
CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO
HYDROXYZINUM ESPEFA, 10 mg/5 ml, syrop

2. SKLAD JAKOSCIOWYIILOSCIOWY SUBSTANCJ1 CZYNNYCH
5 ml syropu (lyzeczka) zawiera 10 mg Hydroxyzini hydrochloridum (chlorowodorku
hydroksyzyny); 15 ml syropu (fyzka) zawiera 30 mg chlorowodorku hydroksyzyny.

Substancje pomocnicze, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Syrop

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania
- leczenie l?ku
- objawowe leczenie swiajiu
- premedykacja przed zabiegami chirurgicznymi

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dorosli:
W leczeniu leku: 50 mg na dob? w 2-3 dawkach podzielonych. W ci?zkich przypadkach
mozna stosowac doustnie dawki do 300 mg na dob?.
W obiawowym leczeniu swiadu:
Leczenie rozpoczajs od dawki 25 mg przed snem. W razie koniecznosci dawk? mozna
zwi?kszyc do 25 mg, 3 do 4 razy na dob?.

W premedvkacji przed zabiegami chirurgicznymi: 50-100 mg jednorazowo.

Dzieci:
W objawowym leczeniu swiadu:
od 3 do 6 lat: od 5 mg do 15 mg az do 50 mg na dob? w dawkach podzielonych,
powyzej 6 lat: od 15 mg do 25 mg na dob? do 50-100 mg na dob? w dawkach podzielonych.
W premedykacji przed zabiegami chirurgicznvmi: 0,6 mg/kg masy cialaj ednorazo wo.

Maksymalna pojedyncza dawka u doroslych nie powinna bye wi?ksza niz 100 mg,
a maksymalna dawka dobowa nie powinna bye wi?ksza niz 400 mg.

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

Osoby w wieku podesztym:
U osob w podeszlym wieku zaleca si? rozpocz?cie leczenia od polowy dawki stosowanej
u doroslych.

Pacjenci z umiarkowana lub ciezka niewvdohioscia nerek:

U pacjentow z umiarkowana^lub ci?zk% niewydolnosciq. nerek ze wzgl?du na zmniejszone
wydalanie metabolitu leku, cetyryzyny, nalezy zmniejszyc stosowane dawki.

Pacjenci z niewydolnoscia watroby: MINISTERSTWO ZDROWlA
U.pacjentow z niewydohioscia^ watroby zaleca si? zmniejszenie dawki dobo^^"to«3^€9lityki Lekowej i Farmacji
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Produkt stosuje si? doustnie.

4.3 Przeciwwskazania
Produktu leczniczego nie nalezy stosowac:
- u pacjentow z nadwrazliwoscia^na substancje. czynnajub ktorakolwiek substancje.

pomocnicz^preparatu, cetyryzyne^ inne pochodne piperazyny, aminofilin^ lub
etylenodiamin?

- u pacjentow z porfiria^

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotycz^ce stosowania
Nalezy zachowac ostroznosc przy podawaniu leku Hydroxyzinum Espefa pacjentom ze
zwi^kszonq. sklonnosciq. do drgawek.
Male dzieci sâ  bardziej narazone na wystapienie dzialan niepozadanych ze strony OUN
(patrz punkt 4.8). U dzieci wystepowanie drgawek zglaszano cze_sciej niz u dorostych.

Ze wzgl^du na potencjalne dzialanie przeciwcholinergiczne, Hydroxyzinum Espefa nalezy
stosowac ostroznie u pacjentow z jaskra^ u pacjentow z utrudnionym odplywem moczu z
p^cherza moczowego, oslabion^perystaltykq. przewodu pokarmowego, nuzliwoscia^ mie.sni
oraz otejjieniem.
Dostosowanie dawkowania moze bye konieczne, jesli Hydroxyzinum Espefa jest stosowany
jednoczesnie z innymi lekami dzialajacymi 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 predysponujacymi do
wystapienia zaburzen rytmu serca lub jednoczesnie leczonych preparatem mogacym wywolac
zaburzenia rytmu serca.
W celu unikni^cia wptywu na wyniki testow alergicznych lub test prowokacji dooskrzelowej
metacholina^ leczenie nalezy przerwac przynajmniej 5 dni przed ich wykonaniem.

Pacjenci z rzadkimi dziedzicznymi zaburzeniami zwiazanymi z metolerancja^fruktozy,
zespolem zlego wchlaniania glukozy-galaktozy lub niedoborem sacharazy-izomaltazy, nie
powinni przyjmowac produktu leczniczego.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji
W razie jednoczesnego stosowania produktu Hydroxyzinum Espefa z lekami dzialajajcymi
depresyjnie na OUN lub z lekami o dzialaniu przeciwcholinergicznym nalezy rozwazyc
mozliwosc nasilenia dzialania, a dawkowanie dostosowac indywidualnie.
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 Hydroxyziniim Espefa oslabia zwiekszajace cisnienie krwi dzialanie adrenaliny.
U szczurow hydroksyzyna oslabiala dzialanie przeciwdrgawkowe fenytoiny.
Wykazano, ze cymetydyna w dawce 600 mg podawanej dwa razy na dobe. zwi^ksza st^zenie
hydroksyzyny w surowicy o 36% oraz zmniejsza st?zenie jej metabolitu (cetyryzyny) o 20%.
Produkt Hydroxyzinum Espefa jest inhibitorem CYP2D6 i moze w duzych dawkach
powodowac interakcje z substratami enzymu CYP2D6.
Produkt Hydroxyzinum Espefa nie wykazuje dzialania hamujacego na izoenzymy UDP-
glukuronylotransferazy, 1 Al i 1A6, w ludzkich mikrosomach watrobowych. Hamuje on
izoenzymy cytochromu P450 2C9, 2C19 i 3A4 w st^zeniach znacznie wie_kszych niz st?zenia
maksymalne w osoczu. Metabolit - cetyryzyzna w st^zeniu 100 |̂ M nie wykazuje dzialania
hamujacego na cytochrom P 450 (1A2, 2A6, 2C9,2C19, 2D6, 2E1 i 3A4) oraz izoenzymy
UDP - glukuronylotransferazy. MINISTERSTWO ZDKOWIA
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Ze wzgl^du na to, ze hydroksyzyna jest metabolizewana przez dehydrogenaz^ alkoholowq,
oraz CYP3A4/5, istnieje mozliwosc zwiejcszenia st^zenia hydroksyzyny podczas
jednoczesnego podawania z lekami znanymi jako potencjalne inhibitory tych enzymow.
Jednak, kiedy tylko jeden ze szlakow metabolicznych jest hamowany, inny moze cze_sciowo
go kompensowac.

4.6 Ciqza lub laktacja
Hydroksyzyna przenika przez barier? lozyskowa^ osiaj*ajaj: wiejcsze st^zenie w organizmie
plodu niz u matki.
Hydroksyzyny nie nalezy podawac w czasie ciajzy.
Nie nalezy podawac hydroksyzyny w czasie porodu, gdyz moze to spowodowac hipotonie_,
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 obslugiwania urz^dzen
mechanicznych w ruchu
Hydroxyzinum Espefa moze zaburzac zdolnosc reakcji i koncentracji. Pacjentow nalezy
o tym poinformowac i przestrzec przed prowadzeniem pojazdow mechanicznych oraz
obstugiwaniem urzajlzefi mechanicznych. Nalezy unikac jednoczesnego stosowania preparatu
Hydroxyzinum Espefa z alkoholem lub innymi lekami uspokajajajcymi, gdyz lek nasila ich
dzialanie.

4.8 Dzialania niepoz^dane
Cz^stosc wystejsowania dzialan niepozadanych zostala okreslona w naste_pujajsy sposob:
bardzo cz^sto (>1/10); cz^sto (>1/100, <1/10); niezbyt cze_sto (>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 cz§sto: nudnosci
Rzadko: zaparcia, wymioty

Zaburzenia ogohie:
Cz?sto: zm^czenie
Niezbyt cz^sto: zle samopoczucie, gorapzka

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

Badania:
Rzadko: nieprawidlowe wyniki testow czynnosciowych watroby

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

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

Zaburzenia nerek i drog moczowych:
Rzadko: zatrzymanie moczu MNISTERSTWO ZDROWIA
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Zaburzenia oddechowe, klatki piersiowej i srodpiersia:
Bardzo rzadko: skurcz oskrzeli

Zaburzenia skory i tkanki podskornej:
Rzadko: swiajd, wysypka rumieniowa, wysypka grudkowo-plamko^va, pokrzywka,
zapalenie skory
Bardzo rzadko: obrz?k naczynioruchowy, wzmozona potliwosc, utrwalona wysypka
polekowa

Zaburzenia naczyn:
Rzadko: niedocisnienie

4.9 Przedawkowanie
Objawy obserwowane po znacznym przedawkowaniu wiaza^ si§ glownie z nadmiernym
dzialaniem przeciwcholinergicznym, depresjajub paradoksalnym pobudzeniem OUN.
NalezQ. do nich: nudnosci, wymioty, tachykardia, gorajzzka, sennosc, oslabiony odruch
zreniczny, drzenie, splatanie lub omamy, a nastejpnie moze wystapic obnizony poziom
swiadomosci, depresja oddechowa, drgawki, niedocisnienie lub arytmia serca oraz
poglebiajaca si? spiaczka i zapasc sercowo-oddechowa.
Konieczne jest scisle kontrolowanie droznosci drog oddechowych, oddychania i krazenia
poprzez ciaj»le badanie EKG oraz zapewnienie odpowiedniej ilosci tlenu. Nalezy kontrolowac
czynnosc serca i cisnienie krwi do momentu, gdy u pacjenta przez 24 godziny nie b§da^
wyst^powaly objawy przedawkowania. W przypadku pacjentow z zaburzeniami swiadomosci
nalezy sprawdzic, czy nie przyjmowali jednoczesnie innych lekow lub alkoholu oraz podac
im tlen, nalokson, glukoz? i tiamin?, jesli uzna si§ to za konieczne.
W razie koniecznosci podania srodka obkurczajacego 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
znaczace spozycie leku, to mozna wykonac phikanie zolajdka z uprzednia^intubacj^.
dotchawicza^.
Istnieje niewiele danych potwierdzajajcych dziatanie zastosowanego w^gla aktywowanego.
Watpliwe jest, by hemodializa lub hemoperfuzja mialy jakiekolwiek istotne znaczenie.
Nie istnieje swoiste antidotum. Dane literaturowe wskazuja^ ze w przypadku silnego,
zagrazajajcego zyciu, dzialania przeciwcholinergicznego opornego na leczenie innymi
preparatami, skuteczne moze bye podanie fizostygminy w dawce terapeutycznej.
Jesli jednoczesnie zostaly zazyte trqjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, stosowanie
fizostygminy moze wywolac drgawki i oporne na leczenie zatrzymanie akcji serca. Nalezy
rowniez unikac fizostygminy u pacjentow z zaburzeniami przewodnictwa sercowego.

5. WLASCIWOSCIFARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki psycholeptyczne, anksjolityki, pochodne difenylometanu,
hydroksyzyna
KodATC: N05BB01

Hydroksyzyna dziala hamujaco na czynnosc osrodkow osrodkowego ukladu nerwowego,
z czego wynika jej uspokajajajie dzialanie. Nie zaburza czynnosci kory mozgu. Jej dzialanie
moze polegac na hamowaniu aktywnosci niektorych glownych obszarow podkorowych OUN.
Wykazano doswiadczalnie dzialanie przeciwhistaminowe, rozkurczajace oskrzela i
przeciwwymiotne. Hydroksyzyna w dawkach terapeutycznych nie zwi^ksza wydzielania
kwasu solnego ani kwasnosci tresci zolajikowej. W wiejkszosci przypadkow wykazuje
lagodne dzialanie przeciwwydzielnicze. Wykazano zmniejszenie odczynu bftj^jj^g)j§ij:\yo ZDROWIA
u zdrowych; doroslych ochotnikow oraz u dzieci po srodskornym podaniu his^neiuy dM^ki Lekowej i
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antygenow. Wykazano rowniez skutecznosc hydroksyzyny w zmniejszaniu swiajiu w roznych
postaciach pokrzywki, wyprysku i zapalenia skory.
W niewydolnosci watroby, dzialanie przeciwhistaminowe pojedynczej dawki moze ulec
wydhozeniu do 96 godzin po zazyciu.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne
Po podaniu doustnym hydroksyzyna jest szybko wchlaniana z przewodu pokarmowego.
Poczatek dzialania uspokajajajsego stwierdzono po 15 do 30 minut od momenta podania
i utrzymuje si? ono przez 4 do 6 godzin.
St?zenie maksymalne w osoczu (Cmax) jest osiajane w ci^gu okolo dwoch godzin po zazyciu
doustnym. Po doustnym podaniu jednorazowo dawek 25 mg i 50 mg u doroslych, st?zenie
maksymalne Cmax wynosi zwykle odpowiednio 30 i 70 ng/ml. Szybkosc i zakres ekspozycji
na hydroksyzyn? sa^bardzo podobne w przypadku podawaniu leku w postaci tabletek
i syropu. Po kolejnej dawce podawanej raz na dob? st?zenie wzrasta o 30%. Biodost?pnosc
hydroksyzyny po podaniu doustnym w stosunku do podania domi?sniowego wynosi okolo
80%.
Hydroksyzyna jest w znacznym stopniu metabolizowana. Giowny metabolit to cetyryzyna
(45% dawki doustnej), a jej powstawanie katalizuje dehydrogenaza alkoholowa. Metabolit ten
wywiera istome dzialanie blokujace na obwodowe receptory HI. Zidentyfikowano kilka
innych metabolitow, w tym 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. Giowny metabolit, cetyryzyna, jest
wydalana z moczem (25% dawki doustnej).

Populacje szczegolne

Pacjenci \v podeszfym wieku
Farmakokinetyk? hydroksyzyny badano u 9 zdrowych osob w podeszlyni wieku (69,5 ± 3,7
lat) po doustnym podaniu jednorazo wo dawki 0,7 mg/kg me. Okres poltrwania w fazie
eliminacji hydroksyzyny byl wydluzony do 29 godzin, a pozorna obj?tosc dystrybucji byla
zwi?kszona do 22,5 I/kg me. Zaleca si? zmniejszenie dawki dobowej hydroksyzyny u
pacjentow w podeszlym wieku (patrz punkt 4.2).

Dzieci
Farmakokinetyk? 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 by! okolo 2,5 razy wi?kszy
niz u doroslych. Okres poltrwania 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 wtorn% niewydohiosci% watroby spowodowanq. pierwotnq. marskosci% zolciowa^
watroby, calkowity klirens leku wynosil 66% klirensu osob zdrowych. Okres poltrwania byl
wydluzony do 37 godzin, a st?zenie metabolitu, cetyryzyny, w surowicy krwi bylo wi?ksze
niz u mlodych pacjentow z prawidlowa_ czynnoscia^ wajtroby. U pacjentow z niewydohioscia^
watroby nalezy zmniejszyc dawk? dobowq. lub cz?stosc dawkowania (patrz punkt 4.2).

Niewydolnosc nerek
Farmakokinetyk? hydroksyzyny badano u 8 pacjentow z ci?zk^niewydolnosciq. nerek (klirens
kreatyniny: 24 ± 7 ml/min). Zakres ekspozycji (AUC) na hydroksyzyn? nie ulegl istotnej
zmianie, natpmiast na metabolit, cetyryzyn?, zwi?kszyl si?. Metabolit ten niA^BflSaMHS'SJSiii
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usuwany za pomoca^hemodializy. Aby uniknaj5 znacznego gromadzenia si? metabolitu
po wielokrotnych dawkach hydroksyzyny, nalezy zmniejszyc dawk? dobowa^ preparatu
u pacjentow z niewydolnosci^nerek (patrz punkt 4.2).

n

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

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Nie przeprowadzono badah przedklinicznych preparatu Hydroxyzinum Espefa.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Sacharoza, powidon, sodu benzoesan, glikol propylenowy, aromat pomaranczowy, mentol,
woda oczyszczona.

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci
31ata

6.4 Specjalne srodki ostroznosci przy przechowywaniu
Przechowywac w temperaturze ponizej 25°C.
Chronic od swiatla.

6.5 Rodzaj i zawartosc opakowania
Opakowania bezposrednie: butelka ze szkla brunatnego o pojemnosci 250 ml z zakr?tka^
metalowa^ zawieraja^ca 250 g syropu.

Opakowania zewn?trzne: pudelko tekturowe.

6.6 Instrukcja dotycz^ca przygotowania produktu leczniczego do stosowania i usuwania
jego pozostalosci

Brak szczegolnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Chemiczno-Farmaceutyczna Spoldziehiia 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

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ^SCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

OS. oG. 2-00$ ( >

MINISTERSTWO
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