Ulotka dla pacjenta

Nalezy zapoznaé sie 7 tresciq ulotki przed zastosowaniem leku.

- Nalezy zachowaé te ulotke, aby w razie potrzeby maoc jq ponownie przeczytac.

- Nalezy zwrécié sie do lekarza lub farmaceuty, gdy potrzebna jest rada lub dodatkowa
informacja.

- Lek ten zostal przepisany scisle okresi onej osobie i nie nalezy go przekazywaé innym, gdyz
moze im zaszkodzié, nawet jesli objawy ich chorob Vv sq lakie same.

KETOCONAZOLE HASCO
(Ketoconazolun)
200 mg, tabletki

Sklad

1 tabletka zawiera:

substancje czynng

ketokonazol (ketoconazolum) 200 mg

oraz substancje pomocnicze
laktoza jednowodna, celuloza mikrokrystaliczna, Powidon 30, karboksymetyloskrobia
sodowa, krzemionka koloidalna bezwodna, magnezu stearynian.

Dost¢pne opakowanie zawiera 10 lub 20 tabletek.

Podmiot odpowiedzialny
»PRZEDSIEBIORSTWO PRODUKCIJI FARMACEUTYCZNEJ HASCO-LEK” S.A.
51-131 Wroctaw, ul. Zmigrodzka 242 E

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Ketoconazole HASCO i w jakim celu si¢ go stosuje
Zanim zastosuje si¢ lek Ketoconazole HASCO

Jak stosowac¢ lek Ketoconazole HASCO

Mozliwe dziatania niepozadane

Przechowywanie leku Ketoconazole HASCO

Inne informacje

S Pt Ll b

I. Co to jest lek Ketoconazole HASCO i w Jakim celu sig¢ go stosuje

Ketoconazole HASCO jest lekiem przeciwgrzybiczym o szerokim zakresie dziatania,
obejmujacym dermatofity (Microsporum spp., Epidermatophyton spp., Trichophyton spp.),
drozdzaki (Candida spp., Malassezia, Torulopsis, Cryptococcus neoformans), grzyby
dimorficzne (Coccidioides immitis, Histoplasma capsulatum, Paracoccidioides brasiliensis)
oraz inne grzyby, np. Sporotrichum schenckii, Phialophora spp., Blastomyces dermatidis.
Mniej wrazliwe sa: Aspergillus spp., nicktére Dematiaceae, Mucor spp., 1 inne glonowce z
wyjatkiem Entomophthorales.

Mechanizm dziatania ketokonazolu polega na hamowaniu syntezy ergosterolu, niezb¢dnego
skiadnika blony komoérkowej grzybéw. Powoduje to zwickszenie przepuszczalnosci blony
komorkowej, zanik jej funkcji ochronnych i w efekcie obumieranie koméorek grzyba.
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Wskazania do stosowania:

» zakazenia skory, wloséw i paznokci wywolane przez dermatofity oraz zapalenie
mieszkéw wlosowych wywotane przez Malassezia (poprzednia nazwa Pityrosporum),
jezeli leczenie miejscowe jest niemozliwe z powodu usytuowania miejsca zakazenia, albo
Jesli leczenie miejscowe jest niewystarczajace. Ketokonazol Jest wskazany u pacjentow, u
ktorych nie mozna zastosowaé flukonazolu, terbinafiny ani itrakonazolu lub u ktérych
stosowanie tych substancji jest nieskuteczne.

e przewlekle zakazenia drozdzakowe skory i blon $luzowych, pochwy, jamy ustnej i gardla,
przewodu pokarmowego, ktore nie moga byé leczone miejscowo z powodu lokalizacji,
rozleglosci lub glebokosci penetracji w skérze. Ketokonazol jest wskazany u pacjentéw, u
ktorych nie mozna zastosowaé flukonazolu, ani itrakonazolu lub u ktorych stosowanie
tych substancji jest nieskuteczne.

2. Zanim zastosuje si¢ lek Ketoconazole HASCO

Nie nalezy stosowa¢ leku Ketoconazole HASCO w przypadku
- nadwrazliwosci na ketokonazol lub inny sktadnik leku albo na inng substancje
przeciwgrzybicza z grupy imidazolu,
- ciazy i w okresie karmienia piersia,
- ostrych lub przewleklych schorzen watroby.

Nie nalezy stosowac¢ leku z astemizolem, bepridylem, halofantryna, dizopiramidem,
cyzapridem, dofetylidem, lewacetylometadolem (lewometadyl), mizolastyna, pimozydem,
chinidyna, sertindolem lub terfenadyna, gdyz jednoczesne stosowanie ketokonazolu z
wymienionymi lekami powoduje wzrost ich stezenia w osoczu i moze prowadzi¢ do
wydtuzenia odcinka QT i zaburzen rytmu serca (arytmii typu ,.torsades de pointes™).

Nie stosowac leku facznie z triazolamem i doustng postacia midazolamu oraz inhibitorami
reduktazy HMG-CoA, takimi jak simwastatyna, lowastatyna (patrz punkt ,.Stosowanie
mnych lekow™).

Nie stosowac¢ tacznie z alkaloidami sporyszu, takimi Jak dihydroergotamina, ergometryna
(ergonowina), ergotamina lub metyloergometryna (metyloergonowina).

Nie stosowac razem z nizoldypina, eplerenonem, irynotekanem Iub ewerolimusem i
sirolimusem (rapamycyna) oraz z innymi lekami wymienionymi w punkcie ,,Stosowanie
innych lekéw”.

Zachowac¢ szczeg6lIng ostroznosé stosu jac lek Ketoconazole HASCO, gdyz stosowanie
ketokonazolu wiaze si¢ z ryzykiem uszkodzenia watroby. Dlatego ketokonazol nalezy
stosowa¢ wylacznie w sytuacjach, gdy potencjalne korzysci przewyzszaja potencjalne
ryzyko, po rozwazeniu mozliwosci zastosowania alternatywnych lekow
przeciwgrzybiczych.

Bardzo rzadko po zastosowaniu ketokonazolu obserwowano przypadki cigzkiego
uszkodzenia watroby, w tym przypadki zakoficzone zgonem lub koniecznoscia
przeszczepienia watroby. Niektore z tych zdarzen wystapily u pacjentéw nic obciazonych
czynnikami ryzyka choroby watroby. Obserwowano przypadki ciezkiego uszkodzenia
watroby juz w ciagu pierwszego miesiaca, a nawet pierwszego tygodnia podawania leku.
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Ryzyko cigzkiego uszkodzenia watroby zwigksza si¢ z czasem trwania terapii. Leczenie
dtuzsze niz 10 dni moze by¢ zlecone wylacznie po starannej analizie skutkdw
dotychczasowej terapii oraz dalszych potencjalnych korzysci i potencjalnego ryzyka.

U pacjentow dlugotrwale stosujacych lek istnieje ryzyko wystapienia objawéw uszkodzenia
watroby, takich jak: nadmierne zmeczenie, goraczka, ciemna barwa moczu, jasny stolec,
zbltaczka, nudnosci, wymioty. Czynnikami zwigkszajacymi ryzyko wystapienia zapalenia
watroby sa: wiek powyzej 50 lat (w przypadku kobiet), choroba watroby w wywiadzie,
stwierdzona nietolerancja na lek, dlugotrwata terapia oraz jednoczesne przyjmowanie
srodkéw zaburzajacych czynnosé watroby.

Przed leczeniem powinny by¢ przeprowadzone testy sprawdzajace czynnosc watroby w
celu wykluczenia ostrej lub przewleklej niewydolnosci watroby (patrz punkt ,Nie nalezy
stosowac leku Ketoconazole HASCO™).

W czasie leczenia trwajacego ponad 2 tygodnie nalezy przeprowadzaé testy sprawdzajgce
czynnos¢ watroby: przed leczeniem, po 2 tygodniach i nastepnie raz w miesigcu. Nalezy
przerwac leczenie w razie zwickszenia parametrow czynnosci watroby powyzej trzykrotnej
gornej granicy normy.

Pacjenci z podwyzszonym poziomem enzymow watrobowych lub objawami uszkodzenia
watroby po zastosowaniu innych lekéw w przesziosci, leczenie lekiem Ketoconazole
HASCO powinni podjaé tylko w wyjatkowych wypadkach, gdy spodziewane korzysci
przewyzszaja ryzyko uszkodzenia watroby. W takich sytuacjach nalezy z wigksza
czgstoscig monitorowaé parametry czynnosci watroby.

Nie nalezy podawac lekow neutralizujacych kwas zoladkowy (np. wodorotlenek glinu) na 2
godziny przed i przez 2 godziny po przyjeciu ketokonazolu, gdyz zmniejszona kwasnogé
soku zotadkowego powoduje zaburzenia wchlaniania ketokonazolu. Niedobér kwasu
solnego w soku zotadkowym (bezkwasno$é, np. u pacjentow z AIDS) Iub jednoczesne
przyjmowanie lekow zmniejszajacych wydzielanie kwasu zotadkowego (np. antagonistow
receptora Hy, inhibitoréw pompy protonowej) moze zmniejsza¢ wchtanianie ketokonazolu.
Nalezy wowezas stosowac lek z napojami zwigkszajacymi kwasnos¢ tresci pokarmowej w
zotadku, np. z napojami typu ,.Cola”.

W badaniach u ochotnikéw przyjmujacych dziennie 400 mg lub wigcej ketokonazolu
obserwowano zmniejszenie stgZenia kortyzolu w odpowiedzi na stymulacj¢ ACTH. Z tego
wzgledu powinna by¢ kontrolowana czynnosé nadnerczy u pacjentow z choroba Addisona,
z niewydolnoscig lub zmniejszona wydolnoscia nadnerczy i u pacjentow narazonych na
okresowe, dtugotrwale stresy (np. powazne zabiegi chirurgiczne, intensywna terapia) oraz u
0s0b, u ktérych podczas diugotrwatego stosowania ketokonazolu wystapily objawy
wskazujgce na niewydolnos¢ nadnerczy.

W przypadku chordb niezagrazajacych zyciu pacjenta, a wymagajacych dlugotrwalego
leczenia, przed zastosowaniem ketokonazolu niezbedne jest dokonanie oceny korzysci
wzgledem ewentualnego ryzyka.

Podczas jednoczesnego stosowania ketokozanolu i domperidonu obserwowano niewielkie

wydtuzenie odcinka QT ($rednio ponizej 10 ms). Z tego wzgledu nalezy rozwazy¢ inne
mozliwosci leczenia w przypadku koniecznosci zastosowania ketokonazolu.
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Pacjenci leczeni doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi, przed rozpoczeciem leczenia
ketokonazolem, powinni zbada¢ stezenie glukozy we krwi.

Nalezy skonsultowac si¢ z lekarzem, nawet jesli powyzsze ostrzezenia dotyczq sytuacji
wystepujqcych w przeszlosci.

Stosowanie leku Ketoconazole HASCO z jedzeniem i piciem
Lek nalezy podawac podczas positku.

Ciaza

Przed zastosowaniem leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza.

Lek moze by¢ stosowany w ciazy jedynie w przypadkach, gdy w opinii lekarza korzys¢ dla
matki przewaza nad potencjalnym zagrozeniem dla plodu.

Karmienie piersia
Przed zastosowaniem leku nalezy poradzié sie lekarza.
Kobiety leczone ketokonazolem nie powinny karmi¢ piersia.

Prowadzenie pojazdow i obsluga maszyn
Brak jest danych na temat wplywu ketokonazolu na zdolnos¢ prowadzenia pojazdow
mechanicznych i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu.

Wazne informacje o niektérych skladnikach leku Ketoconazole HASCO
Lek zawiera laktozg. Jesli stwierdzono wezesniej u pacjenta nietolerancje niektorych
cukrow, pacjent powinien skontaktowac si¢ z lekarzem przed przyjeciem leku.

Stosowanie innych lekow

Nalezy poinformowac¢ lekarza o wszystkich przyjmowanych ostatnio lekach, nawet tych,
ktore wydawane sq bez recepty.

Rownoczesne podawanie ketokonazolu z lekami zmniejszajacymi kwasnos¢ soku
zotadkowego, takimi jak leki przeciwmuskarynowe, zwiazki zobojetniajace kwas
zoladkowy, leki blokujace receptory histaminowe H, i inhibitory pompy protonowej, moze
zmniejsza¢ wchianianie ketokonazolu.

Leki takie jak ryfampicyna, ryfabutyna, karbamazepina, izoniazyd, newirapina i fenytoina
znacznie zmniejszaja dostgpnosé biologiczna ketokonazolu.

Ritonawir zwigksza biodostgpnos¢ ketokonazolu. Dlatego w razie jednoczesnego
stosowania ritonawiru i ketokonazolu nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki ketokonazolu.

Ketokonazol hamuje enzymy oksydazy watrobowej i moze powodowaé wzrost stezenia w
osoczu lekéw metabolizowanych w watrobie, powodujac nasilenie lub przedluzenie
dzialania tych lekdw.

Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania ketokozanolu 1 domperidonu ze wzgledu na
wzrost stgzenia domperidonu w osoczu i wydluzenie odcinka QT.

Inne leki przeciwwskazane podczas stosowania ketokonazolu to:

- astemizol, bepridyl, halofantryna, dizopiramid, cyzaprid, dofetylid, lewacetylometadol
(lewometadyl), mizolastyna, pimozyd, chinidyna, sertindol lub terfenadyna - jednoczesne
stosowanie ketokonazolu z tymi lekami powoduje wzrost ich stgZenia w osoczu, co moze
prowadzi¢ do wydluzenia odcinka QT i zaburzen rytmu serca (arytmii typu ,,torsades de
pointes™), L
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- midazolam w postaci doustnej i triazolam - Jednoczesne stosowanie ketokonazolu zZ
midazolamem w postaci doustne;j i triazolamem powoduje znaczne nasilenie i
przediuzenie dziatania farmakologicznego tych lekow,

- inhibitory HMG-CoA metabolizowane przez CYP3A4 (simwastatyna, lowastatyna),

- alkaloidy sporyszu, takie Jak dihydroergotamina, ergometryna (ergonowina), ergotamina
lub metyloergometryna (metyloergonowina),

- nizoldypina,

- eplerenon,

- irynotekan,

- ewerolimus i sirolimus (rapamycyna).

Podajac ketokonazol z nastepujacymi lekami nalezy monitorowa¢ ich st¢zenie w osoczu, a

w razie koniecznosci zmniejszy¢ ich dawkowanie:

- doustne leki przeciwzakrzepowe

- inhibitory proteazy wirusa HIV (indinawir, sankwinawir)

- leki przeciwnowotworowe (np. alkaloidy Vinca, busulfan, docetaksel, erlotinib i imatinib)

- leki bedace antagonistami kanatu wapniowego metabolizowane przez CYP3A4, takie jak
pochodne dihydropirydyny oraz prawdopodobnie werapamil

- niektére substancje dzialajace immunosupresyjnie (cyklosporyna, takrolimus)

- niektoére inhibitory HMG-CoA metabolizowane przez CYP3 A4, takie Jak atorwastatyna

- nicktore glikokortykoidy jak budezonid, flutokazon, deksametazon i metyloprednizolon

- digoksyna

- inne: cilostazol, buspiron, alfentanyl, fentanyl, sildenafil, solifenacin, alprazolam,
brotizolam, midazolam w postaci dozylnej, kwetapina, replaglinid, tolterodina,
trimetreksat, ebastyna, eletryptan i reboksetyna.

Wyjatkowo po spozyciu alkoholu moga wystapi¢ reakcje podobne jak po przyjeciu
disulfiramu, objawiajace sie rozszerzeniem naczyn twarzy i szyi, wysypka, obwodowymi
obrzekami, nudnosciami i bélem glowy. Wszystkie te objawy mijaja w ciagu kilku godzin.

3. Jak stosowaé lek Ketoconazole HASCO

Lek Ketoconazole HASCO nalezy stosowac zgodnie z zaleceniami lekarza. W przypadku
watpliwosci nalezy ponownie skontaktowaé sie z lekarzem.

Lek stosuje si¢ doustnie,

W celu maksymalnego wchtaniania, lek Ketoconazole HASCO nalezy stosowa¢ podczas
positku.

Dawki:

Dorosli i dzieci o masie ciata powyzej 30 kg:

I tabletka (200 mg) raz na dobe w czasie positku. W przypadku braku oczekiwanego
dzialania dawke nalezy zwickszyé do 2 tabletek (400 mg) raz na dobe.

Czas leczenia:

Leczenie nalezy kontynuowaé bez przerwy az do czasu wyleczenia. Przedwczesne
przerwanie terapii moze spowodowa¢ wznowe zakazenia. Nalezy jednak pamigtaé, ze
ryzyko uszkodzenia watroby zwieksza si¢ wraz z czasem trwania leczenia. Terapia dluzsza
niz 10 dni powinna by¢ stosowana po analizie skutkéw dotychczasowej terapii oraz
dalszych potencjalnych korzysci i potencjalnego ryzyka. Konieczne jest monitorowanie
parametréw czynnosci watroby (patrz punkt 2 ..Zanim zastosuje si¢ lek Ketoconazole
HASCO”).
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W grzybiczym zapaleniu mieszkéw wiosowych leczenie nie powinno trwa¢ dluzej niz 4
tygodnie.

Podczas stosowania leku u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby nalezy zachowa¢
0stroznosc (patrz punkt ..Zachowa¢é szczegolng ostroznos¢ stosujac Ketoconazole
HASCO™).

Leku nie nalezy stosowaé u dzieci o masie ciata ponizej 30 kg.

W przypadiu wrazenia, ze dzialanie leky Ketoconazole HASCO jest za mocne lub za stabe,
nalezy zwrdcié sie do lekarza.

W przypadku zazycia wigkszej dawki leku Ketoconazole HASCO nis zalecana

W razie przyjecia wiekszej niz zalecana dawki lekuy, nalezy niezwlocznie zwrécié sie do
lekarza, gdyz moze by¢ konieczne plukanie Zzoladka lub zastosowanie innego leczenia.
Objawami przedawkowania sa: bol glowy, nadmierne zmeczenie, szum w uszach.

W przypadku pominigcia dawki leku Ketoconazole HASCO
Nie nalezy stosowaé dawki podwdjnej w celu uzupelnienia pominietej dawki.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek Ketoconazole HASCO moze powodowac¢ dzialania niepozqdane.

W mig¢dzynarodowych, wieloosrodkowych, otwartych, kontrolowanych badaniach u
pacjentéw z réznymi grzybicami powierzchniowymi i narzadowymi, dzialania niepozadane
podczas stosowania ketokonazolu obserwowano u 149 (11%) osob sposrod 1361 badanych.
Dziatania niepozadane obserwowane w tych badaniach z czestoscia > 5% to:

zaburzenia ukladu nerwowego
Bole glowy, zawroty glowy, sennosé.

zaburzenia zolgdka i jelit
Nudnosei i wymioty, béle brzucha, biegunka.

zaburzenia skory i thanek podskérn vch
Swiad, wysypka.

Natomiast dziatania niepozadane w badaniach postmarketingowych wystepowaly bardzo
rzadko (rzadziej niz u 1 na 10 000 pacjentdw stosujacych lek) i byly to:

zaburzenia ukladu nerwowego

Odwracalny wewnatrzezaszkowy wzrost cisnienia (np. tarcza zastoinowa, wypukle
ciemigczko u niemowlat), zawroty glowy, béle glowy, parestezje (samoistnie wystepujace
wrazenia czuciowe — mrowienie, dretwienie).

zaburzenia zolgdka i jelit
Wymioty, béle brzucha, biegunka, niestrawnos$¢, nudnosci.

zaburzenia skory i thanek podskérnveh
Pokrzywka, swiad, wysypka, lysienie.

zaburzenia krwi i ukladu chlonnego
Trombocytopenia.
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zaburzenia ukladu immunologicznego

Cigzkie reakcje nadwrazliwosci, w tym szok anafilaktyczny (pokrzywka, obrzek
naczynioruchowy).

Reakcje rzekomoanafilaktyczne i anafilaktyczne oraz obrzgk an gioneurotyczny (twarzy,
krtani i glosni).

zaburzenia ukladu endokrynologiczneoo
Niewydolnos¢ nadnerczy.

zaburzenia narzadu wzroku
Swiatlowstret.

zaburzenia watroby i drég Zdlciowych

Powazne uszkodzenie watroby tacznie z zoltaczka, zapalenie watroby, nekroza
hepatocytow potwierdzona biopsja, marskogé watroby, niewydolno$¢ watroby prowadzaca
do transplantacji, a nawet zgonu, zwigkszenie aktywnosci enzymow watrobowych.

zaburzenia ukladu rozrodczego

Zaburzenia erekcji, ginckomastia (powigkszenie gruczolow piersiowych u mezezyzn),
zaburzenia miesiaczkowania;

Po zastosowaniu dawek wiekszych niz terapeutyczne (powyzej 200 lub 400 mg na dobg)
azoospermia (brak plemnikéw w nasieniu).

U niektorych oséb w czasie stosowania leku Ketoconazole HASCO mogq wystqpic inne
dzialania niepozqdane. W przypadku wystqpienia innych objawow niepozadanych nie
wymienionych w tej ulotce, nalezy poinformowaé o nich lekarza.

5. Przechowywanie Icku Ketoconazole HASCO

Lek nalezy przechowywaé w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

Nie nalezy stosowacé leku Ketoconazole HASCO po uplywie terminu waznosci
zamieszczonego na opakowaniu,

Przechowywaé¢ w oryginalnym opakowaniu, w temperaturze ponizej 25°C. Chronié¢ od
Swiatla.

6. Inne informacje

W celu uzyskania bardziej szezegolowych informacyi nalezy zwrécié sie do przedstawiciela
podmiotu odpowiedzialnego.

»PRZEDSIEBIORSTWO PRODUKCJI FARMACEUTYCZNEJ HASCO-LEK” S.A.
51-131 Wroctaw, ul. Zmigrodzka 242 E

tel. (71) 352 95 22

Dziat Informacji o Leku
tel. (22) 742 00 22
e-mail: infor'macjaoleku@HASCO-lek.pl

Data sporzadzenia ulotki: 2008 -11- g 5
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