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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO 2008 -09~ 2 A A A

I1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO c /

HYDROXYZINUM ESPEFA, 25 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY IELOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNYCH

1 tabletka zawiera 25 mg chlorowodorku hydroksyzyny (Hydroxyzini hydrochloridum).
Produkt zawiera laktozq bezwodna,.
Substancj e pomocnicze, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

leczenie objawowe le_ku u dorosfych
objawowe leczenie swia.du
premedykacja przed zabiegami chirurgicznymi

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dorosli:

W leczeniu leku:
50 mg/dobe. w 2-3 dawkach podzielonych;
W ciejzkich przypadkach mozna stosowac doustnie dawki do 300 mg/dobe_.
W obiawowvm leczeniu swiadu:
Leczenie nalezy rozpocza^c od dawki 25 mg przed snem, kontynuowac terapie_ zwiekszaja_c
w miare_ potrzeby dawke_, podajajs po 25 mg, 3 do 4 razy na dob?.
W premedvkacji przed zabiegami chirurgicznvmi:
50 do 100 mg w pojedynczej dawce.

Dzieci;
W wieku od 3 do 6 lat: nie zaleca si? stosowania tabletek (25 mg) u dzieci w tym wieku. Dla dzieci
w wieku od 3 do 6 lat 33. dostejpne inne produkty lecznicze zawierajajse hydroksyzyn?, w postaci
syropu doustnego, ktore zapewniaja^wlasciwe dawkowanie i nie powoduja_ryzyka zachfysnie_cia.
W wieku powyzej 6 lat, tylko wtedy, kiedy zalecana dawka pojedyncza wynosi 25 mg, dla innych
dzieci jest dostejma postac hydroksyzyny w syropie, pozwalajajsa na wlasciwe dawkowanie.
W obiawowvm leczeniu swiadu:
Od 3 do 6 lat: 5 do 15 mg / dob?, az do 50 mg / dobe_ w dawkach podzielonych.
Powyzej 6 lat: 15 do 25 mg / dobe_, az do 50 -100 mg / dobe_ w dawkach podzielonych.
W premedykacji przed zabiegami chirurgicznymi:
0,6 mg / kg me. doustnie w pojedynczej dawce.

Maksymalna pojedyncza dawka nie powinna bye wie_ksza niz 100 mg, a maksymalna dawka dobowa
nie powinna bye wiejksza niz 400 mg.

Dostosowanie dawkowania:
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Dawkowanie nalezy dostosowywac indywidualnie, w zalecanym zakresie dawek,
w zaleznosci od reakcji pacjenta na leczenie.

Pacienci w podesztvm wieku: '
U osob w podeszlym wieku zaleca sie. rozpocze_cie leczenia od poiowy dawki stosowanej
u dorosfych.

Pacienci z umiarkowana lub ciezka niewvdolnoscia nerek:
U pacjentow z umiarkowang. lub ci^zka^ niewydolnoscia^ nerek ze wzgle_du na zmniejszone wydalanie
metabolitu leku, cetyryzyny, nalezy zmniejszyc stosowane dawki.

Pacienci z niewvdolnoscia watroby:
U pacjentow z niewydolnoscia^ wajroby zaleca sie. zmniejszenie dawki dobowej o 33%.

Produkt stosuje si? doustnie.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwosc na substancje. czynna^ lub ktorajcolwiek substancje. pomocnicza^produktu, cetyryzynej
inne pochodne piperazyny, aminofiline. lub etylenodiamine. lub porfiria.

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotycz^ce stosowania

Nalezy zachowac ostroznosc podczas podawania Hydroxyzinum Espefa pacjentom ze zwiejcszona.
sklonnoscia^do drgawek.

Male dzieci sa^bardziej narazone na wystaj»ienie dzialan niepozajdanych ze strony OUN
(patrz punkt 4.8). U dzieci wystepowanie drgawek zglaszano czQsciej niz u dorosrych.

U pacjentow w podeszlym wieku zaleca siq rozpocz^cie leczenia od poiowy dawki stosowanej
u dorosrych z uwagi na przedhizone dzialanie.

Ze wzgl^du na potencjalne dzialanie przeciwcholinergiczne, Hydroxyzinum Espefa nalezy stosowac
ostroznie u pacjentow z jaskra^, u pacjentow z utrudnionym odplywem moczu z pqcherza moczowego,
oslabiona^perystaltyk^przewodu pokarmowego, nuzliwoscia.miQsni oraz otepieniem.

Dostosowanie dawkowania moze bye konieczne, jesli Hydroxyzinum Espefa jest stosowany
jednoczesnie z innymi lekami dzialaja^cymi depresyjnie na osrodkowy uklad nerwowy lub z lekami
o wlasciwosciach przeciwcholinergicznych (patrz punkt 4.5).

Nalezy unikac jednoczesnego picia alkoholu i stosowania produktu leczniczego Hydroxyzinum Espefa
(patrz punkt 4.5).

Nalezy zachowac ostroznosc u pacjentow ze znanymi czynnikami predysponuja^cymi do wystajjienia
zaburzen rytmu serca lub jednoczesnie leczonych preparatem mogajsym wywolac zaburzenia rytmu
serca.

W celu uniknie_cia wplywu na wyniki testow alergicznych lub test prowokacji dooskrzelowej
metacholinaj leczenie nalezy przerwac przynajmniej 5 dni przed ich wykonaniem.

Produkt moze powodowac sennosc.

Z uwagi na zawartosc laktozy, produkt nie powinien bye stosowany u pacjentow z rzadko wystej)uja_ca.
dziedziczna^nietolerancja, galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespolem zlego wcblaniania
glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji MINISTERSTWO ZDROWIA
J J j j Oepartament ?oht>-ki Lekowej i Farmecji

. ; • ' • ' . 00-952 Warszawa
IS



W razie jednoczesnego stosowania produktu Hydroxyzinum Espefa z lekami dzialajajsymi depresyjnie
na OUN lub z lekami o dzialaniu przeciwcholinergicznym nalezy rozwazyc mozliwosc nasilenia
dzialania, a dawkowanie dostosowac indywidualnie. fr

Alkohol nasila dzialanie produktu Hydroxyzinum Espefa.
Produkt Hydroxyzinum Espefa dziala antagonistycznie w stosunku do betahistyny oraz inhibitorow
cholinoesterazy. Nalezy unikac jednoczesnego podawania produktu Hydroxyzinum Espefa
z inhibitorami monoaminooksydazy (MAO).
Produkt Hydroxyzinum Espefa oslabia zwiejkszajajse cisnienie krwi dzialanie adrenaliny.
U szczurow hydroksyzyna oslabiala dzialanie przeciwdrgawkowe fenytoiny.
Wykazano, ze cymetydyna w dawce 600 mg podawanej dwa razy na dobe_ zwiejcsza stejzenie
hydroksyzyny w surowicy o 36% oraz zmniejsza stejzenie jej metabolitu (cetyryzyny) o 20%.
Produkt Hydroxyzinum Espefa jest inhibitorem cytochromu P450 2D6 i moze w duzych dawkach
powodowac interakcje z substratami enzymu CYP2D6.
Produkt Hydroxyzinum Espefa nie wykazuje dzialania hamuja_cego na izoenzymy UDP-
glukuronylotransferazy, 1 Al i 1A6, w ludzkich mikrosomach wajtrobowych. Hamuje on izoenzymy
cytochromu P450 2C9/C10, 2C19 i 3A4 w stQzeniach znacznie wiejsszych niz stejzenia maksymalne
w osoczu. Metabolit - cetyryzyzna w stezeniu 100 uM nie wykazuje dzialania hamujajsego na
cytochrom P 450 (1A2, 2A6, 2C9/C10, 2C19, 2D6, 2E1 i 3A4) oraz izoenzymy UDP -
glukuronylotransferazy. Dlatego, produkt Hydroxyzinum Espefa prawdopodobnie nie zaburza
metabolizmu lekow be_dajsych inhibitorami tych enzymow.

Ze wzgl^du na to, ze hydroksyzyna jest metabolizowana w wajtrobie, istnieje mozliwosc zwiejcszenia
stejzenia hydroksyzyny podczas jednoczesnego podawania z lekami znanymi jako potencjalne
inhibitory enzymow wajtrobowych.

4.6 Ciijza lub laktacja

W badaniach z udzialem zwierzat hydroksyzyna wykazala toksyczny wplyw na rozrodczosc.
Hydroksyzyna przenika przez barierq lozyskowa^ osi^gajaj: wiqksze stqzenie w organizmie plodu
niz u matki. Dlatego, nie nalezy podawac hydroksyzyny w czasie cia^y.

Nie nalezy podawac hydroksyzyny w czasie porodu, gdyz moze to spowodowac hipotoniej zaburzenia
ruchowe, w tym zaburzenia pozapiramidowe, ruchy kloniczne, depresj^ OUN, niedotlenienie
noworodka lub zatrzymanie moczu.
Poniewaz produkt prawdopodobnie przenika do mleka matki, karmienie piersia^ nalezy przerwac,
jezeli konieczne jest leczenie produktem Hydroxyzinum Espefa.

4.7 Wplyw na zdolnosc prowadzenia pojazdow mechanicznych i obshigiwania urz^dzen
mechanicznych w ruchu

Podczas zastosowania hydroksyzyny moze wystajpic sennosc, dlatego nie nalezy w tym czasie
prowadzic pojazdow mechanicznych lub obshigiwac maszyn.

4.8 Dzialania niepoz^dane

Czqstosc wystejiowania dzialan niepoza_danych zostala okreslona w nastej)u)Xcy sposob: bardzo cz^sto
(>1/10); czQsto (>1/100, <1/10); niezbyt czqsto (>1/1000, <1/100); rzadko (>1/10 000, <1/1000);
bardzo rzadko (<1/10 000), w tym pojedyncze przypadki.

Zaburzenia serca:
Rzadko: tachykardia

Zaburzenia oka:
Rzadko: zaburzenia akomodacji, niewyrazne widzenie

Zaburzenia zolajdka i jelit:
Cz?sto: suchosc w jamie ustnej
Niezbyt cze.sto: nudnosci MJNISTERSTWn ZDROW1A
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Rzadko: zaparcia, wymioty
Zaburzenia ogolne:

Czqsto: zmqczenie
Niezbyt cz^sto: zle samopoczucie, gora_czka '

Zaburzenia ukladu immunologicznego:
Rzadko: reakcje nadwrazliwosci
Bardzo rzadko: wstrza^s anafilaktyczny

Badania:
Rzadko: nieprawidlowe wyniki testow czynnosciowych watroby

Zaburzenia ukladu nerwowego:
Bardzo cze^sto: sennosc
Cze^sto: bol giowy, sedacja
Niezbyt cze_sto: zawroty glowy, bezsennosc, drzenie
Rzadko: drgawki, dyskineza,

Zaburzenia psychiczne:
Niezbyt cze_sto: pobudzenie, splatanie
Rzadko: dezorientacja, omamy

Zaburzenia nerek i drog moczowych:
Rzadko: zatrzymanie moczu

Zaburzenia oddechowe, klatki piersiowej i srodpiersia:
Bardzo rzadko: skurcz oskrzeli

Zaburzenia skory i tkanki podskomej:
Rzadko: swiaji, wysypka rumieniowa, wysypka grudkowo-plamkowa, pokrzywka, zapalenie
skory
Bardzo rzadko: obrzejc naczynioruchowy, wzmozona potliwosc, utrwalona wysypka polekowa

Zaburzenia naczyn:
Rzadko: niedocisnienie

4.9 Przedawkowanie

Objawy obserwowane po znacznym przedawkowaniu wiajza, siq glownie z nadmiernym dzialaniem
przeciwcholinergicznym, depresja^lub paradoksalnym pobudzeniem OUN.
Naleza^do nich: nudnosci, wymioty, tachykardia, gora^czka, sennosc, oslabiony odruch zreniczny,
drzenie, splajtanie lub omamy, a nastQpnie moze wystapic obnizony poziom swiadomosci, depresja
oddechowa, drgawki, niedocisnienie lub arytmia serca oraz poglejjiajajsa siQ spia^czka i zapasc
sercowo-oddechowa.

Konieczne jest scisie kontrolowanie droznosci drog oddechowych, oddychania i krazenia poprzez
ci^gle badanie EKG oraz zapewnienie odpowiedniej ilosci tlenu. Nalezy kontrolowac czynnosc serca
i cisnienie krwi do momentu, gdy u pacjenta przez 24 godziny nie bqda. wystej>owa3y objawy
przedawkowania. W przypadku pacjentow z zaburzeniami swiadomosci nalezy sprawdzic, czy nie
przyjmowali jednoczesnie innych lekow lub alkoholu oraz podac im tlen, nalokson, glukozq i tiamine.,
jesli uzna sie. to za konieczne.

W razie koniecznosci podania srodka obkurczaja^cego naczynia, nalezy zastosowac noradrenalin? lub
metaraminol. Nie nalezy stosowac adrenaliny.

Nie nalezy stosowac preparatow wymiotnicy u pacjentow z objawami przedawkowania ani
u tych, u ktorych moze szybko nastapic utrata swiadomosci, spiajczka lub napady drgawek, poniewaz
moze to spowodowac zachlystowe zapalenie phic. Jezeli nastapilo klinicznie znaczajse spozycie leku,
to mozna wykonac phikanie zolajika z uprzednia^intubacj^dotcliawicza.. Istnieje niewiele danych
potwierdzaja^cych dzialanie zastosowanego we^la aktywowanego.

Watpliwe jest, by hemodializa lub hemoperfuzja mialy jakiekolwiek istotne znaczenie.

Nie ismieje swoiste antidotum.
MINISTERSTWO ZDROWIA
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Dane literaturowe wskazuja., ze w przypadku silnego, zagrazajajsego zyciu, dzialania
przeciwcholinergicznego opornego na leczenie innymi preparatami, skuteczne moze bye podanie
fizostygminy w dawce terapeutycznej;
Jesli jednoczesnie zostaly zazyte trqjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, stoso'wanie fizostygminy
moze wywolac drgawki i oporne na leczenie zatrzymanie akcji serca. Nalezy rowniez unikac
fizostygminy u pacjentow z zaburzeniami przewodnictwa sercowego.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa fannakoterapeutyczna: leki psycholeptyczne, anksjolityki, pochodne difenylometanu,
hydroksyzyna
Kod ATC: N 05 BB 01

Hydroksyzyna dziaia hamujaj;o na czynnosc osrodkow osrodkowego ukladu nerwowego,
z czego wynika jej uspokajaja_ce dzialanie. Nie zaburza czynnosci kory mozgu. Jej dzialanie moze
polegac na hamowaniu aktywnosci niektorych glownych obszarow podkorowych OUN.
Wykazano doswiadczalnie dzialanie przeciwbistaminowe, rozkurczaja.ce oskrzela i przeciwwymiotne.
Hydroksyzyna w dawkach terapeutycznych nie zwiejcsza wydzielania kwasu solnego ani kwasnosci
tresci zolajikowej. W wiejcszosci przypadkow wykazuje lagodne dzialanie przeciwwydzielnicze.
Wykazano zmniejszenie odczynu bajbel-rumien u zdrowych, doroslych ochotnikow oraz u dzieci
po srodskornym podaniu histaminy lub antygenow. Wykazano rowniez skutecznosc hydroksyzyny
w zrnniejszaniu swiajiu w roznych postaciach pokrzywki, wyprysku i zapalenia skory.
W niewydolnosci watroby, dzialanie przeciwbistaminowe pojedynczej dawki moze ulec wydhizeniu
do 96 godzin po zazyciu.

5.2 Wlasciwosci farmakokineryczne

Po podaniu doustnym hydroksyzyna jest szybko wchlaniana z przewodu pokarmowego. Poczaj;ek
dzialania uspokajaja^cego stwierdzono po 15 do 30 minut od momentu podania i utrzymuje siq ono
przez 4 do 6 godzin.
Ste_zenie maksymalne w osoczu (Cmax) jest osia^gane w cia^gu okolo dwoch godzin po zazyciu
doustnym. Po doustnym podaniu jednorazowo dawek 25 mg i 50 mg u doroslych, stejzenie
maksymalne Cmaxwynosi zwykle odpowiednio 30 i 70 ng/ml. Szybkosc i zakres ekspozycji
na hydroksyzynq sa^bardzo podobne w przypadku podawaniu leku w postaci tabletek
i syropu. Po kolejnej dawce podawanej raz na dobe, stqzenie wzrasta o 30%. Biodostejmosc
hydroksyzyny po podaniu doustnym w stosunku do podania domie_sniowego wynosi okolo 80%.
Hydroksyzyna jest w znacznym stopniu metabolizowana. Glowny metabolit to cetyryzyna (45%
dawki doustnej), a jej powstawanie katalizuje dehydrogenaza alkoholowa. Metabolit ten wywiera
istotne dzialanie blokuja.ce na obwodowe receptory HI. Zidentyfikowano kilka innych metabolitow,
w tyrn N-dealkilowany metabolit oraz O-dealkilowany metabolit o 59 godzinnym okresie poltrwania
w osoczu. CYP3A4/5 bierze udzial w we wspomnianych szlakach metabolicznych.
Okres poltrwania hydroksyzyny u doroslych wynosi okolo 14 godzin (zakres: 7-20 godzin). Pozorny
calkowity klirens okreslony w badaniach wynosi 13 ml/min na kg me. Jedynie 0,8% dawki jest
wydalane w postaci niezmienionej z moczem. Glowny metabolit, cetyryzyna, jest wydalana z moczem
(25% dawki doustnej).

Populacje szczegolne

Pacjenci w podeszfym -wieku
FarmakokinetykQ hydroksyzyny badano u 9 zdrowych osob w podeszlym wieku (69,5 ± 3,7
lat) po doustnym podaniu jednorazowo dawki 0,7 mg/kg me. Okres poltrwania w fazie eliminacji
hydroksyzyny byl wydhizony do 29 godzin, a pozorna obje_tosc dystrybucji byla zwie_kszona do
22,5 I/kg me. Zaleca sie, zmniejszenie dawki dobowej hydroksyzyny u pacjentow w podeszlym wieku
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Dzieci
Farmakokinetyke_ hydroksyzyny oceniano u 12 dzieci (6,1 ± 4,6 lat; 22,0 ± 12,0 kg) po podaniu
pojedynczej dawki 0,7 mg/kg. Pozorny klirens osoczowy byl okolo 2,5 razy wiejcszy niz u dorosfych.
Okres poftrwania byl krotszy niz u doroslych. Wynosil on okolo 4 godzin u rocznych pacjentow oraz
11 godzin u pacjentow czternastoletnich. U dzieci konieczne jest dostosowanie dawki (patrz punkt
4.2).

Niewydolnosc wqtroby
U pacjentow z wtorna^niewydolnosciq. watroby spowodowan^pierwotna^marskosciq. zolciowa^
watroby, calkowity klirens leku wynosil 66% klirensu osob zdrowych. Okres pottrwania by!
wydhizony do 37 godzin, a ste_zenie metabolitu, cetyryzyny, w surowicy krwi bylo wiejcsze
niz u mlodych pacjentow z prawidlowq. czynnoscia^ watroby. U pacjentow z niewydolnoscia_wajroby
nalezy zmniejszyc dawk? dobowajub cze_stosc dawkowania (patrz punkt 4.2).

Niewydolnosc nerek

Fannakokinetyke. hydroksyzyny badano u 8 pacjentow z ciejzka^niewydolnoscia^nerek (klirens
kreatyniny: 24 ± 7 ml/min). Zakres ekspozycji (AUC) na hydroksyzyne_ nie ulegl istotnej zmianie,
natomiast na metabolit, cetyryzynQ, zwi^kszyl si?. Metabolit ten nie jest skutecznie usuwany za
pomoca_hemodializy. Aby unikna^c znacznego gromadzenia si^ metabolitu po wielokrotnych dawkach
hydroksyzyny, nalezy zmniejszyc dawk$ dobowa^preparatu u pacjentow z niewydolnoscia^nerek (patrz
punkt 4.2).

Zaleca sie_ przerwanie podawania hydroksyzyny na 4 dni przed planowanym wykonaniem
srodskornych testow z podaniem alergenow lub histaminy.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Nie przeprowadzono badan nieklinicznych produktu Hydroxyzinum Espefa.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Skrobia ziemniaczana, celuloza mikrokrystaliczna, laktoza bezwodna, karboksymetyloskrobia sodowa
(typ C), krzemionka koloidalna bezwodna, magnezu stearynian, talk, Opadry n rozowy (makrogol/Peg
3350, alkohol poliwinylowy, tytanu dwutlenek, talk, koszenila E 120).

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy

6.3 Okres waznosci

21ata

6.4 Specjalne srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywac w temperaturze ponizej 25°C, chronic od wilgoci.

6.5 Rodzaj i zawartosc opakowania

Opakowanie zawiera 2 blistry po 15 sztuk tabletek
Opakowanie bezposrednie: blister z folii PVC/PVDC/A1
Opakowanie zewn^trzne: pudelko tekturowe iVilNISTERSTWC' Z
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6.6 Instrukcja dotycz^ca przygotowania produktu leczniczego do stosowania i usuwania
jego pozostalosci

Bez szczegolnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ4CY POZWLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Chemiczno - Fannaceutyczna Spoldzielnia Pracy ESPEFA, 30 -133 Krakow, ul. J.Lea 208

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU /
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA 05

10. DATA ZATWDZRDZENIA LUB CZE^SCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

"'0-952 Warszawa
'


