Trilip®
Ezefimibe 10 mg

Comprimidos

Industria Argentina
Venta bajo recefa

Férmula:

Cada comprimido contfiene: ezeftimibe 10 mg. Excipienfes: lactosa monohidrato
65,0 mg, lauril sulfato de sodio 2,0 mg, croscarmelosa sodica 8,0 mg, esfearato
de magnesio 1,0 mg, celulosa microcristalina 101 10,0 mg, PVP K 30 4,0 mg.

Indicaciones:

Hipercolesterolemia primaria

Monoterapia

Ezetimibe, administrado solo, estd indicado como fratamiento adjuvante a la dieta
para la reduccion del colesterol fotal, LDL-C y Apo B elevados en pacientes con hi-
percolesterolemia primaria (hetferocigota familiar y no familiar).

Terapia combinada con inhibidores de HMG-CoA reductasa

Ezetimibe, administrado en combinacion con inhibidores de la HMG-CoA reducta-
sa, estd indicado como tratamiento adjunto a la dieta para la reduccion del coles-
ferol total, LDL-C y Apo B elevados en pacientes con hipercolesterolemia primaria
(heterocigota familiar y no familiar).

Hipercolesterolemia familiar homocigota (HoFH)

La combinacion de ezetimibe con atorvastatin o simvastatin estd indicada para la
reduccion de niveles elevados de colesterol totfal, y LDL-C en pacientes con HoFH,
como adjuvante a ofros fratamientos reductores de lipidos (p.ej. aféresis de LDL) o
si fales fratamientos no estdn disponibles.

Sitosterolemia homocigota

Ezetimibe estd indicado como fratamiento adjuvante a la dieta para la reduccion
de niveles elevados de sitosterol y campesterol en pacientes con sitosterolemia fa-
miliar homocigota

La ferapia con agentes modificadores de lipidos debe ser un componente de multi-
ples infervenciones sobre los factores de riesgo, en individuos con riesgo aumen-
fado de enfermedad vascular arteriosclerotica debida a hipercolesterolemia. Los
agentes modificadores de lipidos deben ser usados adicionalmente a una dieta
adecuada (que incluya restriccion de grasas saturadas y colesterol) y cuando la
respuesta a la dieta y ofras medidas no farmacolégicas ha sido inadecuada.
Antes de iniciar la terapia con ezefimibe, se deberdn excluir causas secundarias de
dislipidemia (como por ejemplo diabetes, hipotiroidismo, enfermedad hepdtica
obstructiva, insuficiencia renal cronica, y drogas que aumentan LDL-C y reducen
HDL-C [progestinas, esteroides anabdlicos, y corticoesteroides]) deben ser exclui-
dos o, si es apropiado, se deberdn tratar.

Debera realizarse un perfil de lipidos para medir colesterol tofal, LDL-C, HDL-C y
TG. Para niveles de TG > 400 mg/dl (>4,5 mmol/l), se deberdn determinar las
concentraciones de LDL-C por ulfracentrifugado.

En el momento de la hospitalizacion por un evento coronario agudo, se deberdn
medir los lipidos en la admision o en 24 horas. Estos valores pueden guiar al mé-
dico en la iniciacion de la terapia reductora de LDL antes o en el momento del alta.

Accion Terapéutica:
Hipocolesterolemiante

Accion Farmacoldégica:

Estudios clinicos han demostrado que niveles elevados de colesterol fotal (fotal-
C), lipoproteinas de baja densidad (LDL-C) y apolipoproteina B (Apo-B), el princi-
pal constituyente proteinico de las LDL, promueven la aterosclerosis humana. Ade-
mas, los niveles reducidos de colesterol de las lipoproteinas de alta densidad
(HDL-C) estdn asociados al desarrollo de aterosclerosis. Estudios epidemiol6gicos
han establecido que la enfermedad y la morfalidad cardiovasculares varian direc-
famente con el nivel de colesterol fofal y LDL-C e inversamente con el nivel de
HDL-C. Como la LDL, las lipoprotfeinas ricas en friglicéridos del colestferol enrique-
cido, incluidas las lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL), lipoproteinas de
densidad infermedia (IDL) y remanentes, pueden fambién promover la aterosclero-
sis. No se ha deferminado el efecto independiente de la elevacion de HDL-C o la
reduccion de friglicéridos (TG) sobre el riesgo de enfermedades coronarias y car-
diovasculares y la mortalidad.

Ezetimibe reduce el colesterol fotal, LDL-C, Apo-B y TG y aumenta el HDL-C en pa-
cientes con hipercolesterolemia. La administracion de ezetimibe con un inhibidor
de la HMG-CoA reductasa es efectiva para mejorar los valores plasmdticos del
colesterol tofal, LDL-C, Apo-B, TG y HDL-C en mayor medida que cada fratamiento
por separado. Los efectos de ezetimibe adminisirado solo o agregado a un inhibi-
dor de la HMG-CoA reductasa sobre la enfermedad cardiovascular y la mortalidad
no han sido establecidos.

Mecanismo de accién

Ezetimibe reduce el colesferol en sangre inhibiendo la absorcion de colesterol por
el intestino delgado. En un estudio clinico de 2 semanas en 18 pacienfes hiperco-
lesterolémicos, ezetimibe inhibi6 la absorcion infestinal de colesferol en un 54%,
comparado con placebo. Ezefimibe no tuvo efecto clinicamente significafivo sobre
las concentraciones en plasma de las vitaminas liposolubles A, Dy E, y no defe-
rioré la produccion de hormonas esteroides adrenocorticales.

El contenido de colesterol del higado se deriva predominanfemente de fres fuentes.
El higado puede sintetizar colesterol, absorber colesterol de las lipoproteinas que
circulan en la sangre o absorber el colesterol previamente absorbido por el infesti-
no delgado. El colesterol infestinal se deriva principalmente del colesterol secreta-
do en la bilis y del colesterol diefario.

Ezetimibe tiene un mecanismo de accién que difiere del de ofras clases de com-
puestfos reducfores del colesterol (inhibidores de la HMG-CoA reductasa, secues-
franfes de dcido biliar [resinas], fibratos y fitoestanoles).

Ezetimibe no inhibe la sintesis de colesferol en el higado, ni aumenta la excrecion
de dcido biliar. En cambio, ezetimibe se localiza y parece actuar en el borde esco-
billado del intesfino delgado inhibiendo la absorcién de colesterol, llevando a una
reduccion en la entrega de colesterol intesfinal al higado. Esto causa una reduccion
de los depositos de colesterol hepdtico y un aumento en el clearance plasmatico
de colesterol; esfe mecanismo diferente es complementario del de los inhibidores
de laHMG-CoA reductasa.

Farmacocinética

Absorcion

Después de la administracion oral, ezetimibe es absorbido y conjugado extensa-
mente a un glucurénido fendlico farmacolégicamente acfivo (ezefimibe-glucuréni-
do). Después de una sola dosis de 10 mg de ezetimibe, las conceniraciones plas-
maticas pico medias de ezefimibe (Cmax) de 3.4 a 5.5 ng/mL se alcanzaron en
4 a 12 horas (Tmax). Los valores medios de Cmax del ezefimibe-glucurénido de
45 a 71 ng/mL fueron alcanzados entre 1y 2 horas (Tmax). No hubo desviacion
sustancial de la proporcionalidad de dosis enfre 5 y 20 mg. La biodisponibilidad
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absoluta de ezetimibe no puede deferminarse dado que el compuesto es virtual-
mente insoluble en el medio acuoso adecuado para la inyeccion. Ezetimibe fiene
una biodisponibilidad variable; el coeficiente de variacion, basado en la variabili-
dad infer-sujefos, fue de 35 a 60% para los valores de AUC.

Efecto de los alimentos sobre la absorcion oral

La adminisfracion concomitante de alimentos (grasos o no grasos) no fuvo efecto
sobre la exfension de absorcion de ezefimibe administrado como comprimidos de
10 mg. El valor de Cmax de ezetimibe aumenté un 38% con el consumo de ali-
mentos muy grasos. Ezefimibe puede adminisfrarse con o sin alimentos.
Distribucion

Ezetimibe y ezefimibe-glucurénido se unen exfensamente (>80%) a profeinas
plasmadticas.

Metabolismo y excrecion

Ezetimibe se metaboliza principalmente en el infestino delgado y el higado por
conjugacion con derivados glucurénidos (una reaccion de fase Il) sin subsiguiente
excrecion biliar y renal. Se ha observado un minimo metabolismo oxidafivo (una
reaccion de fase 1) en todas las especies evaluadas.

En humanos, ezetimibe se metaboliza rapidamente a ezetimibe-glucurénido. Ezefi-
mibe y ezefimibe-glucurénido son los principales compuestos derivados de la dro-
ga defectados en plasma, constituyendo aproximadamente 10 a 20% y 80 a
90% de la droga fotal en plasma, respectivamente. Tanto ezefimibe como ezetimi-
be-glucuronido se eliminan lenfamente de plasma, con una vida media de aproxi-
madamente 22 horas fanto para ezetimibe como para ezetimibe-glucurénido. Los
perfiles de tiempo de concentracién en plasma exhiben picos mulfiples, lo que su-
giere un reciclado enterohepdfico.

Después de la adminisfracion oral de 14C- ezetimibe (20 mg) en sujefos huma-
nos, el ezefimibe tofal (ezefimibe + ezefimibe-glucuronido) represento aproximada-
mente 93% de la radioactividad total en plasma. Después de 48 horas, no habia
niveles defectables de radioactividad en plasma.

Aproximadamente el 78% y 11% de la radioactividad adminisirada fue recupera-
do en las heces y orina, a lo largo de un periodo de coleccion de 10 dias. Ezeti-
mibe fue el principal componente en las heces y represento el 69% de la dosis
administrada, en fanto que el ezefimibe-glucurénido fue el principal componente
en orina y represento el 9% de la dosis administrada.

Poblaciones especiales

Pacientes geridtricos

Luego de dosis mulfiples de ezetimibe (10 mg una vez por dia) duranfe 10 dias,
las concentraciones en plasma para ezefimibe fofal fueron unas 2 veces mas altas
en sujefos sanos mayores (> 65 afios) que en sujefos jovenes.

Pacientes pedidtricos

Luego de dosis mulfiples de ezetimibe (10 mg una vez por dia) durante 7 dias, la
absorcion y metabolismo de ezefimibe fueron similares en adolescentes (10 a 18
afos) y adultos. Basado en los valores de ezefimibe fofal, no hay diferencias far-
macocinéticas entre adolescentes y adulfos. No se dispone de dafos farmacociné-
ficos en la poblacion pedidtrica < 10 afios.

Sexo

Luego de dosis mdltiples de ezetimibe (10 mg una vez por dia) duranfe 10 dias, las
concentraciones en plasma de ezefimibe fotal fueron ligeramente mds alfas (< 20%)
en mujeres que en hombres.

Insuficiencia hepdtica

Después de una dosis Unica de 10 mg de ezetimibe, el area media bajo la curva
(AUC) para ezetimibe total aumentd aproximadamente 1,7 veces en pacientes con
insuficiencia hepdfica leve (score Child-Pugh 5 a 6), comparado con sujefos sa-
nos. Los valores de AUC medios para ezetimibe fotal y ezefimibe aumentaron
aproximadamente 3-4 veces y 5-6 veces, respectivamente, en pacienfes con insu-
ficiencia hepdtica moderada (score Child-Pugh 7 a 9) o severa (score Child-Pugh
10 a 156). En un estudio de dosis multiples de 14 dias (10 mg diarios) en pa-
cientes con insuficiencia hepdtica moderada, los valores de AUC medios para eze-
timibe fofal y ezefimibe aumentaron aproximadamente 4 veces el dia 1 y el dia 14
comparados con sujefos sanos. Debido a los efectos desconocidos de la mayor
exposicion a ezetimibe en pacientes con insuficiencia hepatica moderada o seve-
ra, no se recomienda ezetimibe en esfos pacientes.

Insuficiencia renal

Después de una dosis Unica de ezetimibe de 10 mg en pacienfes con enfermedad
renal severa (CICr medio < 30 ml/min/1,73 m2), los valores de AUC medios para
ezefimibe tofal, ezefimibe-glucurénido y ezetimibe aumentaron aproximadamente
1,5 veces, comparado con sujetos sanos.

Posologia:

El paciente deberd ser sometido a una dieta standard reductora de colesferol anfes
de recibir Ezetimibe y deberd continuar con la diefa durante el trafamiento con Trifip®.
La dosis recomendada de Trilip® es de 10 mg una vez por dia. Trilip® puede admi-
nistrarse con o sin alimentos.

Trilip® puede administrarse con un inhibidor de la HMG-CoA reductasa para au-
mentar el efecto hipolipemiante. Por conveniencia, la dosis diaria de Trilip® puede
tomarse al mismo tiempo que el inhibidor de la HMG-CoA reductasa, de acuerdo
con las recomendaciones de dosis para el inhibidor de la HMG-CoA reductasa.
Pacientes con insuficiencia hepdfica

No es necesario un ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia hepdtica leve
Pacientes con insuficiencia renal

No es necesario un ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia renal.
Pacientes geridtricos

No es necesario un ajuste de la dosis en pacientes geridricos

Co-administracion con secuestrantes de dcido biliar

La administracion de la dosis de Trilip® deberd realizarse > 2 horas antes 0 > 4
horas después de la administracion de un secuestrante de dcido biliar.

Contraindicaciones:

Hipersensibilidad a cualquier componente de esta medicacion

La combinacion de ezetimibe con un inhibidor de la HMG-CoA reductasa esta con-
fraindicada en pacientes con enfermedad hepdtica activa o elevaciones persisten-
tes inexplicables en las transaminasas séricas.

Todos los inhibidores de la HMG-CoA reductasa estdn confraindicados en mujeres
embarazadas o lactadoras. Cuando se administra ezefimibe con un inhibidor de la
HMG-CoA reductasa a una mujer con potencial de embarazo, refererise a la cafe-
goria de embarazo y marcacién de producto del inhibidor de HMG-CoA reductasa.



Precauciones:

Enzimas hepdticas

En estudios clinicos controlados de monoterapia, la incidencia de elevaciones
consecutivas (> 3 x el limite superior de lo normal [ULN] de las transaminasas
séricas fue similar entre ezefimibe (0,5%) y placebo (0,3%)

En esfudios clinicos confrolados de combinacion de ezetimibe iniciado concurren-
femente con un inhibidor de la HMG-CoA reductasa, la incidencia de elevaciones
consecutivas (> 3 x ULN) de las fransaminasas séricas fue de 1,3% para pacien-
fes tratados con ezetimibe administrado con inhibidores de la HMG-CoA reductasa
y 0,4% para pacientes tratados con inhibidores de la HMG-CoA reductasa solos.
Estas elevaciones en las transaminasas fueron generalmente asinfomaticas, no
asociadas con colestasis, y volvieron a los valores basales después de la discon-
tinuacion de la ferapia o con la continuacion del fratamiento. Cuando ezetimibe se
coadministra con un inhibidor de la HMG-CoA reductasa, se deberdn realizar prue-
bas de funcion hepdtica al iniciar la ferapia y de acuerdo con las recomendacio-
nes del inhibidor de la HMG-CoA reductasa.

Musculo esquelético

No exisfi6 exceso de miopatia o rabdomiolisis asociada con ezefimibe, compara-
do con el control relevante (placebo o inhibidor de la HMG-CoA reductasa solo).
Sin embargo, la miopatia y la rabdomiolisis son reacciones adversas reconocidas
de los inhibidores de la HMG-CoA reducfasa y ofras drogas reducforas de lipidos.
En pruebas clinicas, la incidencia de CPK > 10 X ULN fue de 0,2% para ezefimibe
vs 0,1% para placebo y 0,1% para ezefimibe coadminisirado con un inhibidor de
HMG-CoA reductasa vs 0,4% para el inhibidor de la HMG-CoA reductasa solo.
Insuficiencia hepdtica

Debido a los efectos desconocidos de la mayor exposicion a ezetimibe en pacien-
fes con insuficiencia hepdtica moderada o severa, no se recomienda ezetimibe en
esfos pacientes.

Interacciones medicamentosas

Colestiramina: La administracion concomifante de colestiramina redujo los valores
medios de AUC de ezetimibe fotal en aproximadamente 55%. La reduccion incre-
mentada del LDL-C debido al agregado de ezefimibe a colesfiramina puede ser re-
ducida por esta inferaccion.

Fibrafos: No se ha establecido la seguridad vy eficacia de ezetimibe adminisirado
con fibrafos. La coadministracion de ezefimibe con fibrafos no es recomendada
hasta que se estudie el uso en pacientes.

Fenofibrafo: La adminisfracion concomitante de fenofibrato aument las concentra-
ciones de ezetimibe total en aproximadamente 1,5 veces.

Gemfibrozil: La administracion concomitante de gemfibrozil aumento las concen-
fraciones de ezetimibe total en aproximadamente 1,7 veces.

Inhibidores de la HMG-CoA reductasa: No se observaron interacciones farmacoci-
néticas clinicamente significativas cuando se coadminisiré ezetimibe con aforvas-
fafin, simvastatin, pravastatin, lovastatin o fluvastatin.

Ciclosporina: El nivel de ezefimibe fofal aumenfé 12 veces en un pacienfe de
fransplante renal que recibié multiples medicaciones, incluida ciclosporina. Los
pacientes que tomen ezefimibe y ciclosporina juntos deben ser monitoreados cui-
dadosamente.

Embarazo

Categoria de embarazo: C

No hay esfudios adecuados y bien confrolados de ezefimibe en mujeres embara-
zadas. Trilip® deberd usarse durante el embarazo solamente si el beneficio pofen-
cial justifica el riesgo del feto.

Todos los inhibidores de HMG-CoA reductasa estdn confraindicados en mujeres em-
barazadas y lactadoras. Cuando ezetimibe se administra con un inhibidor de la
HMG-CoA reductasa en una muijer con potencial de embarazo, referirse a la catego-
ria de embarazo e indicaciones del envase del inhibidor de la HMG-CoA reductasa.
Trabajo de parto y alumbramiento

Se desconocen los efectos de ezetimibe en el frabajo de parto y en el alumbra-
miento en mujeres embarazadas.

Lactancia

No se sabe si ezefimibe se excreta en la leche humana; por eso, Trilip® no deberd
usarse en madres lactadoras a menos que el beneficio potencial justifique el ries-
go potencial al nifio.

Uso pedidtrico

La farmacocinéfica de ezetimibe en adolescentes (10 a 18 afos) ha sido similar a
la de los adulfos. La experiencia de tfrafamiento con ezetimibe en la poblacion pe-
didfrica se limita a 4 pacienfes (9 a 17 afios) en el estudio de sitosterolemia y 6
pacientes (11 a 17 anos) en el estudio HoFH. No se recomienda el fratamiento
con Trilip® en nifios (< 10 afios).

Uso geridtrico

De los pacientes que recibieron ezefimibe en estudios clinicos, 948 tenian 65
afios y mds (esto incluyé 206 que tenian 75 afos y mas). La eficacia y seguri-
dad de ezetimibe fueron similares entre estos pacientes y sujetos més jovenes. No
se puede descartar una mayor sensibilidad de algunos individuos mayores
Interacciones de drogas

Ezefimibe no fuvo efecto significativo sobre una serie de drogas de prueba (cafei-
na, dextrometforfano, folbutamida, y midazolam IV) que se sabe son mefaboliza-
das por el cifocromo P450 (1A2, 2D6, 2C8/9 y 3A4, respectivamente). Esfo indi-
ca que ezefimibe no es inhibidor ni inductor de esfas isoenzimas del cifocromo
P450, y es improbable que ezefimibe afecte el metabolismo de drogas que son
mefabolizadas por estas enzimas.

Warfarina: La adminisfracion concomitante de ezetimibe (10 mg) no tuvo efecto
significativo sobre la biodisponibilidad de warfarin y el tiempo de profrombina en
un estudio de 12 hombres adultos sanos.

Digoxina: La adminisfracion concomitante de ezetimibe (10 mg) no tuvo efecto
significativo sobre la biodisponibilidad de digoxin y sobre los pardmetros ECG (FC,
PR, QT e infervalos QTc) en un estudio de 12 hombres adulfos sanos.
Gemfibrozil: En un estudio de 12 hombres adulfos sanos, la administracion con-
comitante de gemfibrozil (600 mg dos veces por dia) aumento significativamente
la biodisponibilidad oral de ezetimibe fotal por un factor de 1,7. Ezetimibe (10
mg/diarios) no afecto significativamente la biodisponibilidad de gemfibrozil.
Anticonceptivos orales: La adminisiracion concomitante de ezefimibe con anticon-
ceptivos orales no fuvo efecto significativo sobre la biodisponibilidad de efinil es-
fradiol o levonorgestrel en un esfudio de 18 mujeres adultas sanas.

Cimefidina: Dosis multiples de cimefidina (400 mg dos veces por dia) no fuvieron
efecfo significativo sobre la biodisponibilidad de ezetimibe y ezetimibe fotal en un
estudio de 12 adultos sanos.

Anfidcidos: En un estudio de 12 hombres adultos sanos, la administracion de una
dosis Unica de antiacido no fuvo efecfo significativo sobre la biodisponibilidad oral
de ezetimibe fofal, ezetimibe-glucurénido o ezefimibe basado en valores de AUC.
El valor Cmax de ezetimibe tfotal se redujo en un 30%.

Glipizide: En un estudio de 12 hombres adultos sanos, los niveles de ezefimibe (10
mg/diarios) en el estado de equilibrio no tuvieron efecfo significativo sobre la farma-
cocinéfica y la farmacodindmica de glipizide. Una dosis unica de glipizide (10 mg)
no fuvo efecto significativo sobre la exposicion a ezetimibe tofal o ezefimibe.
Inhibidores de la HMG-CoA reducfasa: En estudios de sujefos adulfos hipercolesfero-
lémicos sanos (LDL-C > 130 mg/dl), la adminisfracion concomitante de ezetimibe
(10 mg una vez por dia) no tuvo efecto significativo sobre la biodisponibilidad de lo-
vastatin, simvastatin, pravastatin, atorvastatin o fluvastatin. No se demostré efecto
significativo sobre la biodisponibilidad de ezefimibe fofal y ezefimibe ni con lovasta-
fin (20 mg una vez por dia), ni con pravastatin (20 mg una vez por dia), ni con
aforvastatin (10 mg una vez por dia), ni con fluvasfatin (20 mg una vez por dia).
Fenofibrafo: En un esfudio de 32 adultos hipercolesterolémicos sanos (LDL-C >
130 mg/dl), la administracién concomitante de fenofibrato (200 mg una vez por
dia) aumento los valores medios de Cmax y AUC de ezefimibe fofal en aproxima-
damente 64% y 48%, respectivamente. La farmacocinética de fenofibrato no fue
afectada significativamente por ezefimibe (10 mg una vez por dia).

Colestiramina: En un esfudio de cuarenta sujetos adultos hipercolesterolémicos sa-
nos (LDL-C > 130 mg/dl), la administracion concomitante de colestiramina (4 g
dos veces por dia) redujo los valores medios de AUC de ezefimibe total y ezetimi-
be en aproximadamente 55% y 80%, respectivamente.

Reacciones Adversas:

Se ha evaluado la seguridad de ezetimibe en mas de 4700 pacientes en pruebas
clinicas. Estudios clinicos de ezetimibe (administrado solo o con un inhibidor de
la HMG-CoA reducfasa) demostraron que ezetimibe fue generalmente bien folera-
do. La incidencia general de eventos adversos reporfada con ezefimibe fue similar
a la reportada con placebo, y el porcentaje de disconfinuacion debido a eventos
adversos fambién fue similar para ezefimibe y placebo.

Monoterapia

Las experiencias adversas reporfadas en > 2% de los pacientes fratados con eze-
timibe y con una incidencia superior a la de placebo en esfudios de ezetimibe
controlados con placebo, independientemente de la evaluacion de causalidad, fue-
ron: fatiga, dolor abdominal, diarrea, infeccion viral, faringitis, sinusitis, artralgia,
dolor de espalda y fos.

La frecuencia de eventos adversos menos comunes fue comparable entre ezefimi-
be y placebo.

Combinacién con un inhibidor de la HMG-CoA reductasa

Ezetimibe ha sido evaluado en cuanfo a seguridad en estudios de combinacion en
mas de 2000 pacientes.

En general, las experiencias adversas fueron similares enire ezefimibe adminisira-
do con inhibidores de la HMG-CoA reductasa e inhibidores de la HMG-CoA reduc-
tasa solos. Sin embargo, la frecuencia de aumento de las fransaminasas fue leve-
mente mayor en pacienfes que recibieron ezefimibe adminisfrado con u inhibidor
de la HMG-CoA reductasa que en pacientes frafados con un inhibidor de la HMG-
CoA reductasa solo.

Las experiencias clinicas adversas reportadas en > 2% de los pacientes y con
una incidencia mayor que en placebo, independientemente de la causalidad, en
estudios de combinacion de ezetimibe con inhibidores de la HMG-CoA reductasa,
fueron: dolor en el pecho, vértigo, fatiga, dolor de cabeza, dolor abdominal, dia-
rreq, faringitis, sinusitis, infeccion del fracto respiraforio superior, arfralgia y dolor
de espalda.

Sobredosificacion:

No se han reportado casos de sobredosis con ezefimibe. La administracion de eze-
timibe, 50 mg/dia a 15 sujetos durante 14 dias fue en general bien tolerada. En el
evento de una sobredosis, deberdn emplearse medidas sinfomdticas y de apoyo.
Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mds cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

- Hospital de Pediafria Dr. Ricardo Gufiérrez - Tel.: (011) 4962-6666/2247

- Hospital Dr. Alejandro Posadas - Tel.: (011) 4654-6648/46568-7777.

- Centro de Asistencia Toxicologica La Plata - Tel.: (0221) 451-5555.
Presentacion:

Envases con 10 y 30 comprimidos.

Conservacion:

Conservar en el envase original en lugar fresco y seco, protegido de la luz. No ex-
poner a femperaturas mayores de 30 °C.

Mantener éste y fodos los medicamentos alejados del alcance de los nifios.

Esp. Med. autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N° 51.341

Laboratorio Elea S.A.C.I.F. y A.

Sanabria 2353 - Buenos Aires.

Director Técnico: Isaac J. Nisenbaum - Farmacéutico.
Elaborado en Humahuaca 4065 - Buenos Aires.
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