
по медицинскому применени}о препарата

отРио

Регистрационньпй номер:

1орговое наименование: Фтрио

Р1еясдународное непатентованное наименование: 3зетимиб

"т[екарственная форма: таблетки

€остав

1 таблетка содер>кит:

0ейстпвутош1ее вещес/пво: эзетимиб 10 мг]

вспомо?а!пел11нь!е ве.!|ес!пва: целлюлоза микрокристаллическая' лактозь] моногидрат'

кроскармеллоза натрия' натрия лаурилсульфат, повидон (тип (30), натрия отеарилфумарат.

Фписание

(ругльте плоскоцилиндрические таблетки от белого до белого с )келтовать|м оттенком

цвета, с фаской.

Фармакотерапевтическая группа: гиполипидемическое средство - ингибитор абсорбции

холестерина.

(од А1!,: с 10Ах09

Фармакологияеские свойства

3зетимиб является представителем нового класса гиполипидемических средств, которь1е

селективно ингибиругот абсорбциго холестерина ({€) и некоторь1х растительнь1х стеролов

в ки!т|ечнике.

Фарлтако0пна-наска

[1репарат Фтрио эффективен при приеме внутрь. йеханизм действия эзетимиба отличается

от механизма действия других классов гиполипидем ичес ких средств (например,

ингибиторов |й[-(оА-редуктазьт (статинов), секвестрантов )'(елчньтх кислот' фибратов и

растительнь1х станолов). йолекулярной ми1]]енью эзетимиба является транспортньтй белок

(\1егпапп-Р!с[ €!-!!1<е 1 , ыРс 1 [ ] ). ответственньтй за всась1вание в ки1].1ечнике холестерина

и фитостеролов.

3зетимиб локализуется в щеточной каемке тонкого ки1печника и препятствует всась!вани}о

{€, приводя к сни)кеник) поступления {( из китшечника в печень. за очет чего сни)ка}отся
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синтез хс в пече}{и (в отличие от статинов).

Б клиническом исследовании. в которое бьпли вкл}очень| пациенть} с

гиперхо.т1ес'1'ери нешш1 ией' эзе'гимиб снижал абсорбци}о }[ в кигшечнике на 54 о% по

сравнени1о с плацебо. йнгибируя абсорбциго {,( в китпечнике, эзетимиб сни)кает

поступление {€ в печень. [татиньт снижатот синтез хс в печени. [|ри одновременношт

при['!енении препарать! этих двух групп обеспечивак]т дополнительное снижение

концентрации !,(. 3зетимиб, приниьтаемьтй од]]овреш'енно со статинами. сния(ае'г

ко}]центраци}о общего холестерина (Ф{[)' холестери}1а липопротеинов низкой плотности

(хс лпнп)' апо.1!ипопротеина Б (апо-Б), холестерина ли|1опротеи}тов невь1сокой

11лотности (!( не-,11|1Б[1' рассчить!вается как разность ме)*(ду кон!1ентрацией Ф{[ и

ко}{центрацией хс лпвп) и триг.]!ицеридов (1'1'). а так)ке повь11]|ает концентрацик)

холестерина -ципопротеинов вьтсокой плотности (хс лг1вп) в плазме крови у пациентов с

гиперхолестеринеь{ией в больгшей степени. чем _,зетимиб или статин. принимаемь1е в

ш!онотерапии. Фдновреп:енное применение эзетимиба с фенофибратоп{ снижает

концентрациго Ф1€. {6 ,|1}1Ё|1, апо-в, тг и хс не-лпвп. а так]ке повьт1пает концентраци}о

хс лпвп в пла !\!е крови ) !!ациен'1овсосуешднной:иперь',тлесперинемией.

(линические исс'педования показали. что повь|1т|еннь!е концентрации охс. хс ,|]|1Ё[! и

апо-в (глав}'ого бе;ткового ко]\|понента )1[1Ё[1) способотву}от развити}о атеросклероза.

!{роме того. сни)ке|{ная концентрация хс лпвп такя(е ассоциируется с развитием

атеросклероза. Результать; эпидем иологических исследований показали. что сердечно-

с0с) !ис]ая 1а6олевае\!ос!ь и смертнос!ь на\!)дя!ся в прямой зависи\|осги о': коншенпраший

6{€ и {,( ./1[1Ё][1 и в обратной зависип{ости от концентраций хс лпвп. 1{ак и -|][]Ё[1,

липопротеинь!' богатьте {( и ][. вклго!]ая липопротеинь| с;чень ни:вкой плотности

(лп0нп), липопротеи|]ь! промежуточной плотности (л]1пп) и ремнанть| такя{е ш'огут

способствовать развити}о атеросклероза.

!ля определения селективности э]етимиба в отно|лении ингибирования всасьтвания {[
бьтла проведена серия доклини!{еских исс.1!едований. 3зетимиб ингибировал всась]вание

[ 14€]-холестерина и не оказь{вал влияния на всась!ва}тие 11-. ;кирнь:х кислот, я{елчнь1х

кислот! прогестеро]{а! этинилэстрадиола или )кирорастворимьтх витаминов А и ).



Форлтакокинегпооко

Бсасьтвспуце

|[осле приема внутрь эзетип'|иб бьтстро всась1вается и интенсивно метаболизируется в

тонком ки1печнике и печени путем конъгогации в фармакологически активньтй фенольнь;й

гл}окуронид (эзетимиб-гл+окуронид). йаксимальная концентрация в плазме крови ((,,'')

эзетимиб-глтокуронида наблтодается через [-2 часа' эзетимиба ' через 4_!2 часов.

Абсолготная биодоступность эзетимиба не может бьтть определена} поскольку данное

вещество практически нерастворимо ни в одном из воднь1х растворителей. используемь1х

для при| о !овления рас') воров для инъекций'

[1рием пищи (с низким или вь1соким содер)канием :кира) не влиял на биодоступность

эзетими6а при приеме внутрь в виде таблеток по 10 мг. [!репарат Фтрио мо>кно принип'|ать

не3авис и мо от приема пищи.

Росп1';е0е-пегтне

3зетимиб и эзетимиб-глгокуронид связь1ва}отся с белками плазмь1 крови на99,7 о/' и 88-92 оА

соответственно

]\:[етт';або-пнз.у

йетаболизм эзетимиба происходит главнь!м образом в тонком ки1]]ечнике и печени путем

конъ1огации с гл}окуронидом (реакция !! фазьт) с последу[ощим вь]ведением с желчью.

3зетимиб минимально подвергается окислительному метаболизму (реакция ! фазь:)'

3зетимиб и эзетимиб-глтокуронид (основньте производньте эзетимиба- определяемь!е в

плазме крови) составля}от |0-20 %о и 80-90% соответственно от общей концентрации

эзетимиба в плазме крови. 3зетимиб и эзетимиб-гл}окуронид медленно вь|водятся из

плазмь| крови в процессе ки1шеч но-пече нонной рециркуляции. [1ериод полувь!ведения для

эзетимиба и эзетимиб-глгокуронида составляет примерно 22 наса.

Бь:ве0енше

||осле приема внутрь 20 мгэзетимиба' меченного |'€' в плаз'е крови бьтло обнару:кено 93 '%

суммарного эзетимиба (эзетимиб * эзетимиб-глтокуронид) от общего уровня

радиоактивньтх продуктов. Б течение 10 дней примерно 78 о/' принять1х радиоактивнь|х

продуктов бьтло вь;ведено через ки11]ечник с )келчь}о' |1 о%_ нерез понки. 9ерез 48 часов

радиоактивньтх продуктов в плазме крови обнару:кено не бь:ло.

Ф ар ла а ко к са н е гп и ка у о уп 0 от ь н ь! х 2р! п п п а ц |'! ен ,по в

!етпш ш поёрсэстпкш

Фармакокинетические показатели эзетимиба бь;ли одинаковь; у Аетей старгпе 6 лет и

взросль1х. Фармакокинетические даннь|е для детей младгше 6 лет отсутствутот.



9 по;хильпх пациентов (старгпе 65 лет) концен'грация суммарного эзетимиба в плазме крови

примерно в 2 раза вь1||]е' чем у бо,чее п'!олодь!х пациентов (от 18 до 45 лет). (тепетть

снижения концентрации хс лпнп и профи.1:ь безопасности бьтли сопоставимь1 у по)киль|х

и 6олее м:олодь;х па|{иентов' лрини}1авших эзетиь:иб',{ля по:киль:х пациентов подбор дозь|

препарата не требуется.

||стт1т;ет т тпьт с пече н()ч н (''! неоос/па/почн о с/пью

|1осле однократного приема эзетимиба в дозе 10 \{г среднее значение площади под кривой

(концентрация время) (Ашс) су}{марного эзетипциба бь;ло ь \'7 раза больгпе у пациентов

с легкой степень}о печеночной недостаточности (5-6 баллов 11о 1шкале 9айлд-[1ьто)' нем у

здоровь]х доброво'пьцев. Б 14-дневноьт исследовании применения эзетимиба в дозе ]0 мг в

су!ки с }часгиеу пацисн!ов с )меренной сгепень}о печеночной ::едос:а гоч нос; и (7_9

бал,1тов по гпка,че 9айлд-[1ьто) среднее значение А!_1€ суптмарногсэ :эзетипт иба увеличивалось

в .1 раза на ] -й и 14-й деъть по сравнениго со здоровь1ми добровольцами. ,{ля пациентов с

легкой степень}о печеночной недостаточности коррекция дозьт препарата не требуется.

|1оскольку последствия увеличения зна.!ения А!€ суммарного эзе'; ип:иба неизвестнь|.

эзетимиб не рекомендован пациентам с у меренной и тя>келой сте!1ень1о (более 9 баллов по

гпка::е 9ай':1-[1ь:о) пенснонной недос !аточнос ! и.

!! стт1т:енп';ьт с поче ч тт ой н ес)осп:стп'точнос п';:,нэ

|1осле однокра'гног() приема эзетимиба в дозе ]0 мг у пациентов с тя)1(ель1ми нару11]енияп'1и

функции понек (п = 8; юпиренс креатинина ((() не более 30 мл/ьтин/1.73 м2). знанение А0[
сумп'|арного эзетимиба уве'11ичилось примерно в !,5 раза по сравнени|о со здоровь!ми

добровольцами (п = 9). ,{аннь:й результат не является клинически знанимь;пл. ,{ля

пациентов с т{ару|шением функции понекгтодбор дозь1 препарата не требуется. } пациента

после трансплантации почки, по_[учав|шего ко1\'1плексну|о терапито. вклгочая циклоспорин.

значение А0€ сумьтарного эзетимиба увеличилось в \2 раз.

1оз
(онцентрация суп'1марного эзетимиба в п;:азме крови немного вьт1пе у )кенщин (менее 20 %)'

чем у му)кчин. €тепень сни)кения хс лпнп и профиль безопасности одинаковь! у му)!(чин

и )кенщин. принима}ощих эзетимиб. поэтому для лациентов |\,'у)кского или )кенского пола

полбор :о ;ь: препара!а не треб1е:ся.

|!оказания к примененик)

17ервинноя 2!о1ерхо.|[е с //]е р[![1е,|! [!я

Фтрио' в комбинации с ингибитором [\4[-[оА-редуктазьт (статином), показан в качестве



;

вспомогательной терапии к диете у

несемейной) гиперхолес'| ери нем ией.

пациентов с первичнои

чье состояние не ко

при монотерапии статином.

\4онотерапия Фтрио показана в качестве вспомогательной терапии к диете у пациентов с

первивной (гетерозиготной семейной и несемейной) гиперхолестери нем ией. применение

статинов у которь1х признано неприемлемь1м или не переносится.

!7ро ф шлак*п ш ко сер с)енн о-сосу 0ш сгпьл х з слбо,'сев а т у цй

Фтрио показан для сни)кения риска развития сердечно-сосудистьтх заболеваний у

пациентов с игпемической болезньто серАша (11Б() и острь|м коронарньлм синдромом (Ф[()

в анамнезе при добавлении к текушей терапии статином или одновременном назначении с

ним.

|-олцознаопэная се.мейная енперхо-|[е с 7пе р1!н е 1!1!'[ (|о(гх()

(омбинация Фтрио и статина показана в качестве вспомогательной терапии к диете у

пациентов с !-о€[{€. |1ациентам так)ке мо)кет бьтть назначено дополнительное лечение

(на при мер. аферез )![1Ё[1)'

| о лс о з це о пэ н а я сш !по с 1п е ро ]1 е,м !,!я ( ф ш тп о с пте ро л е.пттля)

Фприо показан в качес!ве вспомогагельной тералии к диете у пациен!ов с гомози:отной

семе й ной си гостеролемией.

|[роти вопока зания

. [1овь:гпенная чувствител ьность к лкэбому из компонентов препарата.

. |!ри назначении эзетимиба одновременно со статином или фенофибратом

необходимо следовать инструкции по применёнито дополнительно назначеннь1х

препаратов.

. 3зетимиб не рекомендуется пациентам с умеренной и тя:келой степень+о печеночной

недостаточности (7-9 и более баллов по 1шкале 9айлд-[]ьго, см. Фармакологические

свойства' Фармакокинетика у отдельнь1х групп пациентов; (поооб применения и дозьт).

. Ёепереносимость лактозь!, дефицит лактазь! 14ли гл}окозо-галактозная

мальабсорбция.

. {етский возраст до 6 лет.

€ остороэкность:о

€ледует ообллодать осторо)кность при одновременном применении препарата Фтрио с

фибратами, циклоспорином и непрямь|ми антикоагулянтами (вкл:оная варфарин и

флуиндион). |1ациенть:, одновременно принимающие препарат Фтрио и фенофибрат.

л'1,(.,],.''|н,|.1е| _. 
:
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|!рименение прп беременности и в период грудного вскармливания

[4сследования на )кивотнь|х с введением эзетимиба не вь|явили прямь!х и опосредованнь|х

неблагоприятнь;х эффектов в отно1]!ении беременности, развития эмбрион'плода, родов и

постнатального развития. |1ри введении беременньтм крь]сам эзетимиба в ком6инации с

ловастатином. симвастатином. правастатином или аторваотатином тератогенньтх эффектов

не набл}одалось. |1ри введении беременнь|м крольчихам с неболь1;:ой частотой

наблтодались дес)екть] развития скелета у плода'

!(линических даннь|х по применениго эзетимиба при беременности нет' поэтому следует

собл+одать осторо}!(|{ость при назначении препарата беременнь:м )кенщинам. 8 слунае

наступления беременности прием эзети\{иба дол)кен бь:ть прекращен.

[1ри одновременно]\{ применении препарата Фтрио и статина необходимо следовать

инструкции по применени|о данного статина.

Б исследованиях на крь!сах бь:ло вь:явлено- что эзетимиб вь!деляется с молоком. ,{анньтх о

вьтделении эзетимиба с грудньтм молоком у )кенщин нет. Б связи с этим эзетимиб не

рекомендуется применять в период грудного вскарп{ливания' в случае если потенциальная

польза не превь|шает потенциальнь;й риск для ребенка. Ёсли применение препарата

необходимо, пациентка дол)кна прекратить кормление грудьго.

(пособ притенения и _!о]ь!

[1ерел наналом лечения пациен'|ь! -].о.1жнь] перей:и к со0тве ]с ! в} к)щей липи:снижагощей

диете и продол)кать соблтодать эту диету во вре]\'1я всего периода терапии препарато]ч

Фтрио.

|1р ш.+аснен шя у п{! ц'!ен !пов с п ерв ивтсо й е ссперхо"1ес|пер[!н&|1 ше |1

[1репарат принип,1а}от внутрь в любое время суток нез!,висимо от приема пищи.

!оза препарата Фтрио при монотерапии или в комбинации со статином или фенофибратом

составляет 1 0 мг | раз в сутки. ,{оза фенофибрата не дол)кна превь11пать 160 мг 1 раз в сутки

при одновременном применении с препаратом Фтрио.

[!рилаетсетсшя у паццеп'п0в с цш,!е'и'1ческой болезньн; сер0ца

[{о.ттбнт:шрованная п1ерапня со с !па7п [! н с| 1,!11

!,ля дополнительного снижения сердечно-сосудистьтх собьттий у пациентов с !4Б[ Фтрио

10 мг моясет применяться со статиноь1 с доказаннь:м эф(:ектом по сни)кени}о риска развития

сер_1ечно-сос) дис : ь:х осло:кнений.

!/ршлаенетсие ! пац!!ен'пов с ,!аруи1енне'|[| фтнкцшш понек/хрон оанеской бо'тезньнэ пс:чек



А:[онотперапшя

!ля пациентов с нару11|ением функции понек подбор дозь! препарата не

Фармакологинеские свойства, Фарэоакокшнетпнка у опа0ельньтх ерупп пацшентпов).

1{о-м бннттроват п сая п1ерап1,!я с с1|]!вас ,пап11!н о.у!

!ля пациентов с легкой степень}о нару|1]ения функции понек (скорость клубояковой

фильтрации (€(Ф) не менее 60 мл|мин|\,73 м2) подбор дозь1 препарата Фтрио или

симвастатина не требуется. |1ациентам с нару1пением функции почек и €(Ф менее

60 мл|мин|1 '73 м2 препарат Фтрио назначается в дозе 1 0 мг и симвастатин в дозе 20 мг 1 раз

в сутки вечером.

} данньтх пациентов применение симвастатина в более вьтсокой дозе дол:кно тщательно

контролироваться (см. Фармакологические свойства, Фар.макс;кшнепанка у оп0е-зьттьтх ерупп

пат1шентпов).

!7р шлсет с ен ше у по}!сш|.ь|х пац.]е,' !пов

!ля по:кильтх пациентов подбор Аозьт препарата не требуется (см. Фармакологические

с войства, Ф а р.ът стко кшн е тпшка у о тп 0 е.,; ь т г ьсх а руп п п ао1ше нтп о в ).

|1ршлсененпе препора'па )| 0епаей тл пос)росгпков

Аля детей и подростков от 6 лет коррекция дозь1 препарата не требуется (см'

Фармакологинеские свойства, Фарэаакокшнетпшка у опае!!ьнь!х :рупп пацшентпов).

|1рименение препарата Фтрио у детей в возрасте до 6 лет не рекомендовано по причине

отсутствия даннь1х по безопасности и эффективнооти в данной возрастной группе.

!7ршлсенснше у пацпен'пов с п еченочной ,'о'"-,-,,,," -,,,
,{ля пашиен: ов с ле: кой с т епенью печеноч ной недос !аточнос !и п5-6 баллов по ш кале 1{айл_-т-

[1ь:о) подбор дозь1 препарата не требуется. |1рименение препарата Фтрио не рекомендуется

пациентам с умереннь1м (7-9 баллов по 1пкале {айлд-[!ьто) и тя)кель]м (более 9 баллов по

11|кале 9айлд-[1ьто) нару11|ением функции (см. Фармакологитеские свойства,

Фармакокнтгепэшка у опас)ельньтх ?рупп па.|!.!ен/лос. Фсобьте указания).

!!рш ко.ибин ировангсой утерапн,! с секвеспронпа!'1 !1 )'{елчнь'х к1|сло'п

[1репарат Фтрио следует принимать в дозе 10 мг 1 раз в сутки по меньш]ей мере за 2 наса до

или через 4 часа после приема секвестрантов )келчнь]х кислот.

11обочное действпе

Б клинических исследованиях] в которь1х пациенть] принимали препарат эзетимиба в дозе

10 мг в сутки в монотерапии, одновременно со статином или одновременно с

фенофибратом, препарат эзетимиба показа.'] хоро1пу}о переносимость. Ёе:келательньте

с {} 1..1{ /., с ,, .в -А ]_т 
' 
!
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реакции обьтчно бьтли легкими и преходящими; общая настота не)келательнь!х эффектов и

частота случаев отмень! лечения в связи с не)келательнь:ми эффектами при приеме

препарата эзетимиба бьтли сопоставимь1 с даннь1ми показателями при приеме плацебо.

€ледутощие настьте (> 1/100 и <1/10) или нечасть|е (> 1/1000 и <1/100) не)келательнь!е

реакции наблюдались при приеме препарата эзетимиба в монотерапии с частотой,

превьттлагощей аналогичну}о частоту при приеме плацебо! или при одновременном приеме

препарата эзетимиба со статином с настотой, превьттпагощей аналогичну|о частоту при

приеме статина в монотерапии.

!1ри прше-ме препара,па э3е'пь|!шба в лсоногперапнш.

[{аруш;ення со сп'!оронь1 об'мен а ветце с тпв'!1 п11!паншя.'

Ёечастьте : сни)кение аппетита.

|{аруш:етсшя со с1поро1{ь! сосу0ов.'

Ёечастьте: (приливь1) крови к ко)ке лица' повь!1пение артериального давления.

!7арушсення со с!поРонь! оь!'\а!пе.7ьно!! ('ис/пе.|!ь!' ор:анов :руётто}т к!е,пкн !1 сре0осгпент:я"

Ёечасть:е: ка1шель.

11арунсснт:я со с/поронь! эюе-т1-0он но-кпш:еч но?о п1Рс!к!па"

9астьте: боль в )кивоте' диарея! метеоризм.

[{ечастьте: диспепсия! гастроэзофагеальньтй рефлюкс, то|пнота.

!1аруш:ен шя со с,п!'ронь! с^е !е !пно-.уь!1!1еч ттой т: сое0цн;::петьтсой упканц'

Ёечасть:е: ар1ралгия. мь!1шечнь!е спа-]мь!. боль в шее.

Фбщне расстпройспва.

9астьте: утомляемость.

Ёечасть:е: боль в гр1ли. боль.

1!аборатпорньте ш н1! с!пру.]'[е н !пал ьньте 0анньсе:

[{ечастьте: повь!1шение активности апанинаминотрансферазьт (Алт) и|или

аспартатаминотрансферазь! (А€1), повьттпение активности креатининфосфокиназь; (}(Ф()

сьтворотки крови, повь|1пение активности гамма-глютамилтрансферазь1' нару1пение

показателе й функшии пенен и '

|[ р и пр пе.п е п р е п а р о 
'па 

э 3 е !п,[м ш б а о о н о в р е'|1 е н н о с о с 
'по 'п 

ш н о,]'|.

Ёару'тлення со с/поРонь! нервной спсп1е:!ь! 
"

9астьте: головная боль.

Ёечасть:е: парестезия.

Ёаруп:ення со с ,п оро нь! эюе.пуё о нно -кши:ечно ?о /прак]па.'

Ёечастьте: сухость слизистой оболочки рта} гастрит.
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[7ар1'т;осн:;я (о сп]оР!'!!ь! ко)|! !.! !| по('ко.'ю!!|,!х п1к|!нс/!- 1"' ..." -[.'_ ._ - '

Речасть;е: ко:кнь:й зуд. кожная сь|пь. крапивница.

[{аруш:етта,:я со с/поро!!ь| с ке.'!е /пно--у| ь!|!1е ч но[т т: соес)тптъттт1е,!ьной }пка[!н.

9астьте: ьтиалгия.

Ёечасть:е: боль в спине. мь!1печная слабость. бо-пь в конечности.

0боцше рассп': рсэй стпва :

Ёечастьте: асте'тия. периферинеские отеки.

.[[абора:порт тьт е 11 цнс/1!ру.\!ен !/:альнь1е оан нь[е -'

[1астьте: повь!1|!ение активности А-|]1 и/или А€[.

!1ри прше+те препара!1!а эзе!пшлаибо о0нслвре|1е'1]!о с а|ен ос|лшбратпо'и

[7арунсетта:я со сп1оронь! эюе тус)с; нтт с;-кьттс!еч/ !о2о п1ракп1а"

!{асть:е: боль в )кивоте.

Б клиническопт исследовании с участием пациентов со смегпанной гиперлипидемией

.!аст0та ! !0с'1!сд0ва']е.]!ьн ь!х клинически значи[1ь1х повь:тпений (более нем в 3 раза вьтгпе

верхней гра|-!иць! нормь: (8[Б)) активности (( печено!|нь1х)) трансаминаз сь1воротки крови

составила 4.5 о% в группе пациентов. прини]\'1ав1пих фенофибрат в монотерапии. и 2.7 %о в

группе пациентов. принимав11|их препарат эзетимиба одновременно с фенофибратошт.

{астота холецистэктомии составила 0.6 '% в группе пациентов. принип'!ав1пих фено(;ибрат

в монотерапии' и 1 '1оА в группе пациентов. принимав1пих препарат эзетимибл

одновременно с фенофибратом (см. Фсобьте указания). Ёе набл+одалось повьт1пения

активности (Ф( (более чем в ]0 раз вь1ше Б[Ё) ни в одной из групп лечения в данном

исследован ии.

|1оцшентпьс с с:тае.пу шческой болезньнл сер0ца

Б клиническопт исследовании пациентьт с йБ( принима-ти симвастати}! * эзетимиб в дозе

40мг+10мг или симвастатин в дозе 40 мг. [1рофиль безопасности препаратов в двух

группах бь:л сходнь;м за весь период наблтодения (медиана длительн()сти наблтодения

составила 6 лет). 9астота прекращения приеп{а прег!арата из:за не)келательнь!х явлений

составила 10.6% в группе пациентов. принимав1ших симвастатин * эзетимиб, и ]0,1 % в

группе пациентов. |]ринимав1]]их симвастатин. !{астота развития миопатии составила 0,] о 
"

в группе пациентов' приниь1ав11!их симвастатин + эзетимиб' и 0']1 %, ь группе пацие|'{тов.

прини11'|ав!]!их симвастатин' где миопатия определялась как необъяснип1ая :\ть]шечная

слабость или мь!|1|ечная боль, сопрово::сда}ощаяся повь|11]ением актив}|ости (Ф!( не менее

чем в !0 раз вь||ле 8[Ё или двумя послсд()вательнь|ми повь{|лениями активнос'ги (Ф( от 5

до 1 0 раз вьттпе Б[Б. !астс:та развития рабдоьтиолиза составила 0,1 '% в группе пациентов.
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тин + эзетимиб. и 0,2уо в группе пациентов' принимав1пих

симвастатин, где рабдомиолиз определялся как необъяснимая мь|[].]ечная слабость или

мьт1печная боль' сопро вожда}ощаяся повь11пением активности (Ф( не менее чем в 10 раз

вь|ш]е вгн с признаками нару1пения функции почек' двумя последовательнь1ми

повь|1]]ениями активности (Ф( от 5 до !0 раз вь|111е вгн с признаками нару11!ения функции

почек. или активность}о (Ф( не менее 10000 йБ/мл без признаков нару1ления функции

почек. частота последовател ьн ь|х повь||]!ений активности ((печеночнь]х)) трансап{иназ (не

менее чем в з раза вь1ше вгн) бьтла 2.5 %о в группе пациентов. принимав1ших

симвастатин * эзетимиб' и 2,3 |' в группе пациентов, принимав1пих симвастатин (см.

Фсобьте указания). не)келательнь!е явления со сторонь] )келчного щзь:ря наблюдались у

3'1 '% пациентов, принимав11]их симвастатин * эзетимиб и з.5 о% пациентов. принимав1ших

симвастатин. 9астота госпитализации с холецистэктомией бь!ла !'5 '% в обеих группах- Рак

(определялся как л}обое новое злокачественное новообразование) диагностировался в

течение исследования у 9,4 о^ л^циентов, принимав|-1-{их симвастатин + эзетимиб' и 9.5 о%

пациентов! принимав1ших симвастатин.

]7а цшелз гпьт с хро!! 
'!ческой 

бо.тезн ьну почек

в клиническом исследовании кардио- и не(;ропроте кти вного действия с участием

пациентов, прини[1ав1пих комбинированньтй гиполипидемический пРепарат с

фиксированньтми дозами эзетимиба (!0 мг) и симвастатина (20мг) ! раз в сутки' и

пациентов! принимав1пих ::лацебо, профили безопасности бь;ли сопоставимь! в течение

всего периода наблтодения (медиана длительности наблгодения составила 4'9 года). Б

данном клиническом исследовании регистрировались только серьезнь1е не}(елательнь!е

явления и прекращение приема прег'!арата по причине развития не)келательнь|х явлений_

9астота прекращения приема препарата бьтла сопоставима в обеих группах ( 1 0'4 '/о в группе

пациентов! принимав1пих комбинированньтй препарат с фиксированнь!ми дозами

эзетимиба и симвастатина, тл 9.8%' в группе пациентов- принимав11!их плацебо)' {астота

развития миопатии/рабдомио пиза составила 0.2%о ь группе пациентов' принимав1пих

комбинированньтй препарат с фиксированнь1п'|и дозами эзетиптиба и симвастатина, |1 о,1 о^

в группе пациентов, принимав|ших плацебо' |1оследовательнь1е повь1|1!ения активности

(печеночнь1х) трансаминаз (более нем в 3 раза вьтгпе Б!-Ё) наблкэдалось у 0,7 '/о пациентов.

принимав|1]их комбинированньтй препарат с фиксированнь]ми дозами эзетимиба и

симвастатина! и у 0,6 '/о пациентов^ принимав11]их плацебо' Б данном клиническом

исследовании не наблтодалось статистически достоверного увеличения частоть| таких

не)келательнь1х явлений' как злокачественньте новообразования (9,4 о% в группе пациентов!

10



! ! ;1.!1 ,:,. | .! !1 .\ 11' ! 
|

1! .1|1 !. (]'г!,Р(]'гвоп' ]<1(!1Ав{ )1];!Р \[1 !'1" !'1
_' - 

! '. с: ':,; ]: !;. ; " }'! ]):!^Р';('0

принимав|1|их ко|\'1бинированнь1й препарат с фиксиро

симвастатина' и 9.5о^ в группе г|ациентов. принимавших плацебо). гепатит.

холецистэктоп1ия или осло)кнения желчнокамен!{ой болезни или панкреатита'

!егплт и поорос,пк'! оп 6 оо 17 леп

8 клиническот: иссле.[овании с учас'1ием ]'е]ей в во]рас!е о] б 1о |0 ле! с ге|еро}иго!|]ой

сеп'|ейной или не сеп1ейной гиперхолестеринемией профиль безопасности и переносимости

эзетимиба бт'тл сопоставип'т с профилем у взросльтх пациентов. пол} чав1лих ]зетимиб'

3 клиническом исс.!едов3нии с )']ас!ие\' ':епей в во;распе о: [0ло !7.';е: с:е:ерози!огной

сст:ейной гипер\олес!еринемией. лринимавших комбинированн1ю герапик)

лекарствен1'{ьтм пре|1аратом эзетимиба и симвастатином. профиль безопасности и

переносип!ости бьт-п сопоставим с профилем безопасности у взросль1х пациентов.

по'!учавш!их коптби нированное 'т1ечение 'пекарственнь!м лрепар:]том эзетип:иба и

симвастатином.

}1 а б о р а тп о р н ьл е п о к оз а'пе]1']

Б клиьтических исследованиях частота последовател ьнь|х клинически значимь|х

повьттпений активности (( 1'1ече!|очнь|х)) трансаминаз в сь1воротке крови (активность Ал-|_

и/или А€1 в 3 или более раз 1]ревь11па}ощая Б1-Ё) бьтла сопоставима при применении

эзетимиба в птонотерапии (0.5 о%) и при приеме плацебо (0,3 %). |1ри изучении безопасности

комбинироваьтттой терапии частога клинически значимого повь!шения активности

((печеночнь1х)) трансаминаз в сь1воротке крови составила 1,3 о% у пациентов. принимав1]!их

эзетимиб одновременно со статино1\1. и 0.4уо у пациентов, принимав1пих статин в

монотерапии. [1овь:гшение активности трансаминаз в сь!воротке крови обь|чно протекало

бессимптомно. не со|1рово)кда,т]ось развитиеп'1 холестаза и возвращалось на исходньтй

уровень как при продолжении лечения, так и после отмень1 препарата.

(1астота возникновения клинически значимого повь!1пения активности 1{Ф( (в 10 и более

раз вь!11]е Б!-Ё}) у пациен1.ов. принимав11'их прег!арат эзетимиба в монотерапии, бь|ла

схо)кей с да}1ньт]\'1 показателем у пациентов. принимав|т]их п]тацебо или статин в

]!1онотерапии.

!1 о с гпр ее оас тпр а ц|!о н , | ь! е |! а ()'7 |оое ! |'1 я

|1ри применении пре|!арата эзетимиба в пострегистрацион но м |!ериоде сооб|цалось о

следук)щих не)келательнь1х реакциях без указа:тия причин но-с_педствс нной связи'

['!арунсеншя со с!поро!!ь! кровтт ш .пш.ттфс;тп11|!еской с.!с1пе'14ь:.'тромбоцитопептия.

[1орушсет:ня со с/пор01!ь! тс+|иунно[т с|!с!пе\!ь]: реакции гиперчувствительности. вкл}очая

анафилаксито. ангионевротичес ки й отек. ко)кц го сь|пь и крапивницу

11



[:о 1'.1( 71. 0 () !}.\ } ! |;
ми1-]'10гЁ/ с! !]оп! 1]'1|'А ;.]()(;х]',''[||']] ] ]{'!

[{струтп е н э:я с о с п 1 () ро н 11 ! п с н х1; к1!'' депрес с ия.

17арушсеншя со с/поро!1ь1 /!ервно|! сцс'п1!.|!ь!: голо вокр) }ке н ие. парестезия.

[{аруш;ення со с]поро!!ь! 11[!1||ева|'п!пе.'1ьно[! с1|сп1е.|!ь!. ]!анкреатит! запор.

Роу;ушсет:'::я со сп1оро]|ь! пече]!71 !] )!{'е 7 че в ь! !'ооя !!!!1х п)-!пей.' гег!атит' холелитиаз. холецистит.

Ёструнсенътя со с/поРонь! ко:эютт тс поёкоэ;сньтх тпкатте[т.'мультиформная эритема.

[!ар1,шсетттся со сп1оронь] ск(' 7е !]1но -.\![1]ц!е ч] !0!] !! сое 0ьлчту :пе ч ьт тс;т] /11ка1!ц: м|4алг\1я,

миопатия/рабдом1иолиз.

()бш1ше у;асспэройсптвст.' астения.

||ередозировка

€ообщалось о нескольких случаях передозировки, большинство и3 которь!х не

сопрово}1(далось возникновением нех(елате"ць}!ь1х явлений. а в сл)'чае их возникновения

нежелательнь1е явления не бь!ли серьсзнь]п{и.

Б клинических исследованиях. в которь1х эзетимиб назначался 15 здоровьтм добровольцаьт

в:о:с 50 м! в с} гки в !ечение |4 дней. |8 п:]циен ]ам с первинной !илерхолес ]еринемией в

-цозе;10 мт в с)тки в :е,;ение 56:ней или 27 пашиен:ам с гом()]иго]ной си'|ос:еролет:ией в

дозе 40 мг в сутки в тече!]ие 26 недель. бь:ла продемонстрирована хоро1пая переносимость

препарата.

Б с.]':унае передозировки с.]|едует проводить си|\,1пто|!1атическое лечение и поддер)*(ива}ощук]

терапию.

Бзаимодействие с другими лекарственнь|ми средс1 вами

Б доклинических исследованиях бь;"по показано, что эзетимиб не индуцирует изоферментьт

цитохрома Р450' унаствутощие в метаболизме 
'екарственнь|х 

средств. \4еясду эзетимибом

и средствами! метабол изирующимис я под действием изоферш:ентов | А2- 2о6. 2(8' 2(9 и

зА4 цитохрома Р450 или \-ацетилтраноферазьт, клинически значимь|х

фарплакокинетических взаи['1одействий тте наблгодалось.

[1ри одновреппенном при!\'1енении эзетиптиб не оказь!вает влияния на фармакокинетику

дапсона, декстрош:еторфана, дигоксина' перораль}1ьтх контрацептивов (этинилэстрадиола и

,|евоноргестрела). гли;тизида^ то,':бутамида. мидазола1\'!а. ()дновременное применение

циметидина и эзе'гимиба не оказь!вает в]1Аяния на биодостуг,;ность эзетимиба.

Атсгпацс:с)ьл; одновременньтй прием антацидов снижает скорость всась!вания эзетимиба. но

не оказь|вает влияния на его биодоступность. 3то сни:кение скорости всась!вания не

рассматривается как клинически знач им0е.

!{олес:пира-+тшгс.' одновре['1еннь1й прием колестирамина умень1пает среднее знанение А|1€

\2
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сумь'арного эзетиптиба (эзетиптиб + эзетимиб-глюкурой?д}"ЁЁ!6Б]5'|{_те?БЁ6*Ё6' 55т7''

3ффект дополнительно|'о сни)кения концентрации хс лпнп за счет одновременного

при]\|енения':;егимиба и \о.1ес'] ирамина ]\!0жет бь::ь 1т:еньше:: _1:]ннь!м в ]а имодейс ] вием.

|!с;ктоспорин. у пациентов. перенес1пих транс п-цантаци}о почки' с (( более 50 мл/ппин.

пр!|нимавши\ циь.!0с]]0рин в лос:оя:;ной -1о ]е. о_1нокРа,')нь!й приеу препара]'а ',;е';имиба в

дозе !0 мг приводил к увеличенито значения А0( суптмарного эзетимиба в среднем в

3,4 раза (от 2'3 цо 7.9 раз) по сравненик] с даннь|м показателем у здоровьтх добровольцев.

} одного пациента после тра}{сплантации почки и с тяже"чой почечной недостаточность!о

(кк 1з'2 мл/мин/1.73п':2). принимав11|его комплексну|о терапи1о. вкл|очая |1иклос]1орин.

наблк;далс;сь !2-кратное увеличение концентра11ии суммарного эзетип:иба по сравнени}о с

контрольной группой. Б перекрестттоп{ исследоваг!ии с двумя периодами с унастием 12

здоровь;х доброво"пь!]ев. принимавших в течение 8 дней эзетимиб в дозе 20 мг 1 раз в сутки

с приеп'!ом однократной дозьт ]00 мг циклоспорина на 7 день тера!']ии эзетимибопт. бьт;о

вь1явлено уве.]1ичение з!-]ач€ния А|1€ циклоспорина в среднем на 15 7' (от сни>кениятта 10 |'

до увеличения на 51%) в сравнении с даннь|м показателе[! у здоровь1х доброво;:ьцсв.

приняв1ших циклоспорин однократно в дозе !00 мг в ь|онотерапии (сьт. ( осторожностьго).

Фслбрагпьт: безопасность и эффективность примене}.ия эзетимиба одновременно с

фенофибратопт бьтли оцененьт в клинических исследованиях (см. [1обонпое действие).

Безопасность и эффективность прип,'енения эзетимиба одновре\1енно с др) гими фибра'гаппи

не изучень|. Фибрать: могут повь|111ать вь]деление {€ с ятелчью. что может привести к

)келч нока[1енной бо"пезни. Б доклиническом исследовании на собаках эзетимиб повь!|пал

концентраци}о {€ в желчи. {отя значение этих да}!нь|х для человека пока неизвестно.

одновременное приь'е11ение пре]!арата эзетимиба с фибратами (за исклгочением

фенофибрата) до получения дополнительнь1х данньтх по результатам клинических

исследований не рекомендуется. Фдновременнь;й прием препарата эзетимиба и

фенофибрата или гемфиброзила п0вь|1пает кон]1ентрациго сум]\'!арного эзетимиба

приблизительно в 1,5 и ).7 раза соответственно. однако эти повь!|!'ения не рассп'1атривак]тся

как клинически згтачимь:е.

(тпагпцньт 
" 

при одновременно\: приеп!е эзетимиба с аторваста'гином. ловас'гати]{оп'|.

правастатином. сиь{вастатиноп,1. флувастатином и розувастатиноп'1 к-т1инически значимь!х

фарьтакокинетических взаип'1одействий не наблгодалось.

[{е пря.+л ьс е 0н |пшкоа?у.1ян 
'п6'.' 

одновреме!!ное

сутки и варфарина не оказь1вал0 зна!]имого

протромбиновос вре|\,1я в исследовании с

при!1енение эзетимиба в дозе 10 мг 1 раз в

ьлияния на биодоступность вар(:арина и

участиеп{ 12 здоровьтх доброволъцев. 3
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['1!ика3 иоде 6ьтли получень! сообщения об увелинении йе:кдународного

_*-*'нфйый66йнйлтотЁошения (йБФ) у пациентов, принимавших одновременноэзетимиб

с варфариноп: или флтиндионоьт. {аннь;е пациенть| так)ке принимали другие

лекарственнь1е средства (см. Фсобь;е указагтия).

8собьпе указания

|1еред нанапом лечения пациенть| дол)кнь!

диете и продол}1{ать собл+одать эту диету

эзетимиба.

ттерейти к соответству}ощей липидснижающей

во время всего периода терапии препаратом

Бсли препарат:эзетиьтиба назначается в комбигтации со ста'ги|!о}'1 или фенофибратом, следует

внимательно ознакоь{иться с инстрткцией ло прим!-нению назначаемого дополнительно

препарата.

Фер"+:ентпьс пе+енп

Б клинических исследованиях о одновреп'1еннь1м применением препарата эзетиплибо и

статина у пациентов набл+одались последовательнь|е повь1|]]е}]ия активности ((пе!1ено!{нь!х)

трансаминаз (в 3 и более раз вь11пе Б[Ё)' Бсли препарат эзетимиба назначается в

комбигтации со статином. контроль функции печени следует проводить в начале 
'течения 

и

далее в соответствии с рекомендациями д'т1я данного статина (сь':. [1обочное действие).

Б клинттческошт исследовании пациенть] с ['|Б€ принима,1и симв3статин * эзетимиб в дозе

46 цр + 10 мг е)кедневно или симвастатин в дозе 40 мг ежедневно (медиана длите.||ьности

наблгоде1:ия составила 6 лет). !!астота последовательнь!х повь!!11ений активности

((печеночнь1х)) 'гра1{саминаз (не менее чем в 3 раза вь|1пе [3|Ё) бьтла 2,5 7о в группе

пациентов, принип.|ав|1!их симвастатин + эзетимиб' и 2-^3 %о в группс пациентов.

прини]\{ав1]]их симвастатин (см. [1обонное действие).

Б ютиническом исследовании с участием пациентов с хронинеской болезньго почек часто'га

последовате"т1ьньпх повьттшений активности ((леченочнь1х, трансаминаз (в 3 и более раз вь11пе

вг]_]) составила 0-1 % в группе пациентов. принимав1]]их комбинированньтй

гиполипидем ичес кий препарат с фиксирова;.тньтм и дозами эзетиь':иба ( 1 0 мг) и симвастатина

(20мг) | раз в сутки. и 0'6оА ь группе !|ациег1тов. принимав1ш}тх плацебо (см. [1обонное

действие ).

( ке'т егплоая .ъту ск!'|! а,пу р(!

Б ю:иттических исследованиях час-гота возникновения миопатии или рабдоп:иолиза. связан-

нь1х с применением препарата эзетимиба. не превь|1шала таковуто в сравнении с

соответству}ощей контрольной группой (плацебо или монотерапии статином). однако

14



миопатия и рабдомиолиз явля}отся известнь!ми не)к

(]{]} 1'']!. д с|э }3 !'({ ; !

ми Ё]!.["1в!,0-лво^! :.]!(|'А]](\]);Р 1'|1[,|] |.]']
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,' статинов и

других липидснижающих средств. Б клинических исследованиях частота повь||ления

активности (Ф( (бсэлее чем в 10 раз превь|11]атощая Б[ Ё) составила 0,2 оА ъ грулле

эзетимиба в сравнении с 0'1 оА в группе плацебо и 0'1 %' в группе одновременного

применения эзетимиба и статина в сравнении с 0.4 %о в группе монотерапии статином.

Б пострегистрационном периоде применения эзетимиба бь:ли полуненьт сообщения о

случаях развития миопатии и рабдомиолиза не}ависимо от причинь1 их развития.

Больгшинство пациентов' у которьтх развивался рабдомиолиз' принимали статинь| до начала

приема препарата эзетимиба. 1еьт не менее, очень редко сообщалось о развитии

рабдомиолиза при применении препарата эзетимиба в монотерапии и при одновременном

применении препарата эзетимиба и лекарственнь!х препаратов} применение которь1х, как

известно. ассоциировано с повь|11!еннь1м риском развития рабдомиолиза.

Бсе пациентьт, которь1м назначается препарат эзетимиба, до-ц)кньт бьтть предупре;кдень: о

риске развития миопатии и рабдомиолиза и дол:кньт сообщать врану о любьтх необъяснимьтх

мьт1печнь]х болях. болезненности или слабости. Бсли миопатия диат'ностирована или

подо}ревается- применение препара'1а -тзегимиба и л:обо:о с]а'тина. лринимаемо!о

одновременно с препарато]\'1 эзетимиба. дол:кно бьтть немедленно прекращено. Ёапичие

даннь|х симптомов и повь|11|ение активности (Ф( (более чем в ]0 раз вь11пе Б!-Ё) указьтвает

на раз ви !ие миопатии.

Б клиническом исследовании пациенть! с [4Б( принимали симвастатин * эзетимиб в дозе

40 мг + 10 мг е)кедневно или симвастатин в дозе 40 ппг е>кедневно (медиана длительности

набл+одения составила 6 лет). 9астота развития миопатии составила 0'2 ,% в группе

пациентов! принимав11|их симвастатин * эзетимиб; и 0,1 оА в группе пациентов.

принимав1пих симвастатин. где миопатия определялась как необъяснимая мь!11!ечная

слабость или мь]1печная боль. сопрово:кда}ощаяся повь||г:ением активности 1{Ф( не менее

чем в 10 раз вь!|]]е 8[Ё или двумя последовательнь|ми повь11]!ениями активности (Ф( от 5

до 10 раз вьттше Б!-Ё. 9астота развития рабдомиолиза составила 0'1 '% в группе пациентов!

принимав1пих симвастатин } эзетимиб' и 0.2 %. в группе пациентов! принимав1]]их

симвастатин. где рабдомиолиз определялся как необъяснимая мь||1]ечная слабость или

мь|11|ечная боль' сопрово:кда}ощаяся повь|1]]ением активности (Ф( не менее чем в 10 раз

вьттле Б[Ё с признаками нару1]1ения функции почек' двумя последовательнь]]ии

повь}1]]енияп{и активности (Ф( от 5 до 10 раз вьтгпе Б[Ё с признаками нару1шения функции

почек' или активностьго (Ф( не менее 10000 йЁ/птл без признаков нару1пения функции

понек (см. |1обочное действие).

Б клиническом исследовании с участием пациентов с хронинеской болезньго почек частота
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комбинированнь:й гиполи:тиде:т1ический прспарат с

(10мг) и симвастатина (20мг) е:кедневтто' и 0'1 о%

плат]ебо (см' [1обон ное действие)'

в группе пациентов} принимав1пих

фиксировангть:ми дозами эзетимиба

в групг|е пациентов, принимавш1их

,4етпц огп 6 с)су |7 'лепт

Безопасность и эффективность эзетимиба у детей в возрасте сэт 6 до !0 лет с гетерозиготнои

сеьтейной или не сеьтейной гиперхо'1естеринемией бь:ли изучет1ь| в клиническом

исследовании длительнос'!ьго 12 недель' [1рофиль побочнь:х явлений у детей' получав!лих

!1репарат эзетимиба' бь:л сопоставим с г:рофилепт побочгть:х явлений у взросль1х пациентов"

по]|учав|1]их препарат эзедиптиба' Б даттнохц к-]1иническом исследовании не набл+одалось

явного воздействия г]а рост или половое созревание 1\|альчиков или дево'тек' Фднако

воздействия эзетиь':иба на рост и половое созревание не бьпли изучень! г!ри лечении

д]1ите'т1ьностьто более 12 недель (спт' €пособ применения и дозьт' [1обочное действие)'

Безопасность и эффективность препарата эзетимиба' принимаемого одновре1\'!енно с

симвас1'атином' у детей в возрасте от 10 до !7 лет с гетерозиготной семейной

гиперхолестеринемией бь;ли изучень| в клит{ическом исследовании у маль1|иков-подростков

и девочек. которь1е бь;'гти как пци+тип'п':и один год после менархе' [1рофиль побонньтх явлений

! подростков. получав1пих |{репарат эзетимиба и до 40 птг/с1 т с иптвастати на' бь;л сопоставим

с профилепт побочнь;х явлений у взросль|х пациентов' получав11]их препарат эзетимиба и

симвастатин. Б даннопт клиническом исследовании не наблкэдалось явного воздействия на

рост или половое созревание у мальчиков или девочек подростков' и'пи какого-либо влияния

}]а продол)кительность менструального цикла у девочек (см' (пособ применения и дозь|"

[1 обоч:;ое дейс: вие).

[1 еч ен о ч н оя та е0 осупагпоч н осгпь

|1оско.;:ьку []оследствия увеличения значения А!( суммарного эзетимиба неизвест'нь!'

препарат эзетиштиба не рекоп'!ендован пациентам с умеренной и тя:ке;:ой степень}о

печеночной недостаточности (см' Фармакологические свойства' Фар'лтококннепат:ка у

оп1ое|!ьн ь:х,|руп11 п(1т|!!ен !по(]' [1ротивопоказания)'

Фслбрагпьг

Безопасность и эффективность применения эзе'гимиба одновре1\'1ен}]о с фибратапти (за

искл}очениеь{ фенофибрата) не установлена' Фдноврептенное применение ']|екарственного

препарата эзетимиба с фибратапли (за исюп+онением фенофибрата) не рекомендуется (см'

8:заимодействие с други\4и лекарствен 1{ь! ['и препаратапти)'

Фенос]эшбрсл*п 
1б
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[1ациентьт. принимающие фенофибрат одновременно с

сог.)1 Р}-с'3в.{|{.}
мич 11о!|Рсгвоп{ :з] [РАвос;!Р.!_1{т!]]]' я

!гс1.уБ;]'.]] ].}.1 Б];лАР.{сь
прика3 }'!инисте;':''.:| |]'] р11:]о0х',ан!аи'

м эзътйм1{бн, бьтть

предупре)кдень! о возмо}1(ном риске возникновения )1(елчнокаменной болезни и заболеваний

)келчного цтзьтря. Бсли врач предполагает возможн()е развитие указаннь1х вь111те

заболеваний у пациента. необходимо провести исследования )келчного пузь]ря и назначить

альтернативну}о липидсни)ка}ощу!о терапи}о (см. [1обонное действие и инструкци}о по

применениго фенофибрата).

[|шлс'соспорито

[|ри назнанении эзетимиба пациентам, принима}ощим циклоспорин. следует собл}одать

мерь! предосторожности. Ёеобходим рецлярнь:й контроль концентрации циклоспорина в

плазме крови при одновременном применении препарата эзетимиба и цик.'1оспорина (ом. с

осторо)кность}о' 8заимодействие с другими лекарственнь1ми препаратами).

[| е п р я ло ь т е а н :п ш ко а2у ля ,' 
'пь!

[1ри одновременном применении препарата эзетимиба с непрямь!ми антикоагулянтами'

вк]тючая варфарин или флуиндион, необходимо контролировать значения показателя мно
(см. Бзаимодействие с другими лекарственнь]ми препаратами).

Блияние на способность управлять транспортнь|ми средствами' механизмами

Ёе проводилось исследований для оценки влАяния на способность управлять

транспортяь]ми средствами и работать с механизмами' однако' некоторь1е нежелательнь!е

эффектьт' наблгодавтпиеся при приеме препарата эзетимиба, могут влиять на способность

некоторь1х пациен10в у!!рав]|ять транспортнь!ми средствами и работать с механизмами (см.

раздел к[!обонное действие>).

Форма вьпптска

]аблетки 10 мг

[о 10 таблеток в контурн) 1о янейкову:о упаковку из фольги ал}оминиевой печатной

ла киро ван но й и плён ки |1Б1.

!.2. ]. б или 9 кон:}рнь:х ячейковь:х )паковок вместе с инс;рукшией по применени}о

помеща}от в пачку из картона.

!словия хранения

[{ри температуре не вьттпе 25 '€.
.{рани:ь в недос!упном для летей меспе.
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9дг -282{;
2 года.

Ёе применять по иотечении срока годности, указанного на упаковке.

}словия отпуска

Фтщгска*от по рецепц.

1|роизводитель / Фрганизация' прияимак)щая претензии потребителей

Акционерное общество к{имико-фармацевтинеский комбинат <А(Р}4{!'{Ё>

(Ао (АкРихиЁ>), Роосия

142450, йосковская область, Ёогинский район, г. €тарая (упавна, ул. (ирова, д.29

1елефон/факс: +7 (495) 702-95-оз.

|1редотавитель фирмьт Б.Ё. (аткова


