil is.

Terhesség és szoptatas

Ne szedje a Lescol-t/Lescol XL-t, ha terhes vagy szoptat, mivel a hatdbanyag arthat a magzatnak, és
nem ismert, hogy kivalasztodik-e az emberi anyatejbe. Amennyiben On terhes, beszéljen
kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével a Lescol/Lescol XL szedésének megkezdése elott.
Alkalmazzon megbizhato fogamzasgatldo modszert a Lescol/Lescol XL szedésének teljes ideje alatt.

Ha a gyogyszer szedése alatt terhes lesz, hagyja abba a Lescol/Lescol XL szedését, és forduljon
kezelorvosahoz.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Nincs arra vonatkozo informacid, hogy a fluvasztatin befolyasolja-¢ a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

Fontos informaciék a Lescol/Lescol XL egyes dsszetevoirol
[A tagallam tolti ki]

3.  HOGYAN KELL SZEDNI A LESCOL-T/LESCOL XL-T?
Gondosan kovesse kezeldorvosa utasitasait. Ne szedjen tobbet a javasolt adagnal.

Kezel6orvosa alacsony koleszterintartalmu diétat is javasolni fog Onnek. Ezt a Lescol/Lescol XL
szedésének ideje alatt be kell tartani.

Mennyi Lescol-t/Lescol XL-t vegyen be

- Az adag felnétteknek napi 20-80 mg kozott valtozhat, attol fiiggden, hogy milyen mértéki
koleszterinszint csokkenés elérésére van sziikség. Kezeldorvosa 4 hetes vagy hosszabb
1d6ko6zonként modosithatja az adagolast.

- Gyermekek (9 éves és id6sebb) esetén a szokasos kezdé adag napi 20 mg. A legnagyobb napi
adag 80 mg. Kezelborvosa 6 hetes idékozonként modosithatja az adagolast.

Kezel6orvosa pontosan megmondja Onnek, hany kapszula vagy tabletta Lescol-t/Lescol XL-t kell
bevennie.
Attdl fiiggden, hogy miként reagal a kezelésre, kezeldorvosa kisebb vagy nagyobb adagot is elbirhat.

Mikor kell a Lescol-t/Lescol XL-t bevenni

Ha Lescol-t szed, adagjat este vagy lefekvéskor vegye be.

Ha a Lescol-t naponta kétszer szedi, vegyen be egy kapszulat reggel és egyet este vagy lefekvéskor.
Ha Lescol XL tablettat szed, adagjat a nap folyaman barmikor beveheti.

A Lescol/Lescol XL bevehet6 étkezéskor vagy attol fliggetleniil. Egy pohar vizzel, egészben nyelje le.

Ha az eldirtnal tobb Lescol-t/Lescol XL-t vett be
Ha véletlentil az el6irtnal tobb Lescol-t/Lescol XL-t vett be, azonnal tajékoztassa kezeldorvosat.
Orvosi kezelésre lehet sziiksége.

Ha elfelejtette bevenni a Lescol-t/Lescol XL-t

Vegyen be egy adagot, amint eszébe jut. De ne vegye azt be, ha a kdvetkezd adag bevételéig
kevesebb, mint 4 6ra van hatra. Ebben az esetben a kdvetkezé adagot a szokasos idében vegye be.
Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha idé el6tt abbahagyja a Lescol/Lescol XL szedését
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A kezelés kedvezo hatasainak fenntartasa érdekében ne hagyja abba a Lescol/Lescol XL szedését,
csak ha kezelSorvosa azt mondja Onnek. Folyamatosan, utasitas szerint kell szednie a Lescol-t/Lescol
XL-t, hogy a ,,rossz” koleszterin szintje alacsonyan legyen tarthato. A Lescol/Lescol XL nem
gyogyitja a betegséget, de segiti azt kontroll alatt tartani. Allapota ellenérzése érdekében rendszeresen
ellendrizni kell a koleszterinszintjét.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg orvosat
vagy gyogyszerészét.

4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK

Mint minden gyogyszer, igy a Lescol/Lescol XL is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Nagyon gyakori: 10-b6l tobb mint 1 beteg esetében jelentkezik

Gyakori: 100-bdl 1-10 beteg esetében jelentkezik

Nem gyakori: 1000-b6l 1-10 beteg esetében jelentkezik

Ritka: 10 000-bdl 1-10 beteg esetében jelentkezik

Nagyon ritka: 10 000-b6l kevesebb mint 1 beteg esetében jelentkezik

Nem ismert: a gyakorisag a rendelkezésre alloé adatokbol nem allapithatéo meg.

Egyes ritkan, illetve nagyon ritkén el6fordulé mellékhatasok sulyosak lehetnek: azonnal kérjen orvosi

segitséget,

- ha megmagyarazatlan izomfajdalmat, -nyomasérzékenységet vagy izomgyengeséget érez. Ezek
egy esetlegesen stulyos izomszdvet-szétesés korai jelei lehetnek. Ez azonban elkeriilhetd, ha
kezel6orvosa a fluvasztatin-kezelést a leheté leghamarabb leallitja. Ezeket a mellékhatasokat az
ugyanebbe a gyogyszercsoportba (sztatinok) tartozo mas gyogyszereknél is észlelték.

- ha szokatlan faradékonysag vagy laz, a bor és a szem sargasaga, a vizelet sotét elszinez6dése
jelentkezik (majgyulladas jelei).

- ha bérreakciora utald tiinetek 1épnek fel, példaul borkiiités, csalankiiités, vorosség, viszketés, az
arc, a szemhéjak és az ajkak megdagadasa.

- ha a bére megdagad, nehézlégzés, szédiilés jelentkezik (sulyos allergias reakcio tiinetei).

- ha atlagosnal kdnnyebben kialakulo vérzést, véralafutast észlel (a vérlemezkék szamanak
csokkenésére utalo jelek).

- ha voros vagy lila szinii borelvaltozasokat tapasztal (érgyulladas jelei).

- ha voros foltok jelennek meg, foként az arcon, ami faradtsaggal, lazzal, hanyingerrel és
étvagycsokkenéssel tarsulhat (lupusz eritematozusz-szerii reakciok).

- ha erds fajdalmat érez a has felsé részében (hasnyalmirigy-gyulladas jele).

Haladéktalanul tajékoztassa orvosat, ha ezek barmelyikét észleli.

Egyéb mellékhatasok: széljon kezeldorvosanak, ha ezek aggasztjak Ont.
Gyakori:

Alvaszavar, fejfajas, gyomorpanasz, hasi fajdalom, émelygés.

Nagyon ritka:

A kezek és a labak bizsergése vagy zsibbadasa, az érzékelés csokkenése, zavara.

Egyéb lehetséges mellékhatasok

- Alvaszavarok, koztiik almatlansag és lidérces almok

- Emlékezetkiesés

- Szexualis zavarok

- Depresszid

- Légzési zavarok, koztiik tartds kohogés és/vagy 1égszomj vagy laz

Ha barmely mellékhatas sulyossa valik vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kiviil
egyéb tiinetet észlel, kérjik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.
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5. HOGYAN KELL A LESCOL-T/LESCOL XL-T TAROLNI?

[A tagallam tolti ki]
A Lescol/Lescol XL gyermekekt6l elzarva tartando!

A dobozon és a buborékcsomagolason feltiintetett lejarati id6 [A tagallam tolti ki] utan ne szedje a
Lescol-t/Lescol XL-t.

A gyogyszereket nem szabad a szennyvizzel vagy a haztartasi hulladékkal egyiitt megsemmisiteni.
Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy a sziikségtelenné valt gydgyszereit miként semmisitse meg. Ezek
az intézkedések elOsegitik a kornyezet védelmét.

6. TOVABBI INFORMACIOK

Mit tartalmaz a Lescol/Lescol XL

- A készitmény hatoanyaga a fluvasztatin-natrium.
A Lescol 20 mg kapszula 21,06 mg fluvasztatin-natriumot tartalmaz kapszulanként, ami 20 mg
fluvasztatin szabad savval egyenértékii.
A Lescol 40 mg kapszula 42,12 mg fluvasztatin-natriumot tartalmaz kapszulanként, ami 40 mg
fluvasztatin szabad savval egyenértékdi.
A Lescol XL 80 mg retard tabletta 84,24 mg fluvasztatin-natriumot tartlamaz retard
tablettanként, ami 80 mg fluvasztatin szabad savval egyenértéki.

- A Lescol 20 mg kapszula egyéb Osszetevoi:

[A tagallam tolti ki]

Milyen a Lescol/Lescol XL készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas
[A tagallam tolti ki]

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarté

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

[Lasd az I. Mellékletet - A tagallam tolti ki]

Ezt a gyogyszert az Europai Gazdasagi Térség tagallamaiban az alabbi neveken engedélyezték:

20 mg and 40 mg-os kapszula

Tagéllam Gyogyszer

Ausztria, Belgium, Ciprus, Csehorszag, Dania, Finnorszag, | Lescol

Franciaorszag, Gorogorszag, Izland, frorszag, Olaszorszag,

Malta, Norvégia, Hollandia, Lengyelorszag, Portugalia,

Romania, Szlovakia, Spanyolorszag, Svédorszag, Egyesiilt

Kiralysag

Németorszag, Luxemburg Locol

Ausztria Fluvastatin Novartis

Franciaorszag Fractal

Németorszag Cranoc

Olaszorszag Lipaxan, Primesin,
Fluvastatina

Portugalia Cardiol, Canef

Spanyolorszag Liposit, Vaditon, Digaril,
Lymetel

40 mg-os kapszula

| Tagallam | Gyogyszer
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| Bulgaria, Esztorszag, Magyarorszag, Szlovénia | Lescol

80 mg-os retard tabletta

Tagallam Gyogyszer
Esztorszag, Bulgaria, Ciprus, Csehorszag, Gorogorszag, Lescol XL

Magyarorszag, Irorszag, Lettorszag, Litvania, Malta,
Hollandia, Lengyelorszag, Portugalia, Romania, Szlovakia,
Szlovénia, Egyesiilt Kiralysag

Dania, Finnorszag, Izland, Norvégia, Svédorszag Lescol Depot

Ausztria, Németorszag Fluvastatin Novartis
Ausztria Lescol MR

Belgium Lescol Exel

Franciaorszag Lescol LP

Németorszag, Luxemburg Locol

Olaszorszag Lescol, Lipaxin, Primesin
Portugalia Cardiol XL, Canef
Spanyolorszag Lescol Prolib, Liposit Prolib,

Vaditon Prolib, Digaril Prolib

A betegtajékoztato engedélyezésének datuma

[A tagallam tolti ki]
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