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V1.2 Podsumowanie danych o bezpieczenstwie stosowania produktu leczniczego SISTAT,

10mg, tabletki powlekane

VI.2.1 Omowienie rozpowszechnienia choroby

Zgodnie z wynikami programu WOBASZ, w Polscehipercholesterolemia (podwyzszony poziom cholesterol we krwi)
wystepuje u 67% mezczyzni 64% kobietw wieku 20-74 lat (w tym ciezka hipercholesterolemia odpowiednio u 2%
mezczyzn i 3% kobiet). U mezczyzn dyslipidemia (podwyzszony poziom cholesterolu lub/i trojgliceryddw we krwi)
wystepuje najczesciej w wojewddztwie kujawsko-pomorskim (83%), a najrzadziej w wojewddztwie lubelskim
(64%). U kobiet dyslipidemia wystepuje najczesciej w wojewddztwie zachodniopomorskim (82%), a najrzadziej w
wojewddztwie dolnoslaskim (55%). Okoto 90% osob z hipercholesterolemig nie byto lub nie jest leczone lub
osoby te nie sg $wiadome swojego stanu. Jedynie 2-3% pacjentow z hipercholesterolemiag jest odpowiednio
leczone. Podobne wyniki uzyskano w badaniu NATPOL 2011. 65% mezczyzn i 61% kobiet z hipercholesterolemia
kwalifikuje sie do leczenia przy pomocy zmiany stylu zycia i znaczna cze$¢ tej grupy moze osiggng¢ pozadane
stezenie lipidow we krwi, ograniczajgc sie do tego postepowania. Pozostata cze$¢ bedzie wymagata stosowania

lekdw, jednak decyzja o podjeciu leczenia powinna by¢ oparta o ocene ryzyka catkowitego.

Hypercholesterolemia rodzinna dotyczy 0.2% catej populacji polskiej i 1% wszystkich pacjentéw z
hipercholesterolemig. W Polsce jest to ok. 80 000 pacjentéw, z czego wiekszos¢ nie jest Swiadoma swojego stanu.

Istnieje wyrazny zwigzek miedzy stezeniem lipidow we krwi, a ryzykiem choréb sercowo-naczyniowych. Badania
kliniczne wykazaty, ze obnizenie we krwi poziomu cholesterolu catkowitego oraz cholesterolu LDL o 1% jest
Zwigzanie z obnizeniem ryzyka wystgpienia choroby wiencowej o 1-2%.

VI.2.2 Podsumowanie korzysci z leczenia

Produkt leczniczy SISTAT 10mg, tabletki powlekane zawiera substancje czynng symwastatyne, ktéra jest
substancjg obnizajgcg poziom lipiddw we krwi. Symwastatyna jest wskazana w leczeniu pierwotnej
hipercholesterolemii i mieszanej dyslipidemii jako uzupetnienie diety, kiedy reakcja na diete lub inne

niefarmakologiczne leczenie jest niewystarczajgca.

e W badaniu HeartProtectionStudy skuteczno$¢ symwastatyny oceniano u 20 536 pacjentdéw z hiperlipidemig lub
bez, oraz z chorobg niedokrwienng serca, innymi chorobami tetnic lub cukrzycg. Badania wykazaty, ze

symwastatyna znaczgco zmniejsza ryzyko zgonu z jakiejkolwiek przyczyny i powaznych zdarzen wiencowych.

e Trzydziesci badan z udziatem facznie 17143 pacjentéw,przystosowaniurdéznych dawek przez okres od 12 tygodni
do 30 miesiecy i 3-5 lat wykazaty, ze symwastatyna powoduje znaczne zmniejszenie stezenia cholesterolu
catkowitego (do 35%), cholesterolu LDL (do 37%) i trigliceryddw (do 18%) we krwi.

SISTAT,SymwastatynalOmg, tabletkipowlekane



S-LAB Sp. zo. o.
Kielczowska 2 Str., 55-095 Mirkow, Poland

} T. +48 71 330 50 80 F.+48 71 330 50 05
‘ [ | www.s-lab.pl, biuro@s-lab.pl

e W 6-miesiecznym badaniu obserwacyjnym z udziatem 230 pacjentdw z chorobg niedokrwienng serca (ChNS),
nieleczonych uprzednio symwastatyng, Srednie obnizenie stezenia cholesterolu catkowitego we krwi wyniosto
27%.

e W badaniu podwdjnie zaslepionym, z kontrolg placebo, u pacjentdw z rodzinng lub nierodzinng
hipercholesterolemig, symwastatynapodawana w pojedynczej dawce byta réwnie skuteczna jak przy podawaniu
dwa razy dziennie. Symwastatyna w sposdb ciggly i znaczacyzmniejszata stezeniecholesterolu catkowitego,

cholesterolu LDL i triglicerydéw oraz zwiekszata poziom cholesterolu HDL.

e Randomizowane 48-tygodniowe badanie, z udziatem 98 chtopcow i 75 dziewczat z heterozygotyczng
hipercholesterolemig rodzinng wykazalo, ze symwastatyna znacznie zmniejszata stezenie cholesterolu

catkowitego, cholesterolu LDL, trojgliceryddw i apolipoproteiny B we krwi i byta dobrze tolerowana u dzieci.

o Wptyw terapii symwastatyng, w dawce 20-40 mg dziennie, na catkowitg $miertelnoS¢ oceniano w badaniu z
udziatem 4444 pacjentéw z chorobg wiencowa, przez okres $rednio 5,4 roku.Badanie wykazato, ze symwastatyna
znaczgco zmniejsza ryzyko zgonu z powodu ChNSo 42%, ryzyko wystgpienia powaznych zdarzen wiencowych o
34%, a ryzyko dla przeprowadzania procedur rewaskularyzacji miesnia sercowego o 37%. Ponadto, symwastatyna

znaczaco zmniejsza ryzyko $miertelnych oraz niezakonczonych zgonem zdarzen mézgowo-naczyniowych o 28%.

VI.2.3 Nieznane informacje dotyczace korzysci z leczenia

* Nie zaleca sie stosowania symwastatyny u dzieci w wieku ponizej 10 roku zycia, poniewaz dane

dotyczaceskutecznoscii bezpieczenstwa stosowania u dzieci przed okresem dojrzewania sg ograniczone.

» Cigza i karmienie piersig: Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania w czasie cigzy. Nie przeprowadzono
kontrolowanych badan klinicznych z symwastatyng z udziatem kobiet ciezarnych. Jednak, w analizie danych
dotyczacych okoto 200 ciezarnych, ktore byly prospektywnie obserwowane w pierwszym trymestrze cigzy, a
przyjmowaty symwastatyne, czesto$¢ wystepowania wad wrodzonych nie byta wieksza od tej, jaka wystepuje w
ogdlnej populacji. Nie wiadomo, czy symwastatyna lub jej metabolity przenikajg do mleka kobiet. Decyzja o
kontynuacji lub zaprzestaniu karmienia piersig lub terapii powinna zostac podjeta na podstawie oceny korzysci dla
dziecka wynikajacych z karmienia piersig oraz korzysci dla matki wynikajacej z terapii symwastatyna.

VI1.2.4 Podsumowanie kwestii bezpieczenstwa

. Istotne zidentyfikowane ryzyka

Ryzyko Co wiadomo na temat ryzyka Mozliwos$¢ zapobiegania

Zaburzenia poznawcze Po wprowadzeniu leku do obrotu odnotowano Pacjent powinien zostac
rzadkie przypadki zaburzen poznawczych (np. poinformowany przez lekarza,
utrata pamieci, zapominanie, zaburzenia ze taki rzadki objaw moze

pamieci, dezorientacja), zwigzanych z uzyciem wystgpic i powinien
statyn (leki obnizajgce poziom cholesterolu we | poinformowac lekarza jezeli

krwi), w tym simwastatyny. Przypadki te nie wystapi, bez przerywania
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Ryzyko

Co wiadomo na temat ryzyka

Mozliwos¢ zapobiegania

wydajg sie by¢ zwigzane ze statg lub
postepujacg demencja, taka jak choroba
Alzheimera ani ze szczeg6lnym rodzajem
statyn, wiekiem, dawkastatyny lub
jednoczesnym stosowaniem innych lekow.
Zgtaszane dziatania nie sg zwykle ciezkie i
ustepujg po odstawieniu statyn, z réznym
czasem od wystgpienia objawdw (1 dzien do
roku) i ustgpienia objawdw (Srednio 3
tygodnie). Dane z badan obserwacyjnych i
klinicznych nie wskazujg, ze zmiany poznawcze
zwigzane ze stosowaniemstatyn sg powszechne
lub prowadzg do istotnego klinicznie ubytku

poznawczego.

przyjmowania leku. Lekarz
zadecyduje czy leczenie

powinno zosta¢ przerwane.

Zaburzenia shu, w tym

koszmary

Istniejg doniesienia, ze niektdre statyny, moga
powodowac zaburzenia snu, wigczajac
bezsennosc¢ i koszmary. Takie dziatania
niepozadane sg niezbytczeste (mogg dotyczy¢
mniej niz 1 na 1000 pacjentéw).

Pacjent powinien zostac¢
poinformowany przez lekarza,
ze takie rzadkie objawy moga
wystapi¢ podczas stosowania
leku SISTATi powinien
poinformowac lekarza, jezeli sie

pojawia.

Zaburzenia seksualne

Istniejg doniesienia, ze niektdre statyny, moga
powodowac zaburzenia seksualne. Wydaje sie,
ze wynika to z obnizenia poziomu testosteronu
spowodowanego ich stosowaniem. Inny
mechanizm moze obejmowac¢ hamowanie
czesciuktadu nerwowego, ktdraodpowiada za
procesytakie jak wzwod i wytrysk orazregulacje
wydzielania testosteronu i innych hormondw.
Wiekszos¢ z odnotowanych dziatan
niepozadanych tego typu bytatagodna i
krétkotrwata.

Pacjent powinien zostac¢
poinformowany przez lekarza,
ze takie objawy mogg wystgpic¢
podczas stosowania leku
SISTAT i powinien
poinformowac lekarza, jezeli sie

pojawia.

Cukrzyca

Istniejg doniesienia, ze statyny zwiekszajg
nieznacznie ryzyko wzrostu poziomu cukru we
krwi i wystagpienia cukrzycy typu 2.

Analiza wielu badan klinicznych wskazuje, ze
leczenie statynami jest zwigzane ze wzrostem

tego typu ryzyka o 9%.

Fachowi pracownicy stuzby
zdrowia przepisujacy
symwastatyne powinni ocenic,
na podstawie historii choroby
pacjenta, czy moze istnie¢
koniecznos$¢ oceny poziomu
cukru we krwi przed i podczas

leczeniastatynami.
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. Istotne potencjalne ryzyka

Ryzyko

Co wiadomo (z uwzglednieniem przyczyny rozpatrywania ryzyka
jako potencjalne)

Nieokreslono.

Niedotyczy.

. Brakujace informacje

Ryzyko

Co wiadomo na temat ryzyka

Stosowanie symwastatyny w cigzy i

podczas karmienia piersig

Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania w czasie cigzy. Nie
przeprowadzono kontrolowanych badan klinicznych z symwastatyng z
udziatem kobiet ciezarnych. Obserwowano rzadkie przypadki
wystepowania wad wrodzonych u dzieci, ktorych matki w okresie cigzy
leczone byty statynami. Jednak, w analizie danych dotyczacych okoto 200
ciezarnych, ktore byly obserwowane w pierwszym trymestrze cigzy, a
przyjmowaty symwastatyne lub inny lek z grupy statyn, czestos¢
wystepowania wad wrodzonych nie byta wieksza od tej, jaka wystepuje
w 0gdInej populacji.Chociaz nie ma dowoddw $wiadczacych, ze przypadki
wad wrodzonych u potomstwa pacjentdw przyjmujacych symwastatyne
lub inngstatynesg rézne od tych obserwowanych ogdlnie w populacji, nie
wolno stosowac symwastatyny u kobiet, ktdre sg w cigzy, starajg sie
zaj$¢ w cigze lub podejrzewajg, ze s w cigzy. Nalezy przerwac
przyjmowanie leku SISTAT na czas cigzy lub dopdki nie zostanie
potwierdzone, ze pacjentka nie jest w cigzy. Nie wiadomo, czy
symwastatyna lub jej metabolity przenikaja do mleka kobiet. Poniewaz
jednak wiele lekéw jest wydzielanych z mlekiem matki, kobiety
przyjmujgce SISTAT nie powinny karmic piersig ze wzgledu na mozliwos¢
wystgpienia ciezkich dziatan niepozadanych u dziecka.W badaniach na
zwierzetach, ktérym podawano symwastatynenie stwierdzono
znieksztatcen ptodow, wptywu na ptodnosé, funkcje rozrodcze lub rozwoj

noworodkow.

Stosowanie symwastatyny u dzieci
ponizej 10 roku zycia

Nie badano stosowania symwastatyny u pacjentow w wieku ponizej
10 lat ani dzieci w wieku przed dojrzewaniem i dziewczat przed pierwszg

miesigczka.Brak danych dotyczacych whasciwosci farmakokinetycznych u

dzieci i miodziezy.

VI.2.5 Podsumowanie srodkow minimalizacji ryzyka

Produkt leczniczy SISTAT 10mg, tabletki powlekane zawiera charakterystyke produktu leczniczego (ChPL), ktéra

zapewnia lekarzom, farmaceutom i innym fachowym pracownikom stuzbom zdrowia szczegdtowe informacje
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dotyczace stosowania leku, przedstawia ryzyka oraz zalecenia dotyczace ich minimalizacji. Skrocona wersja tej
informacji jest przedstawiona jezykiem potocznym w formie ulotki dla pacjenta dofaczonej do opakowania.
Odpowiednie opracowanie, utrzymanie w stanie aktualnym niniejszych dokumentéw oraz udostepnianie ich
pacjentom z kazdym opakowaniem leku, jak rowniez fachowym pracownikom stuzby zdrowia, stanowi rutynowe

narzedzie minimalizacji ryzyka.

Dla produktu leczniczego SISTAT 10mg, tabletki powlekane w wersji 001.2014 RMP nie przewidziano zadnych
dodatkowych $rodkéw minimalizacji ryzyka.

VI.2.6 Zakiadany plan nadzoru nad bezpieczenstwem produktu leczniczego po uzyskaniu
pozwolenia

Po uzyskaniu pozwolenia na dopuszczenie produktu leczniczego SISTAT 10mg, tabletki powlekane do obrotu
S-LAB Sp. z 0.0. zamierza Sci$le monitorowa¢ wszystkie dostepne informacje na temat bezpieczenstwa stosowania
simwastatynyprzy uzyciurutynowych aktywnosci Pharmacovigilance.

VI.2.7 Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzadzania ryzykiem w porzadku
chronologicznym

Wersja Data Zagrozenia dotyczace bezpieczenstwa Uwagi

001.2014 26.06.2014 Istotne zidentyfikowane ryzyka:zaburzenia Brak
poznawcze;zaburzenia snu, w tym koszmary; zaburzenia
seksualne;cukrzyca.

Istotne potencjalne ryzyka: nie okreslono.

Brakujace informacje:stosowanie symwastatyny w cigzy i
podczas karmienia piersig; stosowanie symwastatyny u dzieci
ponizej 10 roku zycia
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