PRILOHA I

ZOZNAM NAZVOV, LIEKOVYCI—[ FORIEM, MNOZSTVA UCINNYCH LATOK V LIEKU
(LIEKOCH), SPOSOB(Y) PODAVANIA, DRZITEL (DRZITELIA) ROZHODNUTIA
O REGISTRACII V CLENSKYCH STATOCH



Clensky §tat

Drzitel’ rozhodnutia o registracii

Vvmyslenv nazov

EU/EHP

MnoZstvo

aktivnej
latky

Farmaceuticka forma

Sposob podavania

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Rakusko

Lescol 20 mg - Kapseln

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Rakusko

Lescol 40 mg - Kapseln

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZzitie

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Rakusko

Fluvastatin "Novartis" 20 mg-
Kapseln

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Rakusko

Fluvastatin "Novartis" 40 mg-
Kapseln

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Rakusko

Lescol MR 80 mg — Filmtabletten

80 mg

Filmom obalena tableta

Peroralne pouzitie

Rakusko

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Rakusko

Fluvastatin "Novartis" MR 80 mg
— Filmtabletten

80 mg

Filmom obalena tableta

Peroralne pouzitie

Belgicko

Novartis Pharma N.V.
Medialaan, 40 bus 1
1800 Vilvoorde
Belgicko

Lescol 20 mg, hard capsules

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Belgicko

Novartis Pharma N.V.
Medialaan, 40 bus 1
1800 Vilvoorde
Belgicko

Lescol 40, hard capsules

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Belgicko

Novartis Pharma N.V.

Lescol Exel 80 mg prolonged-

80 mg

Tableta s predizenym

Peroralne pouzitie




Medialaan, 40 bus 1
1800 Vilvoorde
Belgicko

release tablet

uvolnovanim

Bulharsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
Nemecko

Lescol caps. 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Bulharsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
Nemecko

Lescol XL prolonged release
tablet 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolilovanim

Peroralne pouZitie

Cyprus

Demetriades & Papaellinas Ltd.

Kasou 21, 1086 Nicosia
Cyprus

Lescol Capsule, 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Cyprus

Demetriades & Papaellinas Ltd.

Kasou 21, 1086 Nicosia
Cyprus

Lescol Capsule, 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Cyprus

Demetriades & Papaellinas Ltd.

Kasou 21, 1086 Nicosia
Cyprus

Lescol XL Prolonged release
tablet 80 mg

80 mg

Filmom obalena tableta

Peroralne pouZitie

Ceska republika

Novartis, s.r.o.
Na Pankraci 1724/129
140 00 Praha 4 — Nusle

Ceska republika

Lescol 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Ceska republika

Novartis, s.r.o.

Na Pankraci 1724/129
140 00 Praha 4 — Nusle
Ceska republika

Lescol 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Ceska republika

Novartis, s.r.o.

Na Pankraci 1724/129
140 00 Praha 4 — Nusle
Ceska republika

Lescol XL

80 mg

Filmom obalena tableta

Peroralne pouZitie

Dansko

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kgbenhavn @
Dansko

Lescol

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Dansko

Novartis Healthcare A/S

Lescol

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie




Lyngbyvej 172
2100 Kgbenhavn @
Dansko

Dansko

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kopenhagen @
Dansko

Lescol Depot

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouzitie

Estonsko

Novartis Finsko OY
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo
Finsko

Lescol 40 mg

40 mg

Kapsula

Peroralne pouzitie

Estonsko

Novartis Finsko OY
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo
Finsko

Lescol XL

80 mg

Tableta s predizenym
uvoliovanim

Peroralne pouzitie

Finsko

Novartis Finsko Oy
Metsdnneidonkuja 10
F1-02130 Espoo
Finsko

Lescol 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Finsko

Novartis Finsko Oy
Metsdnneidonkuja 10
F1-02130 Espoo
Finsko

Lescol 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Finsko

Novartis Finsko Oy
Metsdnneidonkuja 10
F1-02130 Espoo
Finsko

Lescol Depot 80 mg

80 mg

Tableta s predizenym
uvolnovanim

Peroralne pouzitie

Francuzsko

Novartis Pharma S.A.S.

2 & 4, rue Lionel Terray
92500 Rueil Malmaison Cédex
Francuzsko

LESCOL 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Franctzsko

Novartis Pharma S.A.S.

2 & 4, rue Lionel Terray
92500 Rueil Malmaison Cédex
Francuzsko

LESCOL 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Francuzsko

Pierre FABRE MEDICAMENT
45, place Abel Gance

Fractal 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie




92100 Boulogne
Francuzsko

Francuzsko

Pierre FABRE MEDICAMENT
45, place Abel Gance

92100 Boulogne

Franctizsko

Fractal 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Franctzsko

Novartis Pharma S.A.S.

2 & 4, rue Lionel Terray
92500 Rueil Malmaison Cédex
Francuzsko

Lescol LP 80 mg

80 mg

Filmom obalena tableta s
riadenym uvolnovanim

Peroralne pouZitie

Francuzsko

Pierre FABRE MEDICAMENT
45, place Abel Gance

92100 Boulogne

Francuzsko

Fractal LP 80 mg

80 mg

Filmom obalena tableta s
riadenym uvolfiovanim

Peroralne pouzitie

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Niirnberg
Nemecko

Locol 20 mg Hartkapsel

20 mg

Tvrdé kapsuly

Peroralne pouZitie

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Niirnberg
Nemecko

Locol 40 mg Hartkapsel

40 mg

Tvrdé kapsuly

Peroralne pouzitie

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Niirnberg
Nemecko

Cranoc 20 mg Hartkapsel

20 mg

Tvrdé kapsuly

Peroralne pouzitie

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Niirnberg
Nemecko

Cranoc 40 mg Hartkapsel

40 mg

Tvrdé kapsuly

Peroralne pouzitie

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Niirnberg
Nemecko

Locol 80 mg Retardtabletten

80 mg

Tableta s predizenym
uvolnovanim

Peroralne pouzitie

Nemecko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
90429 Niirnberg

Cranoc 80 mg
Retardtabletten

80 mg

Tableta s predizenym
uvolnovanim

Peroralne pouzitie




Nemecko

Nemecko

Griinwalder Gesundheitsproducte
GmbH

Ruhlandstrasse 5, 83646 Bad Toltz

Nemecko

Fluvastatin-Novartis 80 mg

80 mg

Tableta s predizenym
uvolnovanim

Peroralne pouzitie

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.1.
National Road No. 1 (12th Km),
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Grécko

Lescol®” Capsule, hard 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.L
National Road No. 1 (12th Km),
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Grécko

Lescol® Capsule, hard 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Grécko

Novartis (Hellas) S.A.C.1.
National Road No. 1 (12th Km),
Metamorphosis

GR-144 51 Athens

Grécko

Lescol*XL Prolonged-release
tablet 80 mg

80 mg

Tableta s predizenym
uvoliovanim

Peroralne pouzitie

Mad’arsko

Novartis Hungaria Kft. Pharma
Bartok Béla ut 43-47, 5th Floor
1114 Budapest

Mad’arsko

Lescol 40 mg hard caps

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Mad’arsko

Novartis Hungaria Kft. Pharma
Bartok Béla ut 43-47, 5th Floor
1114 Budapest

Mad’arsko

Lescol XL 80 mg retard tablet

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouZitie

Island

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kgbenhavn @
Dansko

Lescol 20 mg hard caps

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Island

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kgbenhavn @
Dansko

Lescol 40 mg hard caps

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Island

Novartis Healthcare A/S

Lescol Depot 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym

Peroralne pouzitie




Lyngbyvej 172
2100 Kgbenhavn @
Dansko

uvolmovanim

Irsko

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel'ka Britania

Lescol 20 mg Capsules

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZzitie

frsko

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Velka Britania

Lescol 40 mg Capsules

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

frsko

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Velka Britania

Lescol XL 80 mg prolonged
release tablets

80 mg

Tableta s predizenym
uvoliovanim

Peroralne pouzitie

Taliansko

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

Lescol

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Taliansko

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

Lescol

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Taliansko

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

Taliansko

Lipaxan

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Taliansko

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

Taliansko

Lipaxan

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie




Taliansko

UCB PHARMA S.p.A
Via Gadames, 57
20151 Milano
Taliansko

Primesin

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Taliansko

UCB PHARMA S.p.A
Via Gadames, 57
20151 Milano
Taliansko

Primesin

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Taliansko

SANDOZ S.p.A

Largo Umberto Boccioni 1

1-21040 Origgio / VA
Taliansko

FLUVASTATINA Sandoz

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Taliansko

SANDOZ S.p.A

Largo Umberto Boccioni 1

1-21040 Origgio / VA
Taliansko

FLUVASTATINA Sandoz 40 mg
hard capsules

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Taliansko

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

Lescol 80 mg

80 mg

Tableta s predizenym
uvolnovanim

Peroralne pouzitie

Taliansko

ITALFARMACO S.p.A.

Viale Fulvio Testi, 330
20126 Milano
Taliansko

Lipaxan 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouZitie

Taliansko

UCB PHARMA S.p.A
Via Gadames, 57
20151 Milano
Taliansko

Primesin 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouZitie

Lotyssko

Novartis Finsko OY
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo
Finsko

Lescol XL 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouZitie

Litva

Novartis Finsko Oy
Metsdnneidonkuja 10
FIN-02130 Espoo
Finsko

Lescol XL

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouzitie

Luxembursko

Novartis Pharma GmbH

Locol 20 mg hard caps

20 mg

Tvrdé kapsuly

Peroralne pouZzitie




Roonstrasse 25
D-90429 Nirnberg
Nemecko

Luxembursko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Nirnberg
Nemecko

Locol 40 mg hard caps

40 mg

Tvrdé kapsuly

Peroralne pouZitie

Luxembursko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Nirnberg
Nemecko

Locol 80 mg Retard tablet

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouzitie

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel'ké Britdnia

Lescol

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Vel'ka Britania

Lescol

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZzitie

Malta

Novartis Pharmaceuticals UK
Limited

Frimley Business Park
Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Velka Britania

Lescol XL

80 mg

Filmom obalena tableta

Peroralne pouzitie

Norsko

Novartis Norge AS
Postboks 237 Qkern
0510 Oslo

Norsko

LESCOL

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Norsko

Novartis Norge AS
Postboks 237 Qkern
0510 Oslo

Norsko

LESCOL

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie




Norsko

Novartis Norge AS
Postboks 237 @kern
0510 Oslo

Norsko

LESCOL DEPOT 80 mg

80 mg

Tableta s predizenym
uvoliovanim

Peroralne pouzitie

Holandsko

Novartis Pharma B.V.
P.O. Box 241

6800 LZ Arnhem
Holandsko

Lescol 20 mg, capsules

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Holandsko

Novartis Pharma B.V.
Raapopseweg 1

6824 DP Arnhem
Holandsko

Lescol 40 mg, capsules

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Holandsko

Novartis Pharma B.V.
Raapopseweg 1

6824 DP Arnhem
Holandsko

Lescol XL 80, tablet

80 mg

Filmom obalena tableta

Peroralne pouzitie

Pol'sko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

D- 90429 Niirnberg
Nemecko

Lescol

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Pol'sko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Nirnberg
Nemecko

Lescol

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Pol’sko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg
Nemecko

Lescol XL

80 mg

Tableta s predizenym
uvolnovanim

Peroralne pouzitie

Portugalsko

Novartis Farma - Produtos
Farmaceéuticos S.A.

Rua do Centro Empresarial, Edif. 8
Quinta de Beloura

2710-444 Sintra

Portugalsko

Lescol

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Portugalsko

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

Lescol

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie
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Quinta de Beloura
2710-444 Sintra
Portugalsko

Portugalsko Bialport — Produtos Farmacéuticos, |Cardiol 20 20 mg Tvrda kapsula Peroralne pouzitie
S.A.
A Av. da Siderurgia Nacional —
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugalsko
Portugalsko Bialport — Produtos Farmacéuticos, |Cardiol 40 40 mg Tvrda kapsula Peroralne pouzitie
S.A.
A Av. da Siderurgia Nacional —
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugalsko
Portugalsko Laboratério Normal - Produtos Canef 20 mg Tvrda kapsula Peroralne pouZitie
Farmacéuticos, S.A.
Rua do Centro empresarial, Edif. 8
Quinta da Beloura
2710-444 Sintra
Portugalsko
Portugalsko Laboratério Normal - Produtos Canef 40 mg Tvrda kapsula Peroralne pouzitie
Farmacéuticos, S.A.
Rua do Centro empresarial, Edif. 8
Quinta da Beloura
2710-444 Sintra
Portugalsko
Portugalsko Novartis Farma - Produtos Lescol XL 80 mg Tableta s predlzenym Peroralne pouzitie
Farmacéuticos S.A. uvolnovanim
Rua do Centro Empresarial, Edif. 8
Quinta de Beloura
2710-444 Sintra
Portugalsko
Portugalsko Bialport — Produtos Farmacéuticos, |Cardiol XL 80 mg Tableta s predlzenym Peroralne pouZitie
S.A. uvolnovanim
A Av. da Siderurgia Nacional —
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugalsko
Portugalsko Laboratério Normal - Produtos Canef 80 mg 80 mg Tableta s predizenym Peroralne pouzitie
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Farmacéuticos, S.A.

Rua do Centro empresarial, Edif. 8
Quinta da Beloura

2710-444 Sintra

Portugalsko

uvolmovanim

Rumunsko

NOVARTIS PHARMA GmbH
Roonstrasse 25

D-90429 Niirnberg

Nemecko

LESCOL 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Rumunsko

NOVARTIS PHARMA GmbH
Roonstrasse 25

D-90429 Nirnberg

Nemecko

LESCOL 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Rumunsko

NOVARTIS PHARMA GmbH
Roonstrasse 25

D-90429 Nirnberg

Nemecko

LESCOL XL

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouzitie

Slovenska
republika

Novartis, s.r.o.

U Nakladového nadrazi 10
13000 Prague 3

Ceska republika

Lescol 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Slovenska
republika

Novartis, s.r.o.

U Nakladového nadrazi 10
13000 Prague 3

Ceska republika

Lescol 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Slovenska
republika

Novartis, s.r.o.

U Nakladového nadrazi 10
13000 Prague 3

Ceska republika

Lescol XL 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouZitie

Slovinsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg
Nemecko

Lescol 40 mg trde kapsule

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Slovinsko

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
D-90429 Niirnberg
Nemecko

Lescol XL 80 mg tablete s
podaljSanim spros¢anjem

80 mg

Tableta s predizenym
uvoliovanim

Peroralne pouzitie
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Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Lescol 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Lescol 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Liposit 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Liposit 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Vaditon 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Vaditon 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.
Av. Diagonal, 507

08029 Barcelona
Spanielsko

Digaril 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.
Av. Diagonal, 507

08029 Barcelona
Spanielsko

Digaril 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Spanielsko

GRUNENTHAL PHARMA, S.A.
Doctor Zamenhof n° 36

28027 Madrid

Spanielsko

Lymetel 20 mg

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Spanielsko

GRUNENTHAL PHARMA, S.A.

Lymetel 40 mg

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie
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Doctor Zamenhof n° 36
%8027 Madrid
Spanielsko

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Lescol Prolib 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Liposit Prolib 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via de les Corts Catalanas, N°
764, 08013 Barcelona

Spanielsko

Vaditon Prolib 80 mg

80 mg

Tableta s predlzenym
uvolfiovanim

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Novartis Farmacéutica, S.A.
Av. Diagonal, 507

08029 Barcelona
Spanielsko

Digaril Prolib 80 mg

80 mg

Tableta s predizenym
uvolnovanim

Peroralne pouzitie

Spanielsko

Laboratorios Andréomaco, S.A.
Doctor Zamenhof n°® 36

28027 Madrid

Spanielsko

Lymetel Prolib 80 mg

80 mg

Tableta s predizenym
uvoliovanim

Peroralne pouzitie

Svédsko

Novartis Sverige AB
Box 1150

18311 Téby
Svédsko

Lescol

20 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouZitie

Svédsko

Novartis Sverige AB
Box 1150

18311 Taby
Svédsko

Lescol

40 mg

Tvrda kapsula

Peroralne pouzitie

Svédsko

Novartis Sverige AB

Lescol Depot

80 mg

Tableta s predizenym

Peroralne pouzitie
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Box 1150
183 11 Taby
Svédsko

uvolmovanim

Velka Britania

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
(Trading as Sandoz Pharmaceuticals)
Frimley Business Park
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PRILOHA 11
VEDECKE ZAVERY A ODOVODNENIE ZMIEN A DOPLNENI V SUHRNE

CHARAKTERIS:FICKYCH VLAsTNOSTi LIEKU, OZNAC]::NI’ NA OBALE A PISOMNEJ
INFORMACII PRE POUZIVATELOV PREDLOZENE AGENTUROU EMEA
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VEDECKE ZAVERY

CELKOVY SUHRN V}ZDECKEHO HODNOTENIA LIEKU LESCOL A SUVISIACICH
NAZVOV (POZRI PRILOHU I)

Lescol, uplne synteticky liek na znizenie cholesterolu, je kompetitivny inhibitor HMG-CoA -
reduktazy, ktora je zodpovedna za premenu HMG-CoA na mevalonat, prekurzor sterolov vratane
cholesterolu. Liek Lescol IR (Lescol s okamzitym uvolnovanim) 20 mg a 40 mg kapsuly bol prvy raz
registrovany v roku 1993. Prvé povolenie na uvedenie na trh bolo vydané pre liek Lescol XL (Lescol
s predizenym uvoltfiovanim) 80 mg tablety v roku 2000. Liek Lescol 20 mg a 40 mg su tvrdé
zelatinové kapsuly a liek Lescol 80 mg je filmom obalena tableta s modifikovanym uvol'fiovanim.

Drzitel’ povolenia na uvedenie na trh, spolocnost’ Novartis, diia 24. jala 2007 ukoncila spolocny
pracovny projekt v EU o pediatrickom zneni. Referenénym ¢lenskym $tatom bolo Nemecko (BfArM).
Drzitel’ povolenia na uvedenie na trh predlozil na zédklade postupu schvalené pediatrické znenie
vietkym ¢lenskym $tatom EU.

Liek Lescol bol zahrnuty do zoznamu produktov pre harmonizaciu suhrnu charakteristickych
vlastnosti lieku, ktory navrhla Koordina¢na skupina pre postupy vzajomného uznévania

a decentralizované postupy — humanne lieky v stilade s clankom 30 ods. 2 smernice 2001/83/ES

v zneni zmien a doplneni. Harmonizécia aspektov kvality nebola stcast’ou tohto postupu podl’a ¢lanku
30.

Cast’ 4.1 — Terapeutické indikacie

. Primarna hypercholesterolémia a zmieSana dyslipidémia

Vybor CHMP suhlasil s drzitel'om povolenia na uvedenie na trh, Ze v ¢asti o indikaciach nie su
potrebné d’alSie vyroky o vyluceni urcitych lipoproteinovych portach (napr. homozygotné varianty
familiarnej hypercholesterolémie a iné Fredricksonove typy s prevladajucou hypertriglyceridémiou
alebo sekundérne formy hypercholesterolémie). Vybor CHMP tiez stihlasil s navrhom drzitel’a
povolenia na uvedenie na trh, aby sa v Casti o indikdciach neuvadzalo odportacanie vyhodnotit’ pripady
sekundarnej hypercholesterolémie. Navrh drzitel'a povolenia na uvedenie na trh, aby sa uviedla reakcia
na diétu a iné opatrenia (napr. cvicenie, zniZenie hmotnosti), sa tiez povazoval za prijatel'ny, pretoze je
v stlade s informaénymi textami o inych statinovych produktoch.

Vybor CHMP suhlasil s nasledujucim znenim, ktoré navrhol drzitel’ povolenia na uvedenie na trh pre
tuto indikaciu:
w»LieCba dospelych pacientov s primdrnou hypercholesterolémiou alebo so zmieSanou dyslipidémiou

ako doplnok k diéte, ked’ reakcia na diétu a inu nefarmakologicku liecbu (napr. cvicenie, zniZenie
hmotnosti) nie je dostatoénad. “

Pediatricka populacia

Otvoreny rozvrh anepritomnost’ kontrolnej skupiny uZzivajicej placebo neumoznili vyvodit
spolahlivy zaver o G¢innosti a bezpecnosti v tejto populacii v dosledku niektorych metodologickych
nedostatkov. V ramci spoloéného pracovného pediatrického projektu v EU nebola schvalena Ziadna
pediatricka indikécia a pre tento postup podl'a ¢lanku 30 neboli predloZzené ziadne nové klinické udaje.
Vybor CHMP preto suhlasil s tym, Ze dostupné klinické udaje by sa nemali povazovat’ za adekvatnu
informaciu na podporu vyroku v ¢asti o pediatrickych indikaciach.

o Sekundirna prevencia zavaznych srdcovych udalosti v pripade dospelych s koronarnym
ochorenim srdca po perkutinnych koronarnych intervenciiach

Indikacia sekundarnej prevencie je v pripade pacientov po perkutannych koronarnych intervenciach

zalozenad na §tadii skiimajucej uzivanie lieku Lescol v suvislosti s prevenciou intervencie (LIPS).

V tejto Stadii (Stidia LES-EUR-01) sa malo zistit), ¢i liecba fluvastatinom znizuje dlhodobé riziko

MACE (t. j. srdcova smrt, infarkt myokardu bez nasledku smrti (IM) a koronarna revaskularizacia)

v pripade pacientov s korondrnym ochorenim srdca po tspesnej perkutannej koronarnej intervencii.

Vyskyt MACE bol 21,4 % pri pouziti fluvastatinu a 26,7 % pri pouziti placeba. Na zéklade regresne;j
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analyzy Cox sa miera rizika MACE odhadla na 0,78, ¢o zodpoveda §tatisticky vyznamnému 22 %
znizeniu rizika MACE v pripade pacientov lieCenych v skupine uZzivajtcej lieck Lescol v porovnani

so skupinou, ktora uzivala placebo. Miera rizika srdcovej smrti (RR 0,53) a srdcovej smrti alebo IM
bez nasledku smrti (RR 0,69) bola tiez nizsia ako 1, ale ucelom $tadie nebolo zistovat’ tieto parametre.
Tento vysledok nezavisel od vychodiskovych hladin celkového cholesterolu.

Liek Lescol bol celkovo bezpecny a dobre tolerovany a pozorovany profil bezpecnosti sa zhodoval
so znamym profilom neziaducich udalosti.

Vybor CHMP suhlasil s tymto znenim, ktoré navrhol drzitel’ povolenia na uvedenie na trh pre tato
indikéciu:

wSekunddrna prevencia zavaZnych neZiaducich srdcovych udalosti v pripade dospelych

s korondrnym ochorenim srdca po perkutannych korondrnych intervencidach (pozri cast’ 5.1).“

Cast’ 4.2 — Davkovanie a spdsob podavania

. Primarna hypercholesterolémia a zmieSana dyslipidémia

Odporacana ivodna davka

Vybor CHMP suhlasil s tym, Zze predlozené klinické udaje odovodiiuji navrhnutti ivodnt davku

40 mg v pripade pacientov vyzadujucich znizenie LDL-C aspon o 25 %. Davka 80 mg po 24 tyzdioch
poskytla z hl'adiska t€¢innosti spolahlivé zniZzenie LDL-C najmenej o 30 % v porovnani

s vychodiskovou uroviiou. Analyza vyuzivajica spolo¢né databazy klinickych §tadii o registracii lieku
Lescol IR alebo Lescol XL, ktort predlozil drzitel’ povolenia na uvedenie na trh, preukazala, ze
pravdepodobnost’ dosiahnutia znizenia LDL aspoii 0 25 % je pri davkovani fluvastatinu 20 mg denne
mala. Relativne zniZzenie LDL-C je pri ro6znych vychodiskovych hladinach LDL-C tiez podobné.
Vybor CHMP preto odporucil, aby sa ivodna davka 40 mg vytitrovala na 80 mg/den so zretel'om na
to, Ze reakcia pacienta by mala byt’ z hl’'adiska ti¢innosti a bezpec¢nosti vhodnejsia. To je tiez v sulade
so vSetkymi d’alSimi odporucaniami pre ddvkovanie statinov.

Vybor CHMP schvalil toto znenie pre flexibilnt tvodnu davku 40 — 80 mg;:

» Odporucany davkovy rozsah je 20 az 80 mg/den. V pripade pacientov vyZadujiicich zniZenie LDL-C
na ciel’ovii hodnotu menej ako 25 % sa moze pouZit’ uvodnd davka 20 mg, ktord sa uZiva

v davkovani jedna kapsula vecer. V pripade pacientov vyZadujucich zniZenie LDL-C na ciel’ovii
hodnotu aspori 25 % je odporicand iwvodnd davka 40 mg, ktord sa uZiva v davkovani jedna kapsula
vecer. Tato davka sa méZe vytitrovat’ na 80 mg denne a poddva sa ako jedna davka (jedna tableta
lieku Lescol XL) kedykol’vek cez deii alebo ako jedna 40 mg kapsula, ktord sa poddava dvakrdt
denne (jedna kapsula rano a jedna kapsula vecer). “

Subezna lie¢ba inymi liekmi modifikujicimi lipidy

Drzitel’ povolenia na uvedenie na trh predlozil publikované udaje na podporu ucinnosti a bezpecnosti
lieku Lescol/Lescol XL v kombinacii s kyselinou nikotinovou, cholestyraminom alebo s fibratmi.
Ked’ze sa vsak v pripade pacientov uzivajucich inhibitory HMG-CoA- reduktazy spolu s fibratmi
alebo s niacinom pozorovalo zvysené riziko myopatie, tieto kombinacie sa maju pouZzivat’ opatrne.

Vybor CHMP povaZzoval toto znenie, ktoré navrhol drzitel' povolenia na uvedenie na trh, za prijatel'né:
wlLiek Lescol je ucinny v monoterapii. Ked’ sa liek Lescol pouZiva v kombindcii s cholestyraminom
alebo s inymi Zivicami, ma sa poddavat’ najmenej 4 hodiny po Zivici, aby sa zabranilo vyznamnej
interakcii v dosledku naviazania lieku na Zivicu. V pripadoch, ked’ je potrebné subeZné poddvanie

fibratov alebo niacinu, je potrebné dokladne zvdzit’ prinos a riziko subeinej lie¢by (pouZitie

s fibrdatmi alebo s niacinom je uvedené v cCasti 4.5). “

o Sekundirna prevencia zavaznych srdcovych udalosti v pripade dospelych s koronarnym
ochorenim srdca po perkutinnych koronarnych intervenciiach

Pri indikacii sekundarna prevencia koronarneho ochorenia srdca v pripade pacientov po

transkatétrovej lieCbe/perkutanna koronarna intervencia sa ako adekvatna davka zvycajne navrhovalo

80 mg. V studii LIPS, ktora bola podkladom pre tuto indikaciu, sa pouzila pociato¢na davka

fluvastatinu 80 mg denne (t. j. lick Lescol IR 40 mg dvakrat denne).
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Vybor CHMP schvalil toto znenie, ktoré navrhol drzitel’ povolenia na uvedenie na trh:
» V pripade pacientov s korondrnym ochorenim srdca po perkutiannych korondrnych intervencidch
je vhodna dennd ddavka 80 mg. “

Cas prijmu lieku a jedla
Odporucanie uzivat’ kapsuly lieku Lescol bez ohl'adu na jedlo je zhodné v roznych ¢lenskych Statoch
EU.

Intervaly titracie davky
Udaje o znizeni LDL-C v rdznych ¢asovych bodoch zaloZené na spolocnej analyze G¢innosti
z programu registracie lieku Lescol XL podporuju toto odporacanie:

wMaximadlny ucinok zniZenia lipidov pri danej davke sa dosiahne do 4 tyZdiiov. Ddavka sa ma
upravovat’ najskor v 4-tyZdiiovych intervaloch.“

Osobitné skupiny pacientov

Deti a dospievajtici

MensSie Gpravy znenia v ramci spolo¢ného pracovného projektu odzrkadl'uju pediatrické tidaje
a povazuju sa za prijatel'né.

Vybor CHMP schvalil toto znenie:

wDeti a dospievajuci s heterozygotnou familidarnou hypercholesterolémiou

Pred zacatim lieCby liekom Lescol/Lescol XL v pripade deti a dospievajucich od 9 rokov

s heterozygotnou familiarnou hypercholesterolémiou md pacient zacat’ Standardnu diétu na
zniZenie cholesterolu a pocas lie¢by v nej ma pokracovat’.

Odporucand uivodnda davka je jedna 20 mg kapsula lieku Lescol. Davka sa ma upravovat’

v Sest’tyZdriovych intervaloch. Davky maju byt individudlne podla vychodiskovych hladin LDL-C,
aby sa dosiahol odporucany ciel’ liecby. Maximdlna poddvand dennd ddavka je 80 mg lieku Lescol
kapsuly 40 mg dvakrdt denne alebo jedna tableta lieku Lescol 80 mg raz denne.

Pouitie fluvastatinu v kombindcii s kyselinou nikotinovou, cholestyraminom alebo s fibrdatmi
v pripade deti a dospievajucich sa neskiimalo.

Liek Lescol/Lescol XL sa skumal len v pripade deti od 9 rokov s heterozygotnou familiarnou
hypercholesterolémiou. “

Starsi pacienti
Odporucania pre davkovanie v pripade starSich pacientov sa zhoduju v réznych ¢lenskych statoch vo

vyroku, Ze nie je potrebné upravit’ davkovanie.

Poskodenie funkcie pecene

V tejto Casti 4.2 a v Castiach 4.3, 4.4 a 5.2 je uvedeny vyrok, Ze liek Lescol/Lescol XL je
kontraindikovany v pripade pacientov s aktivnym ochorenim pecene alebo s nevysvetlenymi
pretrvavajucimi zvySenymi sérovymi hladinami transaminaz.

Poskodenie funkcie obliciek

V analyzach vyuZivajtcich spolo¢nu databazu klinickych stidii skiimajucich liek Lescol a stadiu
ALERT, ktor¢ predlozil drzitel’ povolenia na uvedenie na trh, boli poskytnuté d’alsie tidaje o ti€innosti
a bezpecnosti fluvastatinu 40 — 80 mg v pripade pacientov s poskodenou funkciou obli¢iek. Stale vSak
nie je mozné vyvodit’ prislusné zavery o pozitivnom pomere prinosu a rizika davok vécsich ako 40 mg
v pripade zévazne poskodenej funkcie obli¢iek, pretoze priame porovnanie hladiny davky lieku Lescol
40 a 80 mg/den nebolo mozné a skiimana skupina pacientov so zavazne poSkodenou funkciou oblic¢iek
bola obmedzena. Z dostupnych udajov vSak vyplyva, ze pre vSetky kategorie funkcie obliciek sa

s liekom Lescol nespéja Ziadna zavazna vyhrada v porovnani s placebom. Preto nie je ziadny zrejmy
dovod kontraindikovat’ davky vécsie ako 40 mg v pripade zavazného poskodenia funkcie obliciek, ale
bolo by vhodnejsie zacat’ podavat’ tieto vysoké davky obozretne.
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Na zaklade odporucania vyboru CHMP sa schvalilo toto navrhnuté znenie:

wPoSkodenie funkcie oblidiek:

Liek Lescol/Lescol XL sa vyluluje pecefiou a menej ako 6 % podanej davky sa vyluci v moci.
Farmakokinetika fluvastatinu je v pripade pacientov s miernou aZ zdvaZnou nedostatoénost’ou
obliciek nezmenend. V pripade tychto pacientov preto nie je potrebné upravit’ davkovanie, ale
vzhladom na obmedzené skusenosti s davkami viacsimi ako 40 mg/deri v pripade zavaZne
poskodenej funkcie obliciek (CrCL < 0,5 ml/sek. alebo 30 ml/min.) sa tieto davky maju zacat’
podavat’ s opatrnost’ou.

Cast’ 4.3 — Kontraindikacie

Vsetky ¢lenské staty EU sa zhoduju v kontraindikovani lieku Lescol/Lescol XL v pripade pacientov

so znamou precitlivenost'ou na fluvastatin alebo na niektori pomocnu latku lieku a v pripade
pacientov s aktivnym ochorenim pecene alebo s nevysvetlenymi pretrvavajicimi zvySenymi sérovymi
hladinami transaminaz. Pokial’ ide o moZnost’ teratogenity statinov ako triedy, pomer prinosu a rizika
pre pouzitie poc¢as gravidity sa povazuje za negativny pre statiny vratane fluvastatinu a kontraindikacia
pocas gravidity je opodstatnena.

Cast’ 4.4 — Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Vybor CHMP povazoval za odévodnené zachovat’ odporucanie testovat’ funkciu pecene, ktoré sa do
klinickej praxe zaviedlo v poslednom desatroci (desatrociach), hoci rézni odbornici najnovsie
nepodporuju bezné sledovanie transaminaz.

Text navrhnuty v suvislosti s odporacaniami tykajucimi sa kostrového svalstva odzrkadl'uje znenie,

ktoré sa v siéasnosti uvadza vo vic¢sine &lenskych statov EU a je v stilade s roznymi publikovanymi
odportéaniami pre upozornenia a opatrenia pri pouzivani tykajucimi sa kostrového svalstva. Vybor

CHMP schvalil vyrok v navrhu drzitel'a povolenia na uvedenie na trh , Ze v obdobi po uvedeni licku
na trh boli hlasené ojedinelé pripady myopatie pri sibeznom podéavani fluvastatinu s ciklosporinom

a vyrok tykajuci sa subezného podavania fluvastatinu a kolchicinov. Zda sa, Ze odkaz na podmienky
transplantacie srdca a ciklosporin je dostato¢ne obsiahnuty vo v§eobecnom vyroku

o imunosupresivnych liekoch.

Tato Cast’ bola tiez aktualizovana na zaklade hlasenia pracovnej skupiny pre dohl’ad nad liekmi

o vztahu inhibitorov HMG CoA- reduktdzy tak, aby zahfniala intersticidlne ochorenie pltic. Vybor
CHMP suhlasil so znenim, ktoré bolo navrhnuté pre pediatricka skupinu pacientov v sulade

so znenim, ktoré bolo schvalené pocas spolo¢ného pracovného projektu v EU.

Pre liek Lescol nie st dostupné ziadne klinické udaje v pripade pacientov s homozygotnou familiarnou
hypercholesterolémiou (HoFH), ¢o je uvedené v tejto Casti.

Cast’ 4.5 — Liekové a iné interakcie
Interakcie s jedlom boli obmedzené len na grapefruitovy dzis.

Cast’ 4.6 — Gravidita a laktacia

Drzitel’ povolenia na uvedenie na trh stihlasil s tym, Ze kontraindikécia je medicinsky odévodnena,
pretoze moze nastat’ poskodenie plodu (alebo dojéeného novorodenca) a statiny nemdzu byt’ vylacené.
Boli zahrnuté odporucania, ze Zeny vo fertilnom veku musia pouzivat ucinnu antikoncepciu a ze lieCbu
treba prerusit’ v pripade Zien, ktoré otehotneli pocas uzivania lieku Lescol/Lescol XL.

Liek Lescol/Lescol XL je vo velkej vicsine ¢lenskych $tatov EU kontraindikovany v pripade
dojciacich zien a drzitel’ povolenia na uvedenie na trh uviedol vyrok o tomto ucinku.

Cast’ 4.7 — Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Bol zahrnuty vyrok, ze sa neuskutoc¢nili ziadne $tadie o ovplyvneni schopnosti viest’ vozidla

a obsluhovat’ stroje.

Cast’ 4.8 — Neziaduce t¢inky
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Neziaduce Gc¢inky, ktoré sa v sti¢asnosti uvadzajt, su zhodne uvedené v stthrnoch charakteristickych
vlastnosti lieku v ¢lenskych $tatoch EU s vynimkou anafylaktickej reakcie, ktora bola zahrnuta
nedavno. Informacia o produkte bola tiez aktualizovana podl'a hlasenia pracovnej skupiny pre dohl’ad
nad lieckmi vyboru CHMP o inhibitoroch HMG CoA-reduktazy tak, aby zahfiiala nasledujtice
neziaduce udalosti, ktoré boli hlasené v pripade niektorych statinov: poruchy spanku vratane
nespavosti a noénych mor, strata pamite, sexualna dysfunkcia, depresia, vynimo¢né pripady
intersticialneho ochorenia plic, najmé v pripade dlhodobej liecby. Drzitel’ povolenia na uvedenie na
trh uviedol tieZ vyrok zo spoloé¢ného pracovného projektu v EU.

Cast’ 4.9 — Predavkovanie

Zda sa, Ze vSeobecné odporucanie sledovat’ funkciu pecene a hladiny CK st odévodnené vzhl'adom na
to, ze ucinok na pecen a svaly sa v pripade predavkovania statinmi zvyCajne méze ocakavat’. Ak je to
vhodné, sucast'ou vSeobecného odporucania ,,podpornych opatreni by mali byt opatrenia pre
gastrointestinalnu dekontaminaciu.

Cast’ 5.1 — Farmakodynamické vlastnosti

V dosledku heterogénnosti prezentacie udajov z klinickych studii skimajtcich dyslipidémiu bol

v réznych ¢lenskych Statoch navrhnuty struny pristup zahtiiajuci udaje o lieku Lescol IR

zo spolocnych studii kontrolovanych placebom a tidaje z vyvojového programu lieku Lescol XL.
Vysledky z obidvoch programov po 24 tyzdnoch boli prezentované v jednej tabul’ke s obmedzenym
opakovanim v texte, aby sa zlepSila zrozumitel'nost’ informacii a ul’'ahcilo sa pouZzitie.

Drzitel’ povolenia na uvedenie na trh navrhol suhrn udajov z klinickych stadii zo Studie skimajtcej
lipoprotein a koronarnu aterosklerozu (LCAS) vratane vyroku, Ze vyznam angiografickych zisteni nie
je znamy.

7da sa, Ze sthrn udajov z klinickych $tadii zo $tadie skiimajucej prevenciu intervencii pomocou lieku
Lescol (LIPS), ktory sa v sucasnosti uvadza vo vel’kom pocte ¢lenskych $tatov, je najstrucnejsi,

a drzitel povolenia na uvedenie na trh ho preto navrhol. Bola doplnena informacia, Ze Stiidia sa
uskutoc¢nila v pripade pacientov po perkutannej koronarnej intervencii.

Tiez bola uvedena pediatricka informacia zo spolo¢ného pracovného projektu v EU s mensimi
textovymi zmenami.

Cast’ 5.2 — Farmakokinetické vlastnosti
Vybor CHMP suhlasil so znenim, ktoré navrhol drzitel’ povolenia na uvedenie na trh.

Cast’ 5.3 — Predklinické tidaje o bezpe¢nosti

Drzitel' povolenia na uvedenie na trh bol pocas postupu poziadany, aby zhrnul tito Cast’ a strucne
opisal vysledky predklinickych Stadii a kvalitativne vyroky podla usmernenia pre suhrn
charakteristickych vlastnosti liecku. Navrh drzitel'a povolenia na uvedenie na trh bol upraveny a vybor
CHMP ho povaZzoval za prijatel'ny:

»Konvenéné Studie zahvriajuce bezpecénu farmakologiu, genotoxicitu, toxicitu po opakovanej davke,
karcinogenitu a toxicitu v reprodukénych Studiach nenaznadili iné rizikd pre pacienta ako tie, ktoré
sa ocakavali v dosledku farmakologického mechanizmu ucinku. V Studidch skumajicich toxicitu sa
zistili rozne zmeny, ktoré su pre inhibitory HMG-CoA-reduktazy beiné. Na zdklade klinickych
pozorovani sa ui odporudili testy na funkciu pecene (pozri Cast’ 4.4). DalSia toxicita pozorovand
v pripade zvierat bud’ nebola relevantnd pre pouZitie v pripade Cloveka, alebo sa vyskytovala pri
expozicidch, ktoré dostatocne prekracovali maximalnu expoziciu pre ¢loveka, 7 Coho vyplyva maly
vyznam pre klinické poufitie. Zivocisne $tudie napriek teoretickym tivahim tjkajiicim sa ulohy
cholesterolu pri vyvoji embrya nenaznacili embryotoxicky a teratogénny potencidl fluvastatinu. “
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ODOVODNENIE ZMIEN A DOPLNENi \Y SI'JHRNE,CHARAKTERISTI(;KYCH
VLASTNOSTI LIEKU, OZNACEN{ NA OBALE A PISOMNEJ INFORMACII PRE
POUZIVATELOV

Ked'ze

- dovodom tohto konania bola harmonizécia suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenia na
obale a pisomnej informacie pre pouzivatelov,

- sthrn charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie na obale a pisomna informacia pre pouzivatel'ov,
ktoré navrhli drzitelia povolenia na uvedenie licku na trh, sa hodnotili na zaklade predlozenej
dokumentacie a vedeckej diskusie v ramci vyboru,

Vybor CHMP odporucil zmenit’ a doplnit’ povolenia na uvedenie lieku na trh, pre ktoré st sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie na obale a pisomnd informacia pre pouzivatelov
uvedené v prilohe III pre liek Lescol a suvisiace nazvy (pozri prilohu I).

Vybor CHMP dospel k zaveru, Ze nasledujtice indikécie st podporené dostupnymi tidajmi, ktoré
predlozil drzitel’ povolenia na uvedenie na trh:

e Liecba primarnej hypercholesterolémie alebo zmieSanej dyslipidémie ako doplnok k diéte, ked’
reakcia na diétu a inu nefarmakologicku liecbu (napr. cvicenie, znizenie hmotnosti) nie je
dostato¢na.

e Sekundarna prevencia zavaznych srdcovych udalosti v pripade dospelych s koronarnym ochorenim
srdca po perkutannych koronarnych intervenciach (pozri ast’ 5.1).

Vybor CHMP bol toho ndzoru, Ze udaje, ktoré predlozil drzitel’ povolenia na uvedenie na trh, uréené
na podporu indikacie ,, Liek Lescol/Lescol XL je indikovany na spomalenie progresie korondarnej
aterosklerozy v pripade dospelych s primdrnou hypercholesteroléemiou a korondarnym ochorenim
srdca ““ nie su klinicky vyznamné, a preto nie je mozné stanovit’ pozitivny pomer prinosu/rizika.

Pediatricka indikacia nebola schvalena pocas hodnotenia pediatrickych idajov v ramci spolo¢ného
pracovného postupu v EU. Ked’?e po¢as tohto postupu harmonizacie neboli predlozené Ziadne nové
udaje, vybor CHMP potvrdil, ze pediatricka indikacia nemdze byt schvalend pocas tohto postupu
harmonizacie v stilade s postupom odporucanym v ¢lanku 30. V Castiach 4.2,4.4,4.8,5.1a5.2 sa
vSak nachadza prislusné znenie pre pediatricki populaciu schvalené pocas spolo¢ného pracovného
postupu v EU.

Ked’ze z dostupnych tidajov vyplyva, Ze pre vsetky kategorie funkcie obli¢iek nie su Ziadne zavazné
vyhrady tykajuce sa bezpecnosti licku Lescol v porovnani s placebom, vybor CHMP suhlasil s tym, Ze
davky vécsie ako 40 mg by mali byt v pripade poskodenia funkcie obli¢iek kontraindikované, ale je
potrebné, aby sa tieto vysoké davky zacali podavat’ obozretne. Pokial’ ide o ¢ast’ 5.3 Predklinické
udaje o bezpecnosti, navrh drzitel'a povolenia na uvedenie na trh bol upraveny a vybor CHMP ho
povazoval za prijatel'ny.
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PRILOHA 111

SUHRN CHARAK",FERIST,ICKYCH VLASTNOSTI’ LIEKU,
OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIiVATELLOV
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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
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1. NAZOV LIEKU

Lescol a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 20 mg tvrdé kapsuly
Lescol a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg tvrdé kapsuly
Lescol XL a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg tablety s predlzenym uvolfiovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Liecivo: fluvastatin (ako fluvastatin sodny)

Jedna kapsula Lescolu obsahuje 21,06 mg fluvastatinu sodného, ¢o zodpoveda 20 mg vol'nej kyseliny
fluvastatinovej alebo 42,12 mg fluvastatinu sodného, ¢o zodpoveda 40 mg vol'nej kyseliny
fluvastatinovej.

Jedna tableta s prediZzenym uvoliovanim Lescolu XL obsahuje 84,24 mg fluvastatinu sodného, ¢o
zodpoveda 80 mg volnej kyseliny fluvastatinove;.

Pomocné latky:

[Ma byt vyplnené narodne]
3. LIEKOVA FORMA
Tvrda kapsula

Tvrda kapsula

Tableta s predizenym uvolfiovanim

[Ma byt vyplnené narodne]

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Dyslipidémia

Lie¢ba dospelych s primarnou hypercholesterolémiou alebo zmieSanou dyslipidémiou ako adjuvans
k diéte, ked” odpoved’ na diétu a iné nefarmakologické lieCebné postupy (napr. fyzicka aktivita,
zniZenie telesnej hmotnosti) je nedostatocna.

Sekundarna prevencia ischemickej choroby srdca
Sekundarna prevencia vel’kych neziaducich srdcovych prihod u dospelych s ischemickou chorobou
srdca po perkutannej koronarnej intervencii (pozri ¢ast’ 5.1).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Dospeli

Dyslipidémia

Pred zacatim lieCby Lescolom/Lescolom XL ma pacient prejst’ na Standardnu diétu znizujucu
cholesterol, v ktorej ma pokrac¢ovat’ pocas liecby.

Zaciatocné a udrziavacie davky sa maju urcit’ individualne podla vychodiskovych hladin LDL-C
a ciel’a liecby, ktory sa ma dosiahnut’.

Odporacané rozmedzie davok je 20 az 80 mg/den. U pacientov, ktorych LDL-C je potrebné znizit’ na
cielovi hodnotu o <25 %, mozno pouzit’ zac¢iatocnu davku 20 mg ako jednu kapsulu vecer.

U pacientov, ktorych LDL-C je potrebné znizit’' na cielovil hodnotu o > 25 %, odporacana zaCiato¢na
davka je 40 mg ako jedna kapsula vecer. Davku mozno titrovat’ nahor na 80 mg denne, podavané ako
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jedna davka (jedna tableta Lescol XL) v 'ubovol'nom dennom ¢ase, alebo ako jedna 40 mg kapsula
podavana dvakrat denne (jedna rano a jedna vecer).

Maximalny G¢inok na zniZenie lipidov sa pri danej davke lieku dosiahne v priebehu 4 tyzdnov.
Davkovanie sa ma upravovat’ v 4-tyzdnovych alebo dlh§ich intervaloch.

Sekundarna prevencia ischemickej choroby srdca
U pacientov s ischemickou chorobou srdca po perkutannej koronarnej intervencii je nalezita denna
davka 80 mg.

Lescol je uc¢inny v monoterapii. Ak sa Lescol pouziva v kombinacii s cholestyraminom alebo inymi
zivicami, ma sa podavat’ minimalne 4 hodiny po podani Zivice, aby sa prediSlo vyraznej interakcii,
ktora vznika vazbou lieCiva na zivicu. V pripadoch, ked’ je potrebné sucasné podavanie s fibratom
alebo niacinom, ma sa dokladne zvazit prinos a riziko takejto stibeznej liecby (pre pouzitie s fibratmi
alebo niacinom, pozri ¢ast’ 4.5).

Pediatricka populacia

Deti a dospievajtici s heterozygotnou familidarnou hypercholesterolémiou

Pred zacatim lieCby Lescolom/Lescolom XL u deti a dospievajucich vo veku 9 rokov a starSich s
heterozygotnou familiarnou hypercholesterolémiou ma pacient prejst’ na Standardna diétu na zniZenie
cholesterolu a ma v nej pokracovat’ pocas lieCby.

Odporacana zaciatocna davka je jedna kapsula Lescolu 20 mg. Davkovanie sa ma upravovat’ v 6-
tyzdnovych intervaloch. Davky sa maju urcit’ individualne podl'a vychodiskovych hladin LDL-C a
odportcéaného ciel’a lieCby, ktory sa ma dosiahnut’. Maximalna denna davka je 80 mg, podavana ako
kapsuly Lescol 40 mg dvakrat denne alebo ako jedna tableta Lescol 80 mg raz denne.

Pouzitie fluvastatinu v kombinacii s kyselinou nikotinovou, cholestyraminom alebo fibratmi sa u deti a
dospievajucich nesledovalo.

Lescol/Lescol XL sa sledoval iba u 9-rocnych a starSich deti s heterozygotnou familiarnou
hypercholesterolémiou.

Poskodenie funkcie obliciek

Lescol/Lescol XL sa eliminuje pecetiou, pricom menej ako 6 % podanej davky sa vylucuje mocom.
Farmakokinetika fluvastatinu sa nemeni u pacientov s I'ahkou az t'azkou insuficienciou obli¢iek. Preto
nie je potrebna Uprava davkovania u tychto pacientov, avsak vzhl'adom na obmedzené skusenosti

s davkami > 40 mg/den pri tazkom poskodeni funkcie oblic¢iek (CrCL <0,5 ml/s alebo 30 ml/min) je
pri zacati podavania tychto davok potrebna opatrnost’.

Poskodenie funkcie pecene
Lescol/Lescol XL je kontraindikovany u pacientov s aktivnym ochorenim pecene alebo
nevysvetlenym, pretrvavajicim zvySenim sérovych aminotransferaz (pozri Casti 4.3, 4.4 a 5.2).

Starsia populacia
U tejto populacie nie je potrebna Gprava davkovania.

Sposob podavania )
Kapsuly Lescol a tablety Lescol XL mozno uzivat’ s jedlom alebo bez jedla a maja sa prehltat’ celé
s poharom vody.

4.3 Kontraindikacie

Lescol/Lescol XL je kontraindikovany:

o u pacientov so znamou precitlivenost’ou na fluvastatin alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok.

o u pacientov s aktivnym ochorenim pecene alebo nevysvetlenym, pretrvavajucim zvySenim
sérovych aminotransferaz (pozri Casti 4.2, 4.4 a 4.8).
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o v gravidite a v obdobi laktacie (pozri Cast’ 4.6).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Funkcia pecene

Tak ako pri inych hypolipidemikach, odporuca sa u vSetkych pacientov vykonavat testy funkcie
pecene pred zacatim liecby, 12 tyzdnov od zacatia lieCby alebo zvySenia davky a nasledne v
pravidelnych intervaloch. Liecba sa mé ukoncit,, ak sa hodnoty aspartataminotransferazy alebo
alaninaminotransferazy zvysia a pretrvavaju na viac ako 3-nasobku hornej hranice normy. Vo vel'mi
zriedkavych pripadoch sa pozorovala hepatitida pravdepodobne stivisiaca s lickom, ktora vymizla po
ukonceni liecby.

Pri podavani Lescolu/Lescolu XL pacientom, ktori maju v anamnéze ochorenie pecene alebo
pozivanie vel'kého mnozZstva alkoholu, je potrebné opatrnost’.

Kostrové svalstvo

Myopatia sa pri fluvastatine zaznamenala zriedkavo. Myozitida a rabdomyolyza sa zaznamenali vel'mi
zriedkavo. U pacientov s nevysvetlenymi difuznymi myalgiami, citlivost'ou svalov na dotyk alebo
svalovou slabost’ou a/alebo vyraznym zvySenim hodndt kreatinkinazy (CK) sa musi vziat’ do uvahy
moznost’ myopatie, myozitidy alebo rabdomyolyzy. Pacientov je preto potrebné poziadat’, aby
lekéarovi ihned’ hlasili nevysvetlite'nu bolest” svalov, citlivost’ svalov na dotyk alebo svalovu slabost,
najméi ak ich sprevadza celkova nevolnost’ alebo horucka.

Stanovovanie kreatinkinazy

V sucasnosti ni¢ nenasvedCuje tomu, ze by bolo potrebné rutinné monitorovanie hladin celkove;j
plazmatickej CK alebo inych svalovych enzymov u pacientov lieGenych statinmi, ktori nemaju Ziadne
priznaky. Ak sa musi stanovit’ CK, nema sa stanovenie vykonat’ po velkej fyzickej namahe alebo pri
akomkol'vek inom prijatelnom dévode zvySenia CK, pretoze to stazuje interpretaciu nameranych
hodn6t.

Pred zacatim liecby

Tak ako vSetky ostatné statiny, aj fluvastatin majt lekari predpisovat’ len s opatrnost'ou pacientom
s predisponujtcimi faktormi pre vznik rabdomyolyzy a jej komplikacii. Hladina kreatinkindzy sa ma
stanovit’ pred zacatim lie¢by fluvastatinom v nasledovnych pripadoch:

Poskodenie funkcie obliciek.

Hypotyredza.

Dedicné ochorenia svalov v osobnej alebo rodinnej anamnéze.

Toxické ucinky na svaly pri uzivani statinu alebo fibratu v anamnéze.

Nadmermné pozivanie alkoholu.

U starSich pacientov (vek > 70 rokov) sa ma zvazit’ potreba takéhoto vySetrenia vzhl'adom na
pritomnost’ inych predisponujtcich faktorov pre rabdomyolyzu.

V takychto pripadoch sa mé zvazit riziko liecby v pomere k jej moznému prinosu a odporuca sa
klinické monitorovanie. Ak st vychodiskové hladiny CK vyznamne zvySené (> 5-nasobok ULN),
maju sa hladiny znova stanovit po 5 az 7 diloch na potvrdenie vysledkov. Ak st vychodiskové hladiny
CK stale vyznamne zvySené (> 5-nasobok ULN), liecba sa nema zacat’.

Pocas liecby

Ak sa u pacientov uzivajucich fluvastatin vyskytni muskularne priznaky ako bolest’, slabost’ alebo
kf¢e, ma sa u nich stanovit’ hladina CK. Lie¢ba sa ma ukonc¢it, ak sa zisti, Ze hladina je vyznamne
zvySend (> 5-nasok ULN).

Ak st muskularne priznaky zdvazné a denne sposobuju tazkosti, ma sa zvazit’ ukoncenie liecby, aj
ked’ hladiny CK st zvysené na < 5-nasobok ULN.

Ak priznaky ustapia a hladiny CK sa vratia na normalnu hodnotu, potom mozno uvazovat’
o opatovnom podani fluvastatinu alebo in¢ho statinu v najniz$ej davke a pri déoslednom monitorovani.
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Zvysené riziko myopatie sa zaznamenalo u pacientov, ktori dostavali imunosupresiva (vratane
cyklosporinu), fibraty, kyselinu nikotinovi alebo erytromycin sucasne s inymi inhibitormi HMG-CoA
reduktazy. Ojedinelé pripady myopatie boli hlasené po uvedeni na trh pri su¢asnom podavani
fluvastatinu s cyklosporinom a fluvastatinu s kolchicinom. Pri pouziti Lescolu/Lescolu XL

u pacientov, ktori sicasne dostavaju tieto lieky, je potrebna opatrnost’ (pozri ¢ast’ 4.5).

Intersticialna choroba pluc

Pri niektorych statinoch sa zaznamenali vynimo¢né pripady intersticialnej choroby plic, najmé pri
dlhodobej liecbe (pozri Cast’ 4.8). Prejavy mozu zahimat’ dyspnoe, neproduktivny kasel’ a celkové
zhorsenie zdravotného stavu (inava, pokles telesnej hmotnosti a horacka). Ak je u pacienta
podozrenie na vznik intersticialnej choroby pltc, lie¢ba statinom sa ma ukon¢it’.

Pediatricka populacia

Deti a dospievajuci s heterozygotnou familiarnou hypercholesterolémiou

U pacientov mladsich ako 18 rokov sa a¢innost’ a bezpe¢nost’ nesledovali pri lieCbe trvajucej dlhsie
ako dva roky. Nie su dostupné udaje o telesnom, intelektudlnom a pohlavnom dospievani pocas
dlhsieho obdobia lie¢by. Dlhodoba ti¢innost’ lie¢by Lescolom/Lescolom XL v detstve na zniZenie
morbidity a mortality v dospelosti sa nestanovila (pozri ¢ast’ 5.1).

Fluvastatin sa sledoval len u 9-rocnych a starsich deti s heterozygotnou familiarnou
hypercholesterolémiou (podrobné tidaje pozri v Casti 5.1). V pripade predpubertalnych deti, ked’ze
skusenosti v tejto skupine su vel'mi obmedzené, sa pripadné rizika a prinos liecby maju starostlivo
vyhodnotit pred jej zaCatim.

Homozygotna familiarna hypercholesterolémia
Nie st dostupné tdaje o pouziti fluvastatinu u pacientov s vel'mi zriedkavym ochorenim znamym ako

homozygotna familiarna hypercholesterolémia.
4.5 Liekové a iné interakcie

Fibraty a niacin

Stc¢asné podavanie fluvastatinu s bezafibratom, gemfibrozilom, ciprofibratom alebo niacinom
(kyselinou nikotinovou) nema klinicky vyznamny vplyv na biologickll dostupnost’ fluvastatinu alebo
druhého hypolipidemika. Vzhl'adom na to, Ze sa u pacientov pozorovalo zvySené riziko myopatie
a/alebo rabdomyolyzy pri podavani inhibitorov HMG-CoA reduktazy spolu s ktoroukol'vek z tychto
latok, maju sa starostlivo zvazit’ riziko a prinos stibeznej liecby a tieto kombinacie sa maju pouzivat’
len opatrne (pozri Cast’ 4.4).

Kolchiciny

V ojedinelych pripadoch sa pri sibeznom podavani s kolchicinmi zaznamenala myotoxicita vratane
bolesti svalov, svalovej slabosti a rabdomyolyzy. Prinos a riziko subeznej lieCby sa maju starostlivo
zvazit a tieto kombinacie sa maju pouzivat iba opatrne (pozri Cast’ 4.4).

Cyklosporin

Stadie u pacientov po transplantacii obli¢ky ukazujd, e biologicka dostupnost’ fluvastatinu (az do

40 mg/den) sa v klinicky vyznamnej miere nezvySuje u pacientov so stabilnymi rezimami davkovania
cyklosporinu. Vysledky d’alsej studie, v ktorej sa tablety Lescol XL (80 mg fluvastatinu) podaval
pacientom so stabilnym rezimom davkovania cyklosporinu po transplantacii obli¢ky, ukazali, Ze
expozicia fluvastatinu (AUC) a maximalna koncentracia (C,,y) sa zvysili na dvojnasobok v porovnani
s udajmi u zdravych o0sob z predchadzajticich sledovani. Hoci tieto zvysenia hladin fluvastatinu neboli
klinicky vyznamné, tato kombinacia sa ma pouZzivat’ opatrne. Pri kombindcii s cyklosporinom ma byt
pouzita najniz§ia mozna zaciato¢na a udrziavacia davka fluvastatinu.

Kapsuly Lescol (40 mg fluvastatinu) ani tablety Lescol XL (80 mg fluvastatinu) nemali vplyv na
biologickl dostupnost’ sibezne podavaného cyklosporinu.
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Warfarin a iné kumarinové derivaty

U zdravych dobrovol'nikov pouzitie fluvastatinu a warfarinu (jednorazové podanie) nemalo
nepriaznivy vplyv na plazmatické hladiny warfarinu a protrombinovy ¢as v porovnani so samotnym
warfarinom.

Ojedinely vyskyt epizod krvacania a/alebo prediZenia protrombinového &asu sa viak velmi zriedkavo
zaznamenal u pacientov lieCenych fluvastatinom, ktori stcasne dostavali warfarin alebo iné
kumarinové derivaty. Odporuca sa monitorovat’ protrombinovy ¢as, ked’ sa liecba fluvastatinom
zacina, kon¢i, alebo sa meni davkovanie u pacientov, ktori dostavaju warfarin alebo iné kumarinové
derivaty.

Rifampicin

Podévanie fluvastatinu zdravym dobrovol'nikom, ktorym sa predtym podéaval rifampicin, malo za
nasledok zniZenie biologickej dostupnosti fluvastatinu priblizne o 50 %. Hoci v sti€asnosti nie su
klinické dokazy o zmene tcinnosti fluvastatinu pri znizovani hladiny lipidov, u pacientov dlhodobo
lieCenych rifampicinom (napr. pri liecbe tuberkuldzy) méze byt odovodnena primerand tprava
davkovania fluvastatinu, aby sa zabezpecilo dostatocné znizenie hladiny lipidov.

Perordlne antidiabetika

U pacientov, ktori dostavaju peroralne derivaty sulfonylmocoviny (glibenklamid (glyburid),
tolbutamid) na liecbu noninzulin-dependetného diabetes mellitus (NIDDM, typ 2), pridanie
fluvastatinu nevyvolava klinicky vyznamné zmeny regulacie glykémie. U pacientov s NIDDM
lieCenych glibenklamidom (n=32) zvysilo podavanie fluvastatinu (40 mg dvakrat denne pocas 14 dni)
priemernu C,,,, glibenklamidu priblizne o 50 %, AUC o0 69 % a t, o 121 %. Glibenklamid (5 az

20 mg denne) zvysil priemerni C,,, fluvastatinu 0 44 % a AUC o 51 %. V tejto stadii sa nezmenili
hladiny glukdzy, inzulinu a C-peptidu. Pacientov lieCenych sucasne glibenklamidom (glyburidom)

a fluvastatinom je vSak potrebné nad’alej primerane sledovat’, ked’ sa u nich davka fluvastatinu zvysi
na 80 mg denne.

Latky sekvestrujuce zIcove kyseliny
Fluvastatin sa ma podavat’ najmenej 4 hodiny po podani Zivice (napr. cholestyraminu), aby sa
zabranilo vyznamnej interakcii, ktora vznika viazbou lieiva na zivicu.

Flukonazol

Podavanie fluvastatinu zdravym dobrovolnikom, ktori predtym dostavali flukonazol (inhibitor
CYP 2(C9), spdsobilo zvysenie expozicie fluvastatinu priblizne o 84 % a maximalnej koncentracie
0 44 %. Hoci sa nenasli klinické dokazy o zmene bezpecnostného profilu fluvastatinu u pacientov,
ktori predtym 4 dni dostavali flukonazol, pri sibeznom podavani fluvastatinu a flukonazolu je
potrebna opatrnost’.

Antagonisty histaminovych receptorov H2 a inhibitory protonovej pumpy
Subezné podavanie fluvastatinu s cimetidinom, ranitidinom alebo omeprazolom ma za nasledok
zvysenie biologickej dostupnosti fluvastatinu, ktoré vSak nie je klinicky vyznamné.

Fenytoin

Celkovy rozsah zmien farmakokinetiky fenytoinu pri sibeznom podéavani s fluvastatinom je relativne
maly a nie je klinicky vyznamny. Rutinné monitorovanie plazmatickych hladin fenytoinu pocas
subezného podavania s fluvastatinom je preto postacujlce.

Lieciva s ucinkom na kardiovaskularny systéem

Pri sibeznom podévani fluvastatinu s propranololom, digoxinom, losartanom alebo amlodipinom sa
nevyskytuju klinicky vyznamné farmakokinetické interakcie. Vzhl'adom na farmakokinetické udaje sa
nevyzaduje monitorovanie alebo Uprava davkovania pri subeznom podéavani fluvastatinu s tymito
latkami.

Itrakonazol a erytromycin
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Stc¢asné podavanie fluvastatinu so silnymi inhibitormi cytochromu P450 (CYP) 3A4 itrakonazolom a
erytromycinom ma minimalny vplyv na biologicka dostupnost’ fluvastatinu. Vzh'adom na minimalnu
ucast’ tohto enzymu na metabolizme fluvastatinu sa predpoklada, Ze iné inhibitory CYP3A4 (napr.
ketokonazol, cyklosporin) pravdepodobne neovplyvnia biologicku dostupnost’ fluvastatinu.

Grapefruitova stava
Ked’ze nedochadza k interakcii fluvastatinu s inymi substratmi CYP3 A4, neoCakava sa, ze fluvastatin
bude interagovat’ s grapefruitovou §t'avou.

4.6 Gravidita a laktacia

Gravidita
Udaje o pouzivani fluvastatinu pocas gravidity st nedostatocné.

PretoZe inhibitory HMG-CoA reduktazy znizuji syntézu cholesterolu a mozno aj inych biologicky
aktivnych latok odvodenych od cholesterolu, mézu sposobit’ poskodenie plodu, ak sa podaji
gravidnym Zenam. Preto je Lescol/Lescol XL kontraindikovany pocas gravidity (pozri Cast’ 4.3).
Zeny v plodnom veku musia pouzivat’ u¢inna antikoncepciu.

Ak otehotnie pacientka pocas uzivania Lescolu/Lescolu XL, liecba sa ma ukoncit’.

Laktacia

Na zéklade predklinickych tdajov sa predpoklada, Ze fluvastatin sa vylucuje do I'udského mlieka. Nie
st dostatoéné udaje o t¢inkoch fluvastatinu na novorodencov/dojcata.

Lescol/Lescol XL je kontraindikovany u doj¢iacich zien.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne §tidie o tcinkoch fluvastatinu na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Najcastejsie hlasenymi neziaducimi reakciami st mierne gastrointestinalne prejavy, nespavost’
a bolest’ hlavy.

Neziaduce reakcie (Tabulka 1) su zoradené podla frekvencie, najCastejSie ako prvé, podla
nasledujticej konvencie: vel'mi ¢asté (>1/10); Casté (>1/100 az <1/10); menej ¢asté (>1/1 000 az
<1/100); zriedkavé (=1/10 000 az <1/1 000); veI'mi zriedkavé (<1/10 000), vratane ojedinelych
hlaseni. V ramci jednotlivych skupin frekvencii s neziaduce ti¢inky uvadzané v poradi klesajuce;j
zavaznosti.

Tabul’ka 1 Neziaduce reakcie

Poruchy Kkrvi a lymfatického systému

Velmi zriedkavé: Trombocytopénia
Poruchy imunitného systému
Velmi zriedkavé: Anafylakticka reakcia
Psychické poruchy
Casté: Nespavost’
Poruchy nervového systému
Casté: Bolest hlavy
Velmi zriedkavé: Parestézia, dyzestézia, hypoestézia, pri ktorych je znama aj

suvislost’ so zakladnymi hyperlipidemickymi poruchami
Poruchy ciev
Velmi zriedkavé: Vaskulitida
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Poruchy gastrointestinalneho traktu

Casté: Dyspepsia, bolest’ brucha, nauzea
Velmi zriedkavé: Pankreatitida
Poruchy pecene a ZI¢ovych ciest
Vel'mi zriedkavé: Hepatitida
Poruchy koZe a podkoZného tkaniva
Zriedkavé: Reakcie z precitlivenosti, napr. exantém, urtikaria
Velmi zriedkavé: Iné kozné reakcie (napr. ekzém, dermatitida, bulézny exantém),

edém tvare, angioedém
Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva
Zriedkavé: Myalgia, svalova slabost’, myopatia
Velmi zriedkavé: Rabdomyolyza, myozitida, reakcie podobné lupus erythematosus

Nasledovné neziaduce udalosti boli hlasené pri niektorych statinoch:

o Poruchy spanku vratane nespavosti a zlych snov

ZhorSovanie pamaéti

Sexualna dysfunkcia

Depresia

Vynimo¢né pripady intersticialnej choroby pluc, najmé pri dlhodobej lieCbe (pozri Cast’ 4.4)

Pediatricka populacia

Deti a dospievajuci s heterozygotnou familiarnou hypercholesterolémiou

Bezpecnostny profil fluvastatinu u deti a dospievajucich s heterozygotnou familiarnou
hypercholesterolémiou vyhodnoteny u 114 pacientov vo veku 9 az 17 rokov liecenych v dvoch
otvorenych klinickych skiiSaniach bez komparatora bol podobny, ako sa pozoroval u dospelych. V
oboch klinickych sksaniach sa nepozoroval ti€inok na rast a pohlavné dospievanie. MoZznost’ zistit’
akykol'vek vplyv liecby v tejto oblasti prostrednictvom tychto klinickych skiiSani vSak bola mala.

Laboratdérne nalezy

S inhibitormi HMG-CoA reduktazy a inymi hypolipidemikami sa spajali biochemické abnormality
funkcie pecene. Podl'a zIu¢enych analyz kontrolovanych klinickych skasani potvrdené zvysenia hladin
alaninaminotransferazy alebo aspartataminotransferazy na viac ako 3-nasobok hornej hranice normy
sa vyskytlo u 0,2 % pacientov liecenych kapsulami Lescol 20 mg/den, u 1,5 % az 1,8 % pri kapsulach
Lescol 40 mg/den, u 1,9 % pri tabletach Lescol XL 80 mg/den a u 2,7 % az 4,9 % pri kapsulach
Lescol 40 mg dvakrat denne. Véé§ina pacientov s tymito abnormalnymi biochemickymi nalezmi
nemala nijaké priznaky. Vyrazné zvySenie hladin CK na viac ako 5-ndsobok ULN sa vyskytlo u vel'mi
malého poctu pacientov (0,3 az 1,0 %).

4.9 Predavkovanie

Skusenosti s predavkovanim fluvastatinom st zatial’ obmedzené. Nie je $pecificka liecba
predavkovania Lescolom/Lescolom XL. Ak ddjde k predavkovaniu, pacient ma byt’ lieCeny
symptomaticky a podl'a potreby sa maju zaviest’ podporné opatrenia. Je potrebné monitorovat’ funkciu
pecene a hladiny CK v sére.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: inhibitory HMG-CoA reduktazy, ATC kod: C10A A04

Fluvastatin, plne synteticka latka znizujuca cholesterol, je kompetitivny inhibitor HMG-CoA
reduktazy, ktora zodpoveda za konverziu HMG-CoA na mevalonat, prekurzor sterolov vratane
cholesterolu. Fluvastatin ¢inkuje hlavne v pe€eni a je to predovSetkym racemat dvoch
erytroenantiomérov, z ktorych jeden vykazuje farmakologicku aktivitu. Inhibicia biosyntézy
cholesterolu znizuje obsah cholesterolu v bunkach pecene, ¢o stimuluje syntézu receptorov LDL a tym
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zvySuje zachytavanie Castic LDL. Kone¢nym vysledkom tychto mechanizmov je pokles koncentracie
cholesterolu v plazme.

Lescol/Lescol XL znizuje celkovy C, LDL-C, Apo B a triacylglyceroly a zvySuje HDL-C u pacientov
s hypercholesterolémiou a zmieSanou dyslipidémiou.

V 12 placebom kontrolovanych stadidch u pacientov s hyperlipoproteinémiou typu Ila alebo IIb sa
Lescol v monoterapii podaval 1 621 pacientom v rezimoch dennych davok 20 mg, 40 mg a 80 mg
(40 mg dvakrat denne) pocas najmenej 6 tyzdnov. Pri analyze po 24 tyzdioch vyvolalo podavanie
dennych davok 20 mg, 40 mg a 80 mg od davky zavislé zniZenie celkového C, LDL-C, Apo B

a triacylglycerolov a zvySenie HDL-C (pozri Tabulku 2).

Lescol XL sa podaval viac ako 800 pacientom v troch pilotnych skusaniach s 24-tyzdnovou aktivnou
liecbou a porovnaval sa s Lescolom 40 mg podavanym raz alebo dvakrat denne. Lescol XL, podavany
ako jednorazova denna davka 80 mg, vyznamne znizil celkovy C, LDL-C, triacylglyceroly (TG) a
Apo B (pozri Tabulku 2).

Terapeuticka odpoved’ sa jednoznaéne preukaze do dvoch tyzdiov a maximalna odpoved’ sa dosiahne
do Styroch tyzdnov. Po Styroch tyzditoch liecby median poklesu LDL-C bol 38 % a po 24 tyzdioch
(koncovy ukazovatel’) bol median poklesu LDL-C 35 %. Zaroveii sa pozorovalo vyznamné zvysenie
HDL-C.

Tabulka 2 Median percentuilnej zmeny lipidovych parametrov od vychodiskovej hodnoty
do 24. tyzdiia liecby
Stidie kontrolované placebom (Lescol) a klinické skiisania kontrolované
aktivnou latkou (Lescol XL)

Celkovy C TG LDL-C Apo B HDL-C
Davka N | %A N | %A N |[%A| N |[%A] N | %A
VSetci pacienti
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
Lescol 40 mg dvakrat denne' 257 | 27 | 257 | -18 | 257 | -36 | 232 | -28 | 257 | +6
Lescol XL 80 mg” 750 | 25 | 750 | -19 | 748 | -35 | 745 | 27 | 750 | +7
Vychodiskova hodnota 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 dvakrat denne' 76 | 27 | 76 | 23 | 76 | -35 | 69 | 28 | 76 +9
Lescol XL 80 mg” 239 | -25 | 239 | -25 | 237 | -33 | 235 | 27 | 239 | +11

! Udaje z 12 skasani Lescolu kontrolovanych placebom
*Udaje z troch 24-tyzditovych kontrolovanych skasani tabliet Lescol XL 80 mg

V klinickom skuSani Lipoprotein and Coronary Atherosclerosis Study (LCAS) sa stanovil uc¢inok
fluvastatinu na ateroskler6zu vencovitych tepien kvantitativnou koronarnou angiografiou u pacientov
oboch pohlavi (vo veku 35 az 75 rokov), ktori mali ochorenie vencovitych tepien a vychodiskové
hladiny LDL-C 3,0 az 4,9 mmol/l (115 az 190 mg/dl). V tejto randomizovanej, dvojito zaslepene;,
kontrolovanej $tudii bolo 429 pacientov liecenych bud’ fluvastatinom 40 mg/den alebo placebom.
Kvantitativne koronarne angiogramy, ktoré sa vyhodnocovali pred zacatim a po 2,5 roku liecby, boli
vyhodnotitelné u 340 zo 429 pacientov. Liecba fluvastatinom spomalila progresiu aterosklerotickych
1ézii vencovitych tepien o 0,072 mm (interval spol'ahlivosti 95 % pre rozdiely v liecbe od —0,1222 do
—0,022 mm) pocas 2,5 roka, stanovené ako zmena priemeru limenu v mieste najvacSieho zizenia
(fluvastatin —0,028 mm oproti placebu —0,100 mm). Priama koreldcia medzi angiografickymi nalezmi
a rizikom kardiovaskularnych prihod sa nepreukazala.

V klinickom skuSani Lescol Intervention Prevention Study (LIPS) sa hodnotil t¢inok fluvastatinu na
vel'ké neziaduce srdcové prihody (major adverse cardiac events, MACE; t.j. srdcova smrt’, nefatalny
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infarkt myokardu a koronarna revaskularizacia) u pacientov s ischemickou chorobou srdca, ktori sa
podrobili prvej Gspesnej perkutannej koronarnej intervencii. Do $tudie boli zaradeni pacienti a
pacientky (vo veku 18 az 80 rokov) s vychodiskovymi hladinami celkového C v rozmedzi od 3,5 do
7,0 mmol/l (135 az 270 mg/dl).

V tomto randomizovanom, dvojito zaslepenom, placebom kontrolovanom klinickom skusani
fluvastatin (n=844) podavany v davke 80 mg denne pocas 4 rokov vyznamne, o 22 % (p=0,013), znizil
riziko prvej MACE oproti placebu (n=833). Primarny koncovy ukazovatel MACE sa vyskytol

u 21,4 % pacientov lieCenych fluvastatinom oproti 26,7 % pacientov, ktori dostavali placebo (rozdiel
absolutneho rizika: 5,2 %; IS 95 %: 1,1 az 9,3). Tieto priaznivé ucinky boli zvlast’ pozoruhodné

u pacientov s diabetes mellitus a u pacientov s viaccievnym postihnutim.

Pediatricka populacia

Deti a dospievajuci s heterozygotnou familiarnou hypercholesterolémiou

Bezpecnost’ a ucinnost’ Lescolu a Lescolu XL u detskych a dospievajtcich pacientov s heterozygotnou
familiarnou hypercholesterolémiou vo veku 9 az 16 rokov sa vyhodnotili v 2 otvorenych
nekontrolovanych klinickych skuSaniach trvajacich 2 roky. 114 pacientov (66 chlapcov a 48 dievcat)
bolo lieCenych fluvastatinom, ktory sa podaval bud’ ako kapsuly Lescol (20 mg/den az 40 mg dvakrat
denne) alebo ako tablety s predizenym uvolfiovanim Lescol XL 80 mg raz denne, v reZzime titrovania
davok zaloZzenom na odpovedi LDL-C.

Do prvej studie bolo zaradenych 29 chlapcov pred pubertou vo veku 9-12 rokov, ktori mali hladinu
LDL-C > 90. percentil v ich veku, jedného rodi¢a s primarnou hypercholesterolémiou a bud’ pred¢asnu
ischemicku chorobu srdca v rodinnej anamnéze, alebo §'achové xantomy. Priemerna vychodiskova
hodnota LDL-C bola 226 mg/dl, ¢o zodpoveda 5,8 mmol/l (rozmedzie: 137-354 mg/dl, ¢o zodpoveda
3,6-9,2 mmol/l). VSetci pacienti zacali liecbu kapsulami Lescol 20 mg denne, s tipravou davky
kazdych 6 tyzdiiov na 40 mg denne, potom na 80 mg denne (40 mg dvakrat denne), aby sa dosiahla
cielova hodnota LDL-C 96,7 az 123,7 mg/dl (2,5 mmol/l az 3,2 mmol/l).

Do druhe;j stadie bolo zaradenych 85 pacientov a pacientok vo veku 10 az 16 rokov, ktori mali LDL-C
> 190 mg/dl (¢o zodpoveda 4,9 mmol/l) alebo LDL-C > 160 mg/dl (¢o zodpoveda 4,1 mmol/l) a jeden
alebo viac rizikovych faktorov pre ischemicku chorobu srdca, alebo LDL-C > 160 mg/dl (¢o
zodpoveda 4,1 mmol/l) a preukazany defekt receptora LDL. Priemerna vychodiskova hodnota LDL-C
bola 225 mg/dl, ¢o zodpoveda 5,8 mmol/l (rozmedzie: 148-343 mg/dl, ¢o zodpoveda 3,8-8,9 mmol/l).
Vsetci pacienti zacali liecbu kapsulami Lescol 20 mg denne, s Gpravou davky kazdych 6 tyzdnov na
40 mg denne, potom na 80 mg denne (tableta Lescol XL 80 mg), aby sa dosiahla ciel'ova hodnota
LDL-C < 130 mg/dl (3,4 mmol/l). 70 pacientov bolo v puberte alebo po puberte (n=69 s
vyhodnotenou G¢innostou).

V prvej $tadii (u chlapcov pred pubertou) denné davky 20 az 80 mg Lescolu znizili plazmatické
hladiny celkového C 0 21 % a LDL-C o 27 %. Priemerna dosiahnutd hodnota LDL-C bola 161 mg/dl,
¢o zodpoveda 4,2 mmol/l (rozmedzie: 74-336 mg/dl, ¢o zodpoveda 1,9-8,7 mmol/l). V druhej $tadii (u
chlapcov a dievcat v puberte alebo po puberte) denné davky 20 az 80 mg Lescolu znizili plazmatické
hladiny celkového C 0 22 % a LDL-C o 28 %. Priemerna dosiahnutd hodnota LDL-C bola 159 mg/dl,
¢o zodpoveda 4,1 mmol/l (rozmedzie: 90-295 mg/dl, ¢o zodpoveda 2,3-7,6 mmol/l).

U vicsiny pacientov v oboch stadiach (83 % v prvej stadii a 89 % v druhej $tudii) sa davkovanie
titrovalo na maximalnu denna davku 80 mg. V koncovom bode dosiahlo 26 az 30 % pacientov v
oboch studidch planovanu cielovi hodnotu LDL-C < 130 mg/dl (3,4 mmol/l).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Fluvastatin sa absorbuje rychlo a tiplne (98 %) po peroralnom podani roztoku dobrovol'nikom nala¢no.

Po peroralnom podani Lescolu XL a v porovnani s kapsulami je rychlost” absorpcie fluvastatinu
o takmer 60 % znizen4, zatial’ Co priemerny Cas pritomnosti fluvastatinu v organizme sa predlzi
priblizne o 4 hodiny. Pri podani po jedle sa lie¢ivo absorbuje pomalSie.
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Distribticia

Hlavnym miestom u¢inku fluvastatinu je pecen, ktora je aj hlavnym organom jeho metabolizacie.
Absolutna biologicka dostupnost’ stanovena na zaklade systémovych koncentracii v krvi je 24 %.
Zdanlivy distribucny objem (Vz/f) lieciva je 330 litrov. Viac ako 98 % cirkulujuceho lieCiva sa viaze
na bielkoviny plazmy a tato vdzba nie je ovplyvnena ani koncentraciou fluvastatinu, ani warfarinom,
kyselinou salicylovou alebo glyburidom.

Biotransformacia

Fluvastatin sa metabolizuje hlavne v pe€eni. NajdolezitejSimi zloZzkami cirkulujicimi v krvi st
fluvastatin a farmakologicky neaktivny metabolit N-desizopropylpropionova kyselina. Hydroxylované
metabolity maju farmakologickl aktivitu, ale nedochadza k ich systémovej cirkulacii.
Biotransformacia fluvastatinu prebicha po viacerych alternativnych drahach voc¢i cytochromu

P450 (CYP450), preto je metabolizmus fluvastatinu pomerne nezavisly od inhibicie CYP450.

Fluvastatin inhiboval len metabolizmus latok, ktoré metabolizuje CYP2C9. Napriek potencialu, ktory
teda existuje pre kompetitivnu interakciu medzi fluvastatinom a latkami, ktoré su substratmi CYP2C9,
napr. diklofenak, fenytoin, tolbutamid a warfarin, klinické udaje naznacuju, ze tato interakcia je
nepravdepodobna.

Eliminacia

Po podani *H-fluvastatinu zdravym dobrovolnikom sa asi 6 % radioaktivity vylu¢ovalo modom

a 93 % stolicou, priCom na fluvastatin pripadli menej ako 2 % z celkovej vylucenej radioaktivity.
Vypocitany plazmaticky klirens (CL/f) fluvastatinu u ¢loveka je 1,8 + 0,8 I/min. Rovnovazne
koncentracie v plazme nesvedc¢ia o kumulacii fluvastatinu po podavani 80 mg denne. Po peroralnom
podani Lescolu 40 mg je kone¢ny polcas vyluovania fluvastatinu 2,3 + 0,9 hodiny.

Charakteristika u pacientov

Plazmatické koncentracie fluvastatinu sa nemenia v zavislosti od veku a pohlavia v ramci celkove;j
populacie. Zvysena odpoved na lieCbu sa v§ak pozorovala u Zien a u starSich I'udi. Vzhl'adom na to, ze
fluvastatin sa eliminuje prevazne zZI¢ou a podlieha vyznamnému predsystémovému metabolizmu, u
pacientov s insuficienciou pecene je mozna jeho kumulécia (pozri Casti 4.3 a 4.4).

Deti a dospievajuci s heterozygotnou familiarnou hypercholesterolémiou
Farmakokinetické udaje u deti nie st dostupné.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Obvyklé studie vratane farmakologickych studii bezpecnosti, genotoxicity, toxicity po opakovanom
podavani, karcinogenity a reproduk¢nej toxicity neukazali iné rizika pre pacienta okrem tych, ktoré sa
ocakavaju vzhl'adom na farmakologicky mechanizmus tc¢inku. V §tadiach toxicity sa identifikoval rad
zmien, ktoré su spolo¢né pre inhibitory HMG-CoA reduktazy. Na zaklade klinickych pozorovani sa
odportéaju testy funkcie peene (pozri ast’ 4.4). Dalsie toxické priznaky pozorované u zvierat bud’
neboli vyznamné pre pouzitie u 'udi, alebo sa vyskytovali pri expozicidch dostatocne vyssich, nez je
maximalna expozicia u l'udi, co poukazuje na maly vyznam tychto zisteni pre klinické pouzitie.
Napriek teoretickym tivaham o tlohe cholesterolu pri vyvine embrya Studie na zvieratach nepoukazuju
na embryotoxicky a teratogénny potencial fluvastatinu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

[M4 byt vyplnené narodne]

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.
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[Ma byt vyplnené narodne]

6.3 Cas pouZitelnosti

[Ma byt vyplnené narodne]

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

[Ma byt vyplnené narodne]

6.5 Druh obalu a obsah balenia

[Ma byt vyplnené narodne]

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Ziadne zvlastne poziadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

8. REGISTRACNE CISLA

[Ma byt vyplnené narodne]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE / PREDLZENIA REGISTRACIE

[M4 byt vyplnené narodne]

10. DATUM REVIZIE TEXTU

[Ma byt vyplnené narodne]
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OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA

| 1. NAZOV LIEKU

Lescol a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 20 mg tvrdé kapsuly
Lescol a suvisiace ndzvy (pozri Prilohu I) 40 mg tvrdé kapsuly
Lescol XL a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg tablety s predlzenym uvolfiovanim

[Pozri Prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

Fluvastatin

2.  LIECIVO

Kazda kapsula obsahuje 20 mg fluvastatinu.
Kazda kapsula obsahuje 40 mg fluvastatinu.
Kazda tableta obsahuje 80 mg fluvastatinu.

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

[Ma byt vyplnené narodne]

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

[Ma byt vyplnené narodne]

[5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Na vnutorné pouZzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel'ov.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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[Ma byt vyplnené narodne]

10.

SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11.

NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

| 12.

REGISTRACNE CISLO/CISLA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13.

CISLO VYROBNEJ SARZE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 14.

ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

[Ma byt vyplnené narodne]

| 15.

POKYNY NA POUZITIE

| 16.

INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

[Ma byt vyplnené narodne]
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTRE

| 1. NAZOV LIEKU

Lescol a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 20 mg tvrdé kapsuly
Lescol a suvisiace ndzvy (pozri Prilohu I) 40 mg tvrdé kapsuly
Lescol XL a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg tablety s predlzenym uvolfiovanim

Fluvastatin

(2. NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

3.  DATUM EXSPIRACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

[M4 byt vyplnené narodne]

|5. INE
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PiSOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

Lescol a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 20 mg tvrdé kapsuly
Lescol a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 40 mg tvrdé kapsuly
Lescol XL a suvisiace nazvy (pozri Prilohu I) 80 mg tablety s predlZenym uvol’iovanim

[Pozri Prilohu I - M4 byt’ vyplnené narodne]
Fluvastatin

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu skor, ako za¢nete uzivat’ Vas liek.

- Tuto pisomnu informdciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany Vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ako Vy.

- Ak zaCnete pocitovat’ akykol'vek vedlajsi ucinok ako zavazny alebo ak spozorujete vedl'ajSie
ucinky, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov, povedzte to, prosim,
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

V tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov sa dozviete:
Co je Lescol/Lescol XL a na o sa pouziva

Skor ako uzijete Lescol/Lescol XL

Ako uzivat’ Lescol/Lescol XL

Mozné vedlajsie uinky

Ako uchovavat’ Lescol/Lescol XL

Dalsie informacie

I e

1. CO JE LESCOL/LESCOL XL A NA CO SA POUZIVA

Lescol/Lescol XL obsahuje liecivo fluvastatin sodny, ktory patri do skupiny lie¢iv nazyvanej statiny,
¢o su lieky znizujuce hladinu tukov: znizuji mnozstvo tukov (lipidov) v krvi. Pouzivaji sa
u pacientov, ktorych ochorenie nemozno upravit’ len diétou a telesnou aktivitou.

- Lescol/Lescol XL je lick pouzivany na lie¢bu zvySenych hladin tukov v krvi u dospelych,
najma celkového cholesterolu a tzv. ,,zIého* alebo LDL cholesterolu, ktory sa spaja so
zvySenym rizikom ochorenia srdca a mozgovej prihody
- u dospelych pacientov s vysokou hladinou cholesterolu v krvi
- u dospelych pacientov s vysokou hladinou cholesterolu aj triacylglycerolov v krvi (iny

druh tukov v krvi).

- Lekar moéze predpisat’ Lescol/Lescol XL aj na predchadzanie d’alSich zavaznych srdcovych prihod
(napriklad srdcového infarktu) u pacientov, ktori uz podstupili kateterizaciu srdca, so zakrokom
v srdcovej cieve.
2. SKOR AKO UZIJETE LESCOL/LESCOL XL
Dosledne dodrzujte vsetky pokyny svojho lekara. Mozu sa lisit’ od tidajov v tejto pisomnej informacii.
Precitajte si nasledujuce upozornenia skor, ako uzijete Lescol/Lescol XL.
Neuzivajte Lescol/Lescol XL

- ked’ ste alergicky (precitliveny) na fluvastatin alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek
Lescolu/Lescolu XL, ktoré st uvedené v ¢asti 6 tejto Pisomnej informacie.
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- ked’ mate v sucasnosti problémy s pe€enou alebo ked’ mate nevysvetlené, pretrvavajice
zvySenie hodnét urcitych pecenovych enzymov (aminotransferaz).

- ked’ ste tehotna alebo dojcite (pozri ,,Tehotenstvo a dojcenie).

Ak sa Vas nieco z uvedeného tyka, neuzite Lescol/Lescol XL a povedzte o tom svojmu lekarovi.

Bud’te zvlast’ opatrny pri uzivani Lescolu/Lescolu XL

- ak ste v minulosti mali ochorenie pecene. Testy funkcie pecene sa zvyCajne vykonaju pred
zaCatim lieCby Lescolom/Lescolom XL, pri zvySeni davky a v réznych intervaloch pocas liecby,
aby sa zistilo, ¢i lieck nema vedl'ajSie uCinky.

- ak mate ochorenie obliciek.

- ak mate ochorenie §titnej zl'azy (hypotyreoidizmus).

- ak sa v minulosti u Vas alebo vo Vasej rodine vyskytli ochorenia svalov.

- ak ste mali svalové tazkosti pri uzivani in¢ho lieku na znizenie hladiny tukov v krvi.

- ak pravidelne pijete velké mnozstva alkoholickych napojov.

Porad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom skor, ako zacnete uzivat’ Lescol/Lescol XL:
- ak mate zavaznu dychavicnost

Ak sa Vas nieCo z uvedeného tyka, povedzte o tom lekarovi skor, ako uZijete Lescol/Lescol XL.
Lekar Vam da vysetrit’ krv skor, ako Vam predpise Lescol/Lescol XL.

Lescol/Lescol XL a l'udia starsi ako 70 rokov
Ak mate viac ako 70 rokov, lekar si mozno bude chciet’ overit’, ¢i mate rizikové faktory pre ochorenia
svalov. MoZno budete potrebovat’ osobitné vysetrenia krvi.

Lescol/Lescol XL a deti/dospievajuci )
Lescol/Lescol XL sa nesledoval a nie je ureny na podavanie detom mladsim ako 9 rokov. Udaje
o davkovani u deti a dospievajucich starSich ako 9 rokov, pozri Cast’ 3.

Nie su skusenosti s podavanim Lescolu v kombinacii s kyselinou nikotinovou, cholestyraminom alebo
fibratmi u deti a dospievajucich.

UZivanie inych liekov

Ak uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali este iné lieky, vratane lickov, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis, oznamte to, prosim, svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.
Lescol/Lescol XL mozno uzivat’ bud’ samotny, alebo spolu s inymi liekmi na znizenie hladiny
cholesterolu, ktoré Vam predpisal lekar.

Po uziti zivice, napriklad cholestyraminu (pouzivaného hlavne na liecbu vysokych hladin
cholesterolu), pockajte aspon 4 hodiny, kym uzijete Lescol/Lescol XL.

Povedzte svojmu lekarovi alebo lekarnikovi, ak uzivate niektoré¢ z nasledovnych liekov:

- cyklosporin (liek pouzivany na utlmenie imunitného systému).

- fibraty (napriklad gemfibrozil), kyselinu nikotinovu alebo latky sekvestrujuce zlcové kyseliny
(lieky pouzivané na znizenie hladiny zlého cholesterolu).

- flukonazol (liek pouzivany na liecbu hubovych infekcii).

- rifampicin (antibiotikum).

- fenytoin (liek pouzivany na liecbu epilepsie).

- peroralne (ustami uzivané) antikoagulancia, napriklad warfarin (lieky pouzivané na zabranenie
vzniku krvnych zrazenin).

- glibenklamid (liek pouzivany na lie¢bu cukrovky).

- kolchiciny (pouzivané na liecbu dny).

UZivanie Lescolu/Lescolu XL s jedlom a napojmi
Lescol/Lescol XL mozete uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.

Tehotenstvo a dojcenie
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Neuzivajte Lescol/Lescol XL, ak ste tehotna alebo dojéite, pretoze lieCivo moéze poskodit’ Vase
nenarodené diet’a a nie je zname, ¢i sa lieCivo vylu¢uje do I'udského materského mlieka. Ak ste
tehotna, porad’te sa so svojim lekarom alebo lekdrnikom skor, ako uzijete Lescol/Lescol XL.
Pouzivajte spolahlivu antikoncepciu (proti otehotneniu) pocas celého obdobia, ked’ budete uzivat’
Lescol/Lescol XL.

Ak otehotniete pocas uzivania tohto lieku, prestafite Lescol/Lescol XL uzivat’ a navstivte svojho
lekara.

Vedenie vozidla a obsluha strojov
Nie su ziadne tdaje o vplyve Lescolu/Lescolu XL na schopnost’ viest’ vozidlo a obsluhovat’ stroje.

Délezité informacie o niektorych zlozZkach Lescolu/Lescolu XL
[Ma byt vyplnené narodne]

3.  AKO UZIiVAT LESCOL/LESCOL XL
Dosledne dodrzujte pokyny svojho lekara. Neprekrocte odporuc¢ant davku.

Lekar Vam odporuci, aby ste dodrziavali diétu znizujticu cholesterol. Pokracujte v tejto diéte aj pocas
uzivania Lescolu/Lescolu XL.

Kol’ko Lescolu/Lescolu XL uzivat

- Rozmedzie davok pre dospelych je 20 az 80 mg denne a zavisi od toho, aké znizenie hladiny
cholesterolu je potrebné dosiahnut’. Lekar mo6ze upravovat’ davku v 4-tyzdinovych alebo dlhsich
intervaloch.

- U deti (vo veku 9 rokov a star$ich) je zvycajna zaciatocna davka 20 mg denne. Najvyssia denna
davka je 80 mg. Lekar moze upravovat’ davku v 6-tyzdiiovych intervaloch.

Lekar Vam presne povie, kol'ko kapsul alebo tabliet Lescolu/Lescolu XL je potrebné uzivat'.
V zavislosti od Vasej odpovede na lie¢bu lekar mozno navrhne vysS§iu alebo nizsiu davku.

Kedy uzivat’ Lescol/Lescol XL

Ak uzivate Lescol, uzite davku vecer alebo pred spanim.

Ak uzivate Lescol dvakrat denne, uzite jednu kapsulu rano a jednu vecer alebo pred spanim.

Ak uzivate tablety Lescol XL, mozete davku uzit’ kedykol'vek pocas dna.

Lescol a Lescol XL mozno uZivat' s jedlom alebo bez jedla. Prehitajte ich celé a zapijajte pohdrom
vody.

Ak uzijete viac Lescolu/Lescolu XL, ako mate
Ak ste omylom uzili privel'a Lescolu/Lescolu XL, okamzite sa spojte so svojim lekarom. MozZete
potrebovat’ lekarske oSetrenie.

Ak zabudnete uZit’ Lescol/Lescol XL

Uzite davku hned’, ako si spomeniete. Neuzite ju vSak, ak si mate vziat’ d’alSiu davku za menej ako
4 hodiny. V takomto pripade uZzite d’alSiu davku vo zvyc€ajnom cCase.

Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechant davku.

Ak prestanete uZivat’ Lescol/Lescol XL

Ak sa ma zachovat’ priaznivy ucinok Vasej liecby, neprestante uzivat’ Lescol/Lescol XL, pokial’ Vam
to neodporuci lekar. Musite pokracovat’ v uzivani Lescolu/Lescolu XL podl'a pokynov lekara, aby ste
udrzali nizku hladinu ,,zIého* cholesterolu. Lescol/Lescol XL Vase ochorenie nevylieéi, ale pomaha
ho kontrolovat’. Hladinu cholesterolu je potrebné pravidelne kontrolovat’ a sledovat’ tak pokrok vo
Vasej liecbe.

Ak mate d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekarnika.
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4. MOZNE VEDLAJSIE UCINKY

Tak ako vSetky lieky, aj Lescol/Lescol XL mdze sposobovat’ vedlajsie tiCinky, hoci sa neprejavia u
kazdého.

Vel'mi ¢asté: postihuju viac ako 1 z 10 pouzivatel'ov

Casté: postihuju 1 az 10 zo 100 pouzivatel'ov

Menej Casté: postihuju 1 az 10 z 1 000 pouzivatel'ov

Zriedkavé: 1 az 10 z 10 000 pouzivatelov

Vel'mi zriedkavé: postihuji menej ako 1 z 10 000 pouzivatel'ov

Nezname: Castost’ vyskytu nemozno odhadnut’ z dostupnych udajov

Niektoré zriedkavé alebo vel'mi zriedkavé vedlajSie i¢inky mézu byt zdvazné: okamzite vyhl'adajte

lekérsku pomoc.

- ak sa u Vas vyskytne nevysvetliteI'na bolest’ svalov, ich citlivost’ na dotyk alebo svalova
slabost’. M6zu to byt’ v€asné priznaky mozno zavazného rozpadu svalov. Da sa mu zabranit’, ak
lekar o najskor ukonci Vasu liecbu fluvastatinom. Tieto vedlajsie u€inky sa pozorovali aj pri
inych podobnych liekoch patriacich do tejto skupiny (statiny).

- ak ste nezvycajne unaveny alebo mate horti¢ku, zozltnutie koze a o¢i, tmavé sfarbenie mocu
(prejavy zapalu pecene).

- ak mate priznaky koznych reakcii, napriklad kozné vyrazky, zihl'avku, sCervenanie, svrbenie,
opuch tvére, o¢nych viecok a pier.

- ak mate opuch koze, tazkosti s dychanim, zavraty (priznaky zavaznej alergickej reakcie).

- ak krvacate alebo Vam vznikaju podliatiny I'ahSie ako zvycajne (prejav znizeného poctu
krvnych dosticiek).

- ak mate Cervené alebo purpurové poskodenia koze (priznaky zépalu ciev).

- ak mate Cervené Skvrnité vyrazky, najmai na tvari, ktoré moze sprevadzat’ tinava, horucka,
nutkanie na vracanie, strata chuti do jedenia (priznaky reakcie podobnej lupus erythematosus).

- ak pocitujete silna bolest’ v hornej Casti brucha (prejav zapalu podzaludkovej zl'azy, pankreasu).

Ak sa u Vas vyskytne niektory z uvedenych vedl'aj$ich uc¢inkov, okamzite to povedzte svojmu

lekarovi.

Iné vedlajsie ti¢inky: povedzte o nich svojmu lekarovi, ak Vas znepokojuju.

Casté:

Nespavost, bolest’ hlavy, neprijemné pocity v Zaladku, bolest’ brucha, nutkanie na vracanie.
Velmi zriedkavé

Mravcenie alebo tfpnutie ruk a noh, poruchy alebo zniZenie citlivosti.

Dalgie mozné vedlajsie uginky

- Poruchy spanku vratane nespavosti a zlych snov

- ZhorSovanie pamaéti

- Sexudlne tazkosti

- Depresia

- Tazkosti s dychanim vratane pretrvajiiceho kasla a/alebo dychaviénosti alebo horucky

Ak zaénete pocitovat’ akykol'vek vedl'ajsi u¢inok ako zavazny alebo ak spozorujete vedl'ajsie ucinky,
ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov, povedzte to, prosim, svojmu
lekarovi.

5.  AKO UCHOVAVAT LESCOL/LESCOL XL

[M4 byt vyplnené narodne]
Lescol/Lescol XL uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

Nepouzivajte Lescol/Lescol XL po datume exspirdcie, ktory je uvedeny na Skatul’ke a blistri po [Ma
byt vyplnené narodne].
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Lieky sa nesmu likvidovat’ odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do
lekarne. Tieto opatrenia pomoZu chranit’ zivotné prostredie.

6. DALSIE INFORMACIE

Co Lescol/Lescol XL obsahuje
- Liec¢ivo je fluvastatin sodny.

Kazda kapsula Lescolu 20 mg obsahuje 21,06 mg fluvastatinu sodného, ¢o zodpoveda 20 mg

vol'nej kyseliny fluvastatinove;.

Kazda kapsula Lescolu 40 mg obsahuje 42,12 mg fluvastatinu sodného, ¢o zodpoveda 40 mg

vol'nej kyseliny fluvastatinove;.

Kazda tableta Lescolu XL 80 mg obsahuje 84,24 mg fluvastatinu sodného, ¢o zodpoveda 80 mg

vol'nej kyseliny fluvastatinove;.
- Dalsie zlozky kapsul Lescol 20 mg su:
[M4 byt vyplnené narodne]

AKo vyzera Lescol/Lescol XL a obsah balenia
[Ma byt vyplnené narodne]

Drzitel rozhodnutia o registracii a vyrobca

Ak potrebujete akikolI'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte, prosim, miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:
[Pozri Prilohu I - Ma byt vyplnené narodne]

Liek je schvaleny v ¢lenskych §tatoch Eurépskeho hospodarskeho priestoru (EHP) pod

nasledovnymi nazvami:

20 mg a 40 mg kapsuly

Clensky $tat Liek

Belgicko, Cyprus, Ceska republika, Dansko, Finsko, Lescol

Francuzsko, Grécko, Holandsko, frsko, Island, Malta,

Norsko, Pol'sko, Portugalsko, Raktisko, Rumunsko,

Slovenska republika, Spanielsko, Svédsko, Taliansko,

Velka Britania

Franctzsko Fractal

Luxembursko, Nemecko Locol

Nemecko Cranoc

Portugalsko Cardiol, Canef

Rakusko Fluvastatin Novartis

Spanielsko Liposit, Vaditon, Digaril,
Lymetel

Taliansko Lipaxan, Primesin,
Fluvastatina

40 mg kapsuly

Clensky $tat Liek

Bulharsko, Estonsko, Mad’arsko, Slovinsko Lescol

80 mg tablety s prediZenym uvoltiovanim

Clensky $tat Liek

Bulharsko, Cyprus, Ceska republika, Estonsko, Grécko, Lescol XL

Holandsko, rsko, Litva, Loty$sko, Mad’arsko, Malta,
Pol’sko, Portugalsko, Rumunsko, Slovenska republika,
Slovinsko, Velka Britania

Belgicko

Lescol Exel
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Dénsko, Finsko, Island, Norsko, Svédsko Lescol Depot
Francuzsko Lescol LP
Luxembursko, Nemecko Locol

Nemecko, Raktisko

Fluvastatin Novartis

Portugalsko Cardiol XL, Canef

Rakusko Lescol MR

Taliansko Lescol, Lipaxin, Primesin
Spanielsko Lescol Prolib, Liposit Prolib,

Vaditon Prolib, Digaril Prolib

Téato pisomné informacia pre pouZivatel’ov bola naposledy schvilena v

[Ma byt vyplnené narodne]
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