Príloha č. 2 k rozhodnutiu o registrácii lieku, ev. č.: 2107/1282.
SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ LIEKU

1.
NÁZOV LIEKU
Fexofenadin Sandoz 180 mg filmom obalené tablety
2.
KVALITATÍVNE A KVANTITATÍVNE ZLOŽENIE
Každá tableta obsahuje 180 mg hydrochloridu fexofenadínu, čo zodpovedá 168 mg fexofenadínu.

Pomocná látka: 234,0 mg monohydrátu laktózy/filmom obalená tableta
Úplný zoznam pomocných látok, pozri časť 6.1.

3.
LIEKOVÁ FORMA
Filmom obalená tableta
Tableta tvaru kapsuly, broskyňovej farby s označením 180 mg na jednej strane a bez označenia na druhej strane.

4.
KLINICKÉ ÚDAJE
4.1
Terapeutické indikácie
Zmiernenie príznakov spojených s chronickou idiopatickou urtikáriou.

4.2
Dávkovanie a spôsob podávania

Dospelí a deti nad 12 rokov:

Odporúčaná dávka hydrochloridu fexofenadínu pre dospelých a deti nad 12 rokov je 180 mg raz denne.

Tableta sa má prehltnúť a zapiť dostatočným množstvom tekutiny (napr. jedným pohárom vody).

Deti mladšie ako 12 rokov:

Hydrochlorid fexofenadínu sa neodporúča používať u detí mladších ako 12 rokov z dôvodu chýbania údajov o bezpečnosti a účinnosti.

Špeciálne rizikové skupiny (Starší pacienti, pacienti s poruchou renálnej funkcie)

U týchto pacientov nie je potrebná úprava dávkovania (pozri časti 4.4 a 5.2).
4.3
Kontraindikácie 
Precitlivenosť na hydrochlorid fexofenadínu alebo na niektorú z pomocných látok.
4.4
Osobitné upozornenia a opatrenia pri používaní
U starších pacientov a pacientov s renálnym poškodením je eliminácia fexofenadínu spomalená. Týmto špeciálnym skupinám sa má hydrochlorid fexofenadínu podávať s opatrnosťou (pozri časť 5.2).

Pacienti s kardiovaskulárnym ochorením alebo s kardiovaskulárnym ochorením v anamnéze musia byť upozornení, že antihistaminiká ako skupina liekov je spájaná s nežiaducimi udalosťami, tachykardiou a palpitáciami (pozri časť 4.8).
Tento liek obsahuje monohydrát laktózy. Pacienti so zriedkavými dedičnými problémami galaktózovej intolerancie, lapónskeho deficitu laktázy alebo glukózo-galaktózovej malabsorpcie nesmú užívať tento liek. 

4.5
Liekové a iné interakcie

Podávanie antacíd obsahujúcich hliník a gélov s obsahom hydroxidu horčíka 15 minút pred užitím hydrochloridu fexofenadínu spôsobí zníženie biologickej dostupnosti pravdepodobne pre naviazanie sa v gastrointestinálnom trakte. Odporúča sa dodržať dvojhodinový časový interval medzi podaním hydrochloridu fexofenadínu a antacíd obsahujúcich hliník a hydroxid horčíka.
Fexofenadín nepodlieha hepatálnej biotransformácii a preto nedochádza k interakciám s inými liekmi hepatálnym mechanizmom. Fexofenadín je P-gp a OATP substrát. Súčasné podanie hydrochloridu fexofenadínu s erytromycínom, ketokonazolom, itrakonazolom, lopinavirom, ritonavirom alebo verapamilom viedlo k zvýšeniu plazmatických hladín fexofenadínu, čo môže zosilniť nežiaduce účinky fexofenadínu.

Alergické testy: užívanie hydrochloridu fexofenadínu sa musí prerušiť 3 dni pred alergickými testami (s.c. Prickov test).

4.6
Gravidita a laktácia

Gravidita
Nie sú k dispozícii dostatočné údaje o použití hydrochloridu fexofenadínu u gravidných žien. Štúdie na zvieratách nepreukázali priame alebo nepriame škodlivé účinky na graviditu, embryonálny/fetálny vývoj, pôrod alebo postnatálny vývoj (pozri 5.3). Hydrochlorid fexofenadínu má byť užívaný počas gravidity len v nevyhnutných prípadoch.

Laktácia

Nie sú žiadne údaje o tom, či sa užívanie hydrochloridu fexofenadínu prejavuje v materskom mlieku. Avšak pri podávaní terfenadínu dojčiacim matkám sa zistilo, že fexofenadín sa vylučuje do materského mlieka. Preto sa užívanie hydrochloridu fexofenadínu dojčiacim matkám neodporúča.

4.7
Ovplyvnenie schopnosti viesť vozidlá a obsluhovať stroje
Tento liek nemá žiadny alebo má len zanedbateľný vplyv na schopnosť viesť vozidlá a obsluhovať stroje. Pred vedením vozidla alebo vykonaním komplikovaných úloh sa však odporúča preveriť individuálnu reakciu, aby sa identifikovali citliví pacienti s neobvyklými reakciami na lieky.

4.8
Nežiaduce účinky

Nežiaduce reakcie sú usporiadané podľa frekvencie, najčastejšie ako prvé, za použitia nasledujúcej konvencie: veľmi časté ((1/10); časté ((1/100 až <1/10); menej časté ((1/1000 až <1/100); zriedkavé ((1/10 000 až <1/1000); veľmi zriedkavé (1/10 000); neznáme (z dostupných údajov). V rámci každej frekvencie sú nežiaduce účinky usporiadané v poradí s klesajúcou závažnosťou.
Ochorenia srdca a poruchy srdcovej činnosti

Zriedkavé: tachykardia, palpitácie

Poruchy nervového systému
Časté: bolesť hlavy, somnolencia, závrat.

Poruchy a ochorenia gastrointestinálneho traktu

Časté: nauzea

Zriedkavé: hnačka

Poruchy kože a podkožného tkaniva

Zriedkavé: urtikária, vyrážka, pruritus

Celkové ochorenia a reakcie v mieste podania

Menej časté: únava
Poruchy imunitného systému

Zriedkavé: reakcie z precitlivenosti prejavujúce sa ako angioneurotický edém, tlak na hrudníku, dyspnoe, návaly horúčavy a systémová anafylaxia.

Psychiatrické poruchy a ochorenia

Zriedkavé: nespavosť, nervozita, poruchy spánku alebo paroníria, ako sú nočné mory.

4.9
Predávkovanie
Symptómy: Pri predávkovaní hydrochloridom fexofenadínu sa zaznamenali: závrat, ospalosť, únava a sucho v ústach. Zdravým jedincom sa podávali jednorazové dávky do 800 mg a dávky do 690 mg dvakrát denne v trvaní 1 mesiaca alebo 240 mg raz denne v trvaní 1 roka bez toho, že by sa rozvinuli klinicky signifikantné nežiaduce účinky v porovnaní s placebom. Maximálna tolerovaná dávka hydrochloridu fexofenadínu sa nestanovila. 

Liečba: Na odstránenie neabsorbovaného lieku treba použiť obvyklé opatrenia. Odporúča sa symptomatická a podporná liečba. Hemodialýza nie je účinná na odstránenie hydrochloridu fexofenadínu z krvi.

5.
FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI
5.1
Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutická skupina: antihistaminiká na systémové použitie
ATC kód: R06AX26
Hydrochlorid fexofenadínu je netlmivé H1 antihistaminikum. Fexofenadín je farmakologicky aktívny metabolit terfenadínu.

Ľudské histamínové štúdie pupencov a sčervenenia kože po užití hydrochloridu fexofenadínu raz alebo dvakrát denne dokazujú, že liek má antihistamínový účinok, ktorý začína do jednej hodiny, maximum dosahuje za 6 hodín a trvá 24 hodín. Po 28 dňoch dávkovania sa nedokázal vznik tolerancie. Pozitívna odpoveď sa zistila v rozpätí perorálnych dávok od 10 mg do 130 mg. Zistilo sa, že pri tomto type antihistamínového účinku treba na dosiahnutie stabilného 24-hodinového účinku dávku najmenej 130 mg. Maximálny útlm kožných pupencov a sčervenenia bol väčší než 80%. Klinické štúdie zamerané na sezónnu alergickú rinitídu ukázali, že dávka 120 mg postačuje na 24 hodinový účinok.

U pacientov so sezónnou alergickou rinitídou, ktorí užívali hydrochlorid fexofenadínu dva týždne v dávkach do 240 mg dvakrát denne, sa v porovaní s placebom nepozorovali žiadne výrazné zmeny intervalov QTc. Ani u zdravých jedincov, ktorí užívali hydrochlorid fexofenadínu v dávkach do 60 mg dvakrát denne počas 6 mesiacov, 400 mg dvakrát denne počas 6,5 dní a 240 mg raz denne počas jedného roka, sa nepozorovali v porovnaní s placebom žiadne výrazné zmeny intervalov QTc . Fexofenadín v koncentráciách 32 krát väčších ako terapeutická koncentrácia u ľudí nemal žiadny účinok na spomalený usmerňovací K+ kanál klonovaný z ľudského srdca.

Hydrochlorid fexofenadínu (5 – 10 mg/kg perorálne) inhiboval u citlivých morských prasiat antigén spôsobujúci bronchospazmus  a uvoľňovanie histamínu z peritoneálnych žírnych buniek pri supraterapeutických koncentráciách (10 – 100 (mol/l). 

5.2
Farmakokinetické vlastnosti
Absorpcia

Po perorálnom užití sa hydrochlorid fexofenadínu rýchlo vstrebáva do organizmu, Tmax sa dosahuje približne 1 – 3 hodiny po podaní. Pri dávkach 120 mg raz denne bola priemerná hodnota Cmax približne 427 ng/ml a pri dávkach 180 mg raz denne 494 ng/ml.

Distribúcia

60 – 70 % fexofenadínu sa viaže na proteíny plazmy.

Biotransformácia

Fexofenadín sa metabolizuje len v nepatrnej miere (v pečeni alebo mimo pečene), pretože v moči a stolici zvierat a ľudí sa identifikovala ako jediná významná zlúčenina.

Eliminácia
Profil plazmatickej koncentrácie fexofenadínu má po viacnásobnom dávkovaní biexponenciálny pokles s polčasom terminálnej eliminácie v rozpätí od 11 až 15 hodín.

Linearita/nelinearita

Farmakokinetika fexofenadínu po jednorazovom a viacnásobnom podaní perorálnych dávok do 120 mg dvakrát denne je lineárna. Dávka 240 mg dvakrát denne spôsobila o niečo väčšie ako proporcionálne zvýšenie (8,8%) hodnoty plochy pod krivkou v rovnovážnom stave, čo svedčí o tom, že v rozmedzí dávok od 40 mg do 240 mg užívaných denne je farmakokinetika fexofenadínu prakticky lineárna. Biliárna exkrécia sa považuje za hlavnú cestu vylučovania, zatiaľ čo 10% užitej dávky sa vylučuje v nezmenenej forme močom. 
Špeciálne skupiny pacientov
Maximálne plazmatické hladiny fexofenadínu boli u starších jedincov (≥ 65 rokov) o 99% vyššie ako u mladších jedincov (< 65 rokov). Priemerné polčasy vylučovania fexofenadínu boli u starších aj mladších jedincov podobné.
U pacientov s miernym až stredne závažným (klírens kreatinínu 41-80 ml/min) poškodením funkcie obličiek boli priemerné plazmatické koncentrácie fexofenadínu o 87% vyššie a priemerné polčasy vylučovania o 59% dlhšie v porovnaní so zdravýmu jedincami. U pacientov so závažným (klírens kreatinínu 11-40 ml/min) poškodením funkcie obličiek boli priemerné plazmatické koncentrácie fexofenadínu o 111% vyššie a priemerné polčasy vylučovania o 72% dlhšie v porovnaní so zdravýmu jedincami. U jedincov podrobujúcich sa dialýze (klírens kreatinínu ≤ 10 ml/min) boli maximálne plazmatické koncentrácie o 82% vyššie a polčasy o 31% dlhšie v porovnaní so zdravýmu jedincami.
Farmakokinetika fexofenadínu sa medzi jedincami s poruchou funkcie pečene a zdravými jedincami výrazne nelíšila.
5.3
Predklinické údaje o bezpečnosti
Predklinické údaje získané z bežných štúdií toxicity, genotoxicity a reprodukčnej toxicity neodhalili žiadne osobitné riziko pre ľudí. Štúdie karcinogenity s terfenadínom u myší a potkanov založené na expozícii fexofenadínom nedokázali karcinogénne riziko.
Distribučné štúdie v tkanivách potkanov ukazujú, že fexofenadín neprechádza cez hematoencefalickú bariéru.

V štúdiách reprodukčnej toxicity u myší nemal hydrochlorid fexofenadínu škodlivý účinok na fertilitu, pre- a postnatálny vývoj a nebol teratogénny.
6.
FARMACEUTICKÉ INFORMÁCIE

6.1
Zoznam pomocných látok
Jadro tablety:

Monohydrát laktózy

Hydroxypropylcelulóza, čiastočne substituovaná
Kukuričný škrob
Magnéziumstearát

Filmová vrstva:

Opadry ružová 03B54819*
* Opadry ružová 03B54819 sa skladá z:

Hypromelóza (6cP)

Oxid titaničitý (E171)

Makrogol 400

Žltý oxid železitý (E172)

Červený oxid železitý (E172)

6.2
Inkompatibility
Neaplikovateľné.

6.3
Čas použiteľnosti
3 roky

6.4
Špeciálne upozornenia na uchovávanie
Tento liek nevyžaduje žiadne zvláštne podmienky na uchovávanie.

6.5
Druh obalu a obsah balenia 
Biely nepriehľadný a nepriesvitný PVC/PVDC/A1 blister
Blister: 10, 20, 30, 40, 50, 60, 80, 100

Nie všetky veľkosti balenia musia byť uvedené do obehu.

6.6
Špeciálne opatrenia na likvidáciu a iné zaobchádzanie s liekom

Žiadne zvláštne požiadavky.

7.
DRŽITEĽ ROZHODNUTIA O REGISTRÁCII

Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Verovškova 57
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