Arlevert®

Sinergie pentru un echilibru perfect

cinarizind 20 mg si dimenhidrinat 40 mg

0 combinatie unica ce poate
trata orice tip de vertij ™™

2 molecule cu actiune
sinergica si complementara™ "

Trei beneficii majore™"

o ameliorarea rapida a simptomatologiei (dupa
primele zile de tratament)

e reluarea rapida a activitatilor zilnice cu
imbunétatirea calitatii vietii

e profil de tolerabilitate si sigurantd bune




SINERGIE PENTRU UN ECHILIBRU PERFECT ("

CELE MAI FRECVENTE FORME DE VERTIJ — chestionar online realizat
cu 365 medici (neurologie, ORL, medicina de familie, medicina interna
si alte specialitati).

MEDICII AU RASPUNS LA URMATOAREA iNTREBARE -
Cat de frecvent va intalniti cu formele de vertij enumerate mai jos?®

FRECVENTA MARE FRECVENTA MODERATA

worewivesriuui 1+ - 1

AFECTIUNI ALE SACULEI | 14% 63%

0% 20% 40% 60% 80% 100%



Arlevert®

SINGURA OPTIUNE TERAPEUTICA PENTRU
VERTIJ DE DIFERITE ETIOLOGII ")

| VERTIJ DE ORIGINE PERIFERICA VERTIJ DE ORIGINE CENTRALA

- neuropatie vestibulara - presbivertij (vertij senil)

- canalolitiaza - migrena vertebro-bazilara

- boala Méniére - insuficienta vertebro-bazilara
- otoscleroza - migrena vestibulara

- tumori labirintice - tumori cerebrale

- herpes zoster otic - infectii cerebrale

- colesteatom - leziuni neuronale

- fistula perilimfatica - apoplexie cerebrald/bulbara

- otita post barotrauma - epilepsie vestibulara

- compusi ototoxici/vestibulotoxici - scleroza multipla




SINERGIE PENTRU UN ECHILIBRU PERFECT ("

VERTIJUL ARE UN COMPORTAMENT SIMILAR DURERII -

repetarea episoadelor de vertij poate duce la cronicizare cu impact semnificativ asupra starii generale de sanatate. "

4

Initierea precoce si
corecta a tratamentului
cu Arlevert poate modifica
acest cerc vicios cu
evitarea cronicizarii
simptomatologiei. ¢




ARLEVERT — CARTE DE VIZITA

Arlevert este o combinatie in doza fixa

CINARIZINA 20 MG
Si
DIMENHIDRINAT 40 MG

INDICATIE OFICIALA: tratament pentru vertij de diferite etiologii
DOZA RECOMANDATA: 1 comprimat de 3 ori pe zi
AMBALAJ: 48 comprimate/cutie

RX, DISPONIBIL PE BAZA DE RETETA

A B DE COMPENSARE - 50% 2

e
EFICIENTA » SINERGIE 12 SIGURANTA » TOLERABILITATE 02

- superioara celor 2 componente
administrate separat

- beneficiile apar la doze terapeutice
mai mici decét cele recomandate in
monoterapie

- actiuni diferite (central, periferic)

- ambele molecule sunt farmacologic
antivertiginos active cu parametri
farmacodinamici similari

- siguranta si tolerabilitate dovedite in
studii clinice

- siguranta similara sau superioara
altor medicamente antivertiginoase,
dovedita in studii clinice

- reactii adverse cu frecventa rara, in
general cunoscute

- tolerabilitate buna si foarte buna in
peste 90% dintre pacienti




SINERGIE PENTRU UN ECHILIBRU PERFECT ("

ARLEVERT (DIMENHIDRINAT-CINARIZINA) ACTIUNE ANIIERTIGINOAST\ S| ANTIEMETICA

4

VASUDIL-AG

MEMBRANA ERITROCITARA

i o
(C URECHEA INTERNA F\ ACTIUNE PERIFERICA
+ antagonist cerebral al canalelor de calciu +

\) CELULE CILIARE VESTIBULARE
-) SEDATIV LABIRINTIC

\) STRIA VASCULARIS

-) NORMALIZAREA FLUXULUI ENDOLIMFATIC

IMBUNATATIREA
CIRCULATIEI CEREBRALE

SCADE VASCOZITATEA SANGELUI é

ACTIUNE CENTRALA
NUCLEIl VESTIBULARI + blocarea receptorilor histaminici tip H1 + CENTRII VEGETATIVI

+ blocarea receptorilor colinergici muscarinici +
ANTIVERTIGINOS CENTRAL ANTIEMETIC



e

doza zilnica recomandata este 1 comprimat Arlevert de 3 ori pe zi

se recomanda administrarea dupa mesele principale, fara a fi mestecate, cu o cantitate suficienta de lichid
la inceputul tratamentului si in cazurile grave, doza poate fi crescuta pana la maximum 5 comprimate
Arlevert pe zi (doza zilnica maxima recomandata)

administrarea Arlevert poate fi necesara o perioada indelungata

pacienti cu boala Parkinson: administrarea se realizeaza cu precautie si nu se recomanda administrarea in
asociere cu inhibitorii monoaminooxidazei

administrarea concomitenta cu antihipertensive trebuie facuta cu precautie (se recomanda monitorizarea
tensiunii arteriale si ajustarea dozei administrate)

RECOMANDARI ADMINISTRARE

DURATA TRATAMENTULUI CU AR
VERTI.

Durata tratamentului cu Arlevert poate varia si depinde de durata s
(rezultatele unui studiu non-interventional care a urmarit tr > ractica mec
curenta si care a inclus 1.275 pacienti). =="l"
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SINERGIE PENTRU UN ECHILIBRU PERFECT ("

ARLEVERT - DOVEZI CLINICE DE EFICIENTA SI SIGURANTA @11

ARLEVERT — EFICIENTA DEMONSTRATA INDIFERENT DE ETIOLOGIA
VERTIJULUI®

Arlevert a demonstrat eficienta terapeutica in reducerea scorului vertiginos, indiferent de etiologia vertijului
(rezultatele unui studiu non-interventional care a urmdrit tratamentul cu Arlevert in practica medicala curenta
si care a inclus 1.275 pacienti). @

CE

ANTERIOR TERAPIEI DUPA TERAPIE
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MIXT PERIFERIC CENTRAL COLOANA  NON-VESTIBULAR  ETIOLOGIE
(CENTRAL/ VERTEBRALA NECUNOSCUTA
PERIFERIC) (CERVICAL)



ARLEVERT — DOVEZI CLINICE DE EFICIENTA SI SIGURANTA @11

ARLEVERT - REDUCERE SEMNIFICATIVA A SCORULUI VERTIGINOS @

PACIENTI SYM REDUCERE SVM

(scor vertiginos mediu)

TIP VERTIJ includere in studiu vizita finald Cl (95%)

mediu (SD) mediu (SD) mediu (SD) mediu (SD)

PERIFERIC VESTIBULAR 1,46 (0,73) 0,54 (0,82) 0,92 (1,13) 0,82 -1,04
CENTRAL VESTIBULAR 8,9 1,38 (0,6) 0,50 (0,59) 0,88 (0,75) 0,73 -1,02
COMBINAT CENTRAL-PERIFERIC 1,59 (0,66) 0,74 (0,71) 0,85 (0,82) 0,75-0,95
CERVICAL 87 6,8 1,42 (0,73) 0,38 (0,52) 1,04 (0,83) 0,87 -1,22

NON-VESTIBULAR 55 43 1,54 (0,76) 0,67 (0,91) 0,87 (1,24) 0,54 - 1,21

NESPECIFICAT 359 28,2 1,38 (0,66) 0,54 (0,74) 0,84 (0,89) 0,75-0,93

TOTI PACIENTII 1274° 100 1,46 (0,69) 0,57 (0,75) 0,89 (0,97) 0,83 - 0,94

a. interval de incredere 95% se refera la modificarile medii si mediane de la includerea in studiu
b. nu sunt disponibile datele unui singur pacient

1.275 pacienti cu varsta medie = 61 ani
(min: 15 ani, max: 99 ani)

30% dintre pacienti aveau deja medicatie
antivertiginoasa (betahistina, ginkgo biloba,
dimenhidrinat, homeopate)

63% dintre pacienti cu diverse co-morbiditati
(hipertensiune arteriald, boala coronariana
ischemica, diabet zaharat, dislipidemie)
durata medie a tratamentului = 8.4 saptamani
(min: o saptamana, max: 162 saptamani)

0,57

0 INCLUDERE iN STUDIU FINAL STUDIU



SINERGIE PENTRU UN ECHILIBRU PERFECT ("

ARLEVERT - REDUCERE SEMNIFICATIVA A SIMPTOMATOLOGIEI
ASOCIATE VERTIJULUI @

Rezultate studiu clinic ce urmarit eficienta si siguranta combinatiei cinarizina-dimenhidrinat in tratamentul
vertijului in practica medicala. ®

ANTERIOR TERAPIEI DUPA TERAPIE

0,05% dintre pacienti (53 pacienti) au inregistrat evenimente adverse
cele mai frecvente reactii adverse: somnolenta sau sedare (8 pacienti), gura uscata (8 pacienti), cefalee
(6 pacienti)
reactiile adverse nu au fost severe, de intensitate usoara/moderata
tratamentul cu Arlevert nu a influentat evolutia hipertensiunii arteriale
evaluarea tolerabilitatii de catre medic:
e foarte buna — 68.5% dintre pacienti (843)
e buna — 30% dintre pacienti (366)
e moderata — 1.2% dintre pacienti (15)




ARLEVERT — DOVEZI CLINICE DE EFICIENTA SI SIGURANTA @11

TRATAMENTUL CU ARLEVERT DUCE LA iMBUNATATIREA CALITATII VIETII PACIENTILOR -
rezultatele unui studiu randomizat, dublu-orb care a evaluat eficienta si siguranta combinatiei cinarizina-
dimenhidrinat versus betahistina in tratamentul neuronitei vestibulare unilaterale. ©
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ARLEVERT
BETAHISTINA

0 DEBUT TERAPIE 1 SAPTAMANA 4 SAPTAMANI

PACIENTI FARA AFECTAREA ACTIVITATILO!




DENUMIREA COMERCIALA: ARLEVERT®
COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA: Un comprimat contine cinarizind 20 mg si dimenhidrinat 40 mg.

INDICATII TERAPEUTICE: Vertij de diferite etiologii. DOZE SI MOD DE ADMINISTRARE: Doza zilnica recomandata este de cate un comprimat Arlevert
de 3 ori pe zi, administrat dupa mese, fara a fi mestecat, cu o cantitate suficientd de lichid. La inceputul tratamentului si in cazurile grave, doza
poate fi crescuta pana la maximum 5 comprimate Arlevert pe zi. Administrarea Arlevert poate fi necesara o perioada indelungata. CONTRAINDICATII:
Administrarea Arlevert este contraindicata in caz de: intoxicatii acute, convulsii, suspiciunea existentei unor formatiuni intracraniene inlocuitoare de
spatiu, glaucom cu unghi inchis, adenom de prostata ce determina retentie urinara, consum de etanol, tratament cu antibiotice aminoglicozidice,
prematuri sau nou-nascuti, sarcind, alaptare. ATENTIONARI SI PRECAUTII SPECIALE: Administrarea Arlevert la pacientii cu boald Parkinson trebuie
facutd cu precautie. INTERACTIUNI CU ALTE PRODUSE MEDICAMENTOASE, ALTE INTERACTIUNI: Arlevert nu trebuie administrat in asociere cu
inhibitorii monoaminooxidazei. Reactiile adverse anticolinergice sunt potentate de administrarea concomitenta a antidepresivelor triciclice si a
parasimpatoliticelor. Medicamentele cu actiune deprimanta asupra sistemului nervos central si etanolul pot potenta efectele deprimante centrale
ale Arlevert. Administrarea concomitentd a medicamentelor ce cresc tensiunea arteriala sau a antihipertensivelor trebuie facuta cu precautie. Sunt
necesare monitorizarea tensiunii arteriale si ajustarea dozei administrate. Efectul procarbazinei este potentat. Efectele glucocorticoizilor si heparinei
pot fi diminuate. Arlevert diminueaza tulburérile de motilitate induse de fenotiazina (sindrom extrapiramidal). REACTII ADVERSE: In timpul adminstrarii
Arlevert pot sa apara, mai putin frecvent, sedare, tulburari neurologice centrale, xerostomie, mictiune dificild, tulburari vizuale, glaucom (glaucom
cu unghi ingust) precum si reactii de hipersensibilitate (de exemplu reactii cutanate), rareori, tulburari gastro-intestinale, cefalee si transpiratii
si, foarte rar, lupus eritematos si lichen plan. In cazuri izolate pot sa apara agranulocitoza si leucopenie reversibile. In cazuri rare pot sa apara
tulburéri ale miscéarilor automate (ale sistemului extrapiramidal) precum tremor, cresterea tonusului muscular, hipokinezie; acestea apar mai ales la
vérstnici, dupa administrarea unor doze mai mari, de exemplu peste 150 mg cinarizina pe zi (doza zilnica maxima recomandaté de 5 comprimate
Arlevert contine 100 mg cinarizind). In acest caz tratamentul trebuie intrerupt si medicul va decide daca va fi reluat ulterior cu o doza redusa.
La copii, mai ales in caz de supradozaj, pot sd apard semne de excitatie centrala. RAPORTAREA REACTIILOR ADVERSE SUSPECTATE Raportarea
reactiilor adverse suspectate dupd autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/
risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, ale carui detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale. DETINATORUL
AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA: Hennig Arzneimittel GmbH & Co. KG Liebigstrasse 1-2, 65439 Florsheim am Main, Germania NUMARUL
APP: 5752/2005/01-02-03-04-05-06 DATA AUTORIZARII SAU A ULTIMEI REAUTORIZARI: Reautorizare, Octombrie 2005 DATA REVIZUIRII TEXTULUI:
Octombrie 2015 Acest medicament se elibereaza pe baza de prescriptie medicala P-RF. Acest material promotional este destinat profesionistilor din
domeniul sanatatii. Pentru informatii suplimentare vé rugdm consultati RCP sau contactati reprezentantul local al DAPP - ENOPHARMA AG ROMANIA

cu datele de contact de mai jos.

Referinte:

1. RCP Arlevert Octombrie 2015

2. Arne-Wulf Scholtz, Justus ligner, Benjamin Loader, Bernd W, Pritschow, Gerhard Weisshaar - Cinnarizine and dimenhydrinate in the treatment of vertigo in medical practice. Wien Klin Wochenschr (2016)
128:341-347

3. A.W. Scholtz, A. Hahnb, D. Medzhidievac, B.W. Pritschowd, G. Weisshaard - Treatment of Peripheral-Vestibular Vertigo Associated with Meniére’s Syndrome: Fixed Combination Product of Cinnarizine and
Dimenhydrinate versus Betahistine. ENT Clinic, Medical University of Innsbruck, Innsbruck, Austria; bENT Clinic, Charles University, Prague, Czech Republic; cENT Clinic, Medical University of Sofia - St. Ivan Rilski
Hospital, Bulgaria; Hennig Arzneimittel, Florsheim, Germany. Kongress der DGN 21.-24. Sept. 2016, Abstracts IP435

4. Cirek Z, Schwarz M, Baumann W, Novotny M. - Efficacy and tolerability of a fixed combination of cinnarizine and dimenhydrinate versus betahistine in the treatment of otogenic vertigo — A double-blind,
randomised clinical study. Clin Drug Invest 2005; 25: 1-11.

5. KeBler L, Bognar-Steinberg I, Baumann W, Skurczynski, W - Treatment of vestibular vertigo. Archives of Sensology and Neurotology in Science and Practice volume 7, 2012

6. Scholtz, A et al. - Efficacy and safety of a fixed combination of cinnarizine 20 mg and dimenhydrinate 40 mg vs betahistine dimesylate 12 mg in patients with acute vestibular vertigo. A randomized, double-
blind, active-controlled, parallel-group, single-centre clinical study. Clin Drug Investig 2012; 32 (6): 387-399

7. Schremmer D, Bognar-Steinberg I, Baumann W, Pytel J: Efficacy and tolerability of a fixed combination of cinnarizine and dimenhydrinate in treatment of vertigo — Analysis of data from five randomised, double-
blind clinical studies. Clin Drug Invest 1999; 18 (5): 355-368

8. Online-Survey with 365 doctors (among them 201 GPs, 102 ENTs, 31 neurologists and others) Medical Tribune Verlagsgesellschaft Okt. 2012

9. Bisdorff A, Jacobs J, Dincau M and Schuller AM - Subjective Memory Complaints in Patients with Vertigo. J Neurol Sci Psychiatry, Volume 1 (1): 100101

10. Warninghoff JC, Bayer O, Ferrari U, Straube A (2009) - Co-morbidities of vertiginous diseases. BMC Neurol 9: 29.

11. Best C, Eckhardt-Henn A, Tschan R, Dieterich M (2009) - Psychiatric morbidity and comorbidity in different vestibular vertigo syndromes: Results of a prospective longitudinal study over one year. J Neurol
256: 58—65

12. Lista medicamente compensate - Ordin Presedinte CNAS nr. 1611 din 28.12.2018.

Ewopharma AG Reprezentanta in Romania |

Bdul Primaverii Nr. 19-21, Etaj 1, sector 1, 011972 Bucuresti |
pha rma T: +4021 260 1344 | Fax: +4021 202 9327

Farmacovigilenta: +40374 204 839

info@ewopharma.ro | pharmacovigilance@ewopharma.ro

ARL/02/2020/R0



