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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

OsvaRen 435 mg / 235 mg filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda filmom obalena tableta obsahuje:
435 mg octanu vapenatého, ekvivalentnych 110 mg vapnika a 235 mg uhli¢itanu horeénatého, zasa-
ditého, t'azkého, ekvivalentnych 60 mg horcika.

Pomocné latky so zndmym ucinkom
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 5,6 mg sodika a 50 mg sacharozy.
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalena tableta.

Biela az 7ltkasta, podlhovasta filmom obalen4 tableta s jednou deliacou ryhou.

Deliaca ryha iba pomaha rozlomit’ tabletu, aby sa dala I'ah$ie prehltnat’ a nesltzi na rozdelenie na rov-
naké davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Lie¢ba hyperfosfatémie spojenej s chronickou oblickovou nedostato¢nost'ou u pacientov podrobujua-
cich sa dialyze (hemodialyza, peritonealna dialyza).

OsvaRen je indikovany dospelym.
4.2 Davkovanie a sp6sob podavania
Davkovanie

3 az 10 filmom obalenych tabliet denne, v zavislosti od hladiny sérového fosfatu. Denna davka sa ma
rozdelit’ podl'a poctu jedal za den (zvyc€ajne 3 denne).

Odporucana pociatoéna davka je 3 tablety denne.

V pripade potreby mozno davku zvysit na maximalne 12 filmom obalenych tabliet denne.

Pediatricka populdcia

Bezpecnost’ a ucinnost’ lieku OsvaRen u deti a dospievajucich nebola stanovena. Preto sa OsvaRen

nema pouzivat’ U deti a dospievajucich mladsich ako 18 rokov.

Spbsob podavania
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Aby sa dosiahol maximalny G¢inok viazania fosfatu, musi sa OsvaRen uzit’ s jedlom a nema sa drvit’
ani hryzt. Kvoli lahdiemu prehitaniu sa maja tablety uZit’ spolu s tekutinou. V pripade, Ze tab-
lety st prili§ vel'ké na to, aby ich pacient prehltol, je mozné prelomit’ ich v mieste deliacej
ryhy bezprostredne pred prehltnutim, aby sa zabranilo vzniku chuti kyseliny octove;.

OsvaRen mozno uzivat’ dlhodobo.
4.3 Kontraindikacie

OsvaRen je kontraindikovany u pacientov s:
Hypofosfatémiou
Hyperkalciémiou
Zvysenou hladinou sérového magnézia s hodnotou viac nez 2 mmol/l a/alebo priznakmi hyper-
magneziémie
AV blokom 3. stupna
Myasténiou gravis
Precitlivenost'ou na lie¢iva, alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Pouzitiu latok viazucich fosfat ma predchadzat’ dieteticka konzultacia s pacientom vzhl'adom na pri-
jem fosfatu a moze zavisiet' od druhu dialyzaénej liecby, ktorti pacient dostava.

OsvaRen sa ma podavat’ opatrne (za neustaleho sledovania sérového kalcia, magnézia a fosfatu)
v pripade tazkej hyperfosfatémie s objemom fosforeénanu vapenatého viac nez 5,3 mmol%/I? ak je
sprevadzana niektorymi z nasledujucich stavov:

- rezistencia na lie¢bu

- rezistentna hyperkalémia

- klinicky relevantna bradykardia, alebo AV blok 2. stupnia s bradykardiou.

Nepretrzite treba sledovat’ sérovy fosfat, sérové magnézium, sérové kalcium a objem fosfore¢nanu
vapenatého, hlavne v pripade stc¢asného uzivania pripravkov s obsahom vitaminu D a tiazidovych
diuretik.

Vysoké davky a dlhodobé podavanie pripravku OsvaRen moze viest' k hypermagneziémii. Hypermag-
Neziémia je véacSinou asymptomatickd, no v niektorych pripadoch mozno pozorovat aj systémoveé
ucinky.

Ak pacienti s chronickou oblickovou nedostatocnost’ou dostani OsvaRen, méze u nich dojst’ k hyper-

kalcemickym epizodam, najmé v kombinacii s podanim metabolitov vitaminu D.

Pacientov treba upozornit’ na mozné priznaky hyperkalciémie.
Priznaky a liecbu hypermagneziémie a hyperkalciémie, pozri Cast’ 4.9.

Pocas dlhodobej liecby pripravkom OsvaRen sa musi venovat’ pozornost’ rozvoju alebo vzniku kalci-
fikacie ciev amidkkych tkaniv. Toto riziko klesa zniZzenim objemu fosfore¢nanu vapenatého
na < 4,5 mmol?/I2.

U pacientov, ktorym st podavané digitalisové glykozidy sa ma OsvaRen podavat’ len pod kontrolou
EKG a sledovania hladiny sérového kalcia.

Zvyseny prijem vapenatych soli moze viest’ k zrazaniu mastnych kyselin a kyseliny zI¢ovej v podobe
kalciového mydla. To moze viest’ k zapche.
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V pripade hnac¢ky sa ma davkovanie pripravku OsvaRen znizit'.

OsvaRen obsahuje sachar6zu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami intolerancie fruktozy,
gluko6zo-galaktdzovej malabsorbcie alebo deficitu sacharazy a izomaltazy nesmu uzivat’ tento liek.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej filmom obalenej tablete, 1.j. v podstate
zanedbatel'né mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Aby sa zabranilo interakcii medzi pripravkom OsvaRen a ur¢itymi d’al§imi subezne uzivanymi liekmi,
2 hodiny pred a 3 hodiny po uziti licku OsvaRen sa nemaju uzivat' ziadne peroralne lieky uvedené
Vv tejto Casti.

Vapnik a horéik maju schopnost’ tvorit’ nerozpustné komplexy s mnohymi anionovymi latkami. To je
potrebné vzat’ do tivahy, ak je spozorovany znizeny alebo zvyseny téinok lieku.

OsvaRen ovplyviiuje absorpciu antibiotik (ako napriklad tetracyklinov, doxycyklinu, niektorych cefa-
losporinov ako cefpodoxim a cefuroxim, niektorych chinolénov ako je ciprofloxacin a norfloxacin,
nitrofurantoin), bisfosfonatov, fluoridov, ketokonazolu, estramustinovych pripravkov, anticholinergik,
zinku, kyseliny urso- a chenodeoxycholovej a halofandrinu.

V pripade doplnkovej liecby peroralnymi pripravkami s obsahom Zeleza sa musi venovat’ pozornost’
skuto¢nosti, Ze su¢asny prijem horc¢ika mdze mat’ vplyv na vstrebavanie Zeleza.

Hore¢naté soli mézu adsorbovat’ digoxin v gastrointestinalnom trakte, ¢im sa znizi jeho biodostup-
nost’.

Okrem toho sa moze znizit’ gastrointestindlna absorpcia penicilaminu, ¢o moze eventudlne znizit’ jeho
farmakologické tcinky.

Vapennaté alebo horeénaté soli samotné, alebo v kombinacii s hydroxidom hlinitym moézu spdsobit’
znizenu absorpciu levotyroxinu.

Pri liecbe anémie u pacientov s chronickou rendlnou insuficienciou je bezné stibezna lieCba hypoxiou
indukovanym faktorom, inhibitormi prolylhydroxylazy (HIF-PHI) a latkami viazucimi fosfaty. Boli
pozorované interakcie medzi HIF-PHI aviazacmi fosfatov obsahujucimi vapnik. Tieto interakcie
mozno minimalizovat’ neskor$im podanim lieku, tak ako je uvedené na zaciatku tohto ¢lanku.

Vitamin D a jeho derivaty zvySuju absorpciu vapnika. Tiazidové diuretika znizuju vylu¢ovanie vapni-
ka oblickami. Preto v pripade stibezného podavania pripravku OsvaRen a tiazidov, alebo derivatov
vitaminu D, je nutné kontrolovat’ hladinu sérového kalcia (pozri Cast’ 4.4).

Subezné uzivanie estrogénov alebo pripravkov s obsahom vitaminu A s pripravkom OsvaRen moze
zvysit’ sérovy vapnik.
Pacienti maju byt’ pouceni, aby sa pred uzitim antacid a/alebo doplnkov vyZivy obsahujtcich soli vap-

nika alebo hor¢ika poradili s lekarom, aby sa vyhli zvyseniu zataze vapnikom, alebo hor¢ikom.

Citlivost’ na glykozidy, a tym aj riziko arytmie, stiipa so zvySenymi hladinami sérového kalcia (pozri
Cast' 4.4).
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Podavanie adrenalinu u pacientov so zvySenymi hodnotami sérového kalcia méze viest' k zavaznej
arytmii.
Ucinok antagonistov vapnika méze byt znizeny.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie st k dispozicii alebo je len obmedzené mnozstvo udajov o pouziti licku OsvaRen u gravidnych
zien. Stadie na zvieratich st nedostatoéné z hl'adiska reprodukénej toxicity (pozri Gast’ 5.3). OsvaRen
sa nema uzivat' pocas gravidity, pokial’ klinicky stav zeny nevyzaduje lieCbu octanom vapenatym
a uhli¢itanom hore¢natym.

Dojcenie
Vapnik a hor¢ik sa vylucuji do 'udského mlieka v takom rozsahu, Ze uc¢inok u dojé¢enych novoroden-
cov/dojéiat je pravdepodobny (pozri ¢ast’ 5.2). OsvaRen sa nema uzivat’ po¢as doj¢enia.

Fertilita
Nie st dostupné ziadne udaje.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Netyka sa.

4.8 Neziaduce ucinky

Vel'mi Casté (>1/10)

Casté (> 1/100 az <1/10)

Menej Casté (>1/1 000 az <1/100)

Zriedkavé (>1/10 000 az <1/1 000)

Velmi zriedkavé (<1/10 000)
Nezname (nemozno odhadntit’ z dostupnych udajov)

Poruchy metabolizmu a vyzivy

Casté: Hyperkalciémia, bud’ asymptomaticka alebo symptomaticka, asymptomaticka hy-
permagneziémia.
Menej Casté: Mierna az tazka symptomaticka hyperkalciémia, symptomaticka hypermagneziémia.

Velmi zriedkavé: Hyperkaliémia, hor¢ikom vyvolané poruchy mineralizacie kosti.
Priznaky hyperkalciémie a hypermagneziémie, pozri ¢ast’ 4.9.

Poruchy gastointestinalneho traktu
Casté: Maikka stolica, podrazdenie gastrointestinalneho traktu, ako su nevolnost’, anorexia,
pocit plnosti, grganie a zapcha, hnacka.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné monito-
rovanie pomeru prinosu arizika liecku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Akutna hypermagneziémia (bud’ asymptomaticka, alebo s akutnou systémovou toxicitou) potlaca akti-
vitu centralneho i periférneho nervového systému tym, Ze zabraiiuje uvolniovaniu acetylcholinu. Sys-
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témovu toxicitu treba oCakavat’ pri sérovej koncentracii 2,5 mmol/l, zdvazné neurotoxické vedl'ajsie
ucinky sa objavuju pri hodnotach od 3 mmol/l. Pri koncentraciach 2,5 - 5,0 mmol/l boli pozorované
gastrointestinalne poruchy (nevolnost’, anorexia, zapcha), cystospazmus, svalova slabost’, letargia,
chybajuce hlboké §lachové reflexy a poruchy AV vedenia avedenia ventrikularneho stimulu.
V pripade hodnét sérového magnézia 5 - 10 mmol/l boli pozorované: arterialna hypotenzia vyvolana
rozSirenim ciev, paralyticky ileus, svalovd obrna a kéma. Pri hodnote nad 10 mmol/l dochadza
k zastaveniu dychania a zastave srdca.

Priznakmi hyperkalciémie su spociatku svalova slabost’ a gastrointestinalne poruchy (bolesti brucha,
zapcha, nevolnost’ a zvracanie). Zavazni hyperkalciémiu charakterizuju poruchy vedomia (napr. le-
targia, dezorientacia, stupor, v extrémnych pripadoch aj kéma). U pacientov s hodnotou sérového kal-
cia nad 3,5 mmol/l je mozna hyperkalciemicka kriza s priznakmi napr.:
- Polyauria, polydipsia

Nevol'nost, anorexia, zapcha, pankreatitida (zriedkavo)

Arytmia, skratenie intervalu QT, adynamia, vysoky krvny tlak

Svalova slabost’ aZz pseudoparalyza

Psychoza, somnolencia az koma.

Dlhodobé predavkovanie moze viest’ ku vzniku adynamickej osteopatie.

Néahradna liecba
Okrem symptomatickej lie¢by spociva liecba hypermagneziémie v znizeni koncentracie horéika
v dialyzate a v redukcii davky pripravku OsvaRen.

Ak hladina sérového kalcia stipne na viac nez 2,5 mmol/l, ma sa okrem symptomatickej liecby zvazit
aj znizenie davky a/alebo znizenie vapnika v dialyzate na 1,25 mmol/l. V pripade hyperkalciémie (sé-
rové kalcium > 2,75 mmol/l) sa ma liecba pripravkom OsvaRen docasne prerusit’ a ak je potrebné,
musi sa podat’ viaza¢ fosfatu bez obsahu vapnika.

U pacientov s hladinou sérového kalcia nad 3,5 mmol/l terapeuticky zasah spoc¢iva v hemodialyzaénej
liecbe dialyzatom bez obsahu vapnika. Pocas lieCby dialyzatom bez obsahu véapnika je potrebné po-
drobné sledovanie koncentracie sérového kalcia, aby sa minimalizovalo riziko hypokalciémie
a neziaducich kardiovaskularnych reakecii.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: LieCiva na terapiu hyperkalémie a hyperfosfatémie
ATC kod: VO3AEO4

Mechanizmus ucinku

Kedze octan vapenaty a uhli¢itan horecnaty st zli¢eniny viazuce fosfaty, spolu s fosfatmi obsiahnu-
tymi v strave vedu k tvorbe nizkorozpustnych soli vapnika a fosfore¢nanu horecnatého v Creve, ktoré
sa potom vylucia stolicou. Octan vapenaty dosahuje svoju najvyssiu schopnost’ viazania fosfatov pri
pH 6-8. Preto je OsvaRen vhodny na viazanie fosfatu aj u pacientov s hypoaciditou, alebo anaciditou
zaludka.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Za predpokladu, ze fosfat v strave ani iné ziviny nespdsobuju ziadne zrazanie do hor¢ikovych kom-
plexov, su rozpustené i6ny horcika biodostupné a vstrebavaju sa v Creve.
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Absorpcia peroralne podaného horcika u zdravych l'udi zavisi od objemu prisunu. Experimenty ukaza-
li, Ze miera absorpcie u pacientov, ktori dostali 1,5 mmol horcika denne, bola 65 %, zatial’ ¢o u pacien-
tov, ktori dostali 40 mmol denne, bola len 11 %.

Rozpustené i6ny vapnika su biodostupné a mézu sa vstrebat’ ¢revnou cestou, pokial’ vapnik nevytvori
nerozpustené vapnikové komplexy spolu s fosfatmi obsiahnutymi v strave, alebo d’alSich zivinach.
Vstrebavanie vapnika je riadené hormonalnymi regulanymi mechanizmami. Miera absorpcie sa zvy-
Suje s vyssimi davkami a pri hypokalciemickych stavoch a klesa so zvySujiucim sa vekom. V zavislosti
od stavu vitaminu D a uzivanych davok mozno ocakavat’ frakénti absorpciu 10-35 %. Podavanie vys-
Sich davok povedie len k malému narastu absorbovaného mnozstva. Normalny denny prisun v potrave
predstavuje priblizne 1000 mg.

Distribucia

Celkovy objem telesného hordika je asi 20 - 28 g. U zdravych dospelych jedincov sa priblizne 53 %
z celkového telesného horéika nachadza v kostiach, 27 % vo svaloch, 19 % v mékkych tkanivach
a menej nez 1 % mimo buniek. Véa¢sina vnutrobunkového hor¢ika sa nachadza vo viazanej forme.

Celkovy objem telesného vapnika u ¢loveka s hmotnost'ou 70 kg je asi 1250 g (31 mol), z ¢oho 99%
sa nachadza v kostiach a zuboch. Asi 1 g sa nachadza v plazme a mimobunkovej tekutine a 6-8 g
v samotnych tkanivach. Referen¢né hodnoty pre celkové kalcium v sére sa medzi jednotlivymi klinic-
kymi laboratériami liSia, v zavislosti od metdod merania, v ramci normalneho rozsahu 2,15 - 2,57
mmol/l. Asi 40 az 45 % tohto mnoZzstva je viazanych v plazmovych proteinoch, asi 8 az 10 % tvori
komplexy s ionmi ako citrat, a 45 az 50 % sa $tiepi na vol'né iony.

Vapnik prechadza do placenty a je vylu¢ovany do materského mlieka.

Biotransformacia

Anidén octanu vapenatého (acetatovy ion) je metabolitom metabolizmu glukézy. Viazany na sulthydry-
lova skupinu koenzymu A moéze byt katabolizovany v citratovom cykle a tieZ mnohymi inymi meta-
bolickymi cestami. Absorbovany acetat sa rychlo metabolizuje na hydrogenuhli¢itan.

Eliminacia

Peroralne podavané horeénaté soli si eliminované mocom (vstrebana Cast’) a stolicou (nevstrebana
Cast’). Malé mnozstvo je vylu¢ované do materského mlieka. Hor¢ik prechadza placentou.

Za fyziologickych podmienok sa vapnik vylucuje v priblizne rovnakych mnoZzstvach mocom
a endogénnou crevnou sekréciou. Parathormon, vitamin D a tiazidové diuretikd znizuja vyluCovanie
vapnika mocom, zatial’ o ostatné diuretika (sluckové diuretikd), kalcitonin a rastovy hormoén podporu-
ju vylucovanie oblickami. VyluCovanie vapnika mocom klesa v ranych Stadiach zlyhania obliciek.
Vylucovanie vapnika mocom sa zvysuje pocas tehotenstva. Véapnik sa vylucuje aj potnymi zl'azami.

5.3 Predklinické udaje o bezpe€nosti

Standartné $tadie genotoxicity lieku OsvaRen neboli uskuto¢nené. Na ziklade dostupnych tidajov sa
nepredpoklada ziadny genotoxicky ani karcinogénny potencial.

Neboli uskuto¢nené ziadne $tudie reprodukénej toxicity lieku OsvaRen.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych litok
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Jadro tablety
predzelatinovany Skrob (z kukurice),

kukuri¢ny skrob,
sacharoza,

zelatina,

sodna sol’ kroskarmelozy,
Stearat horecnaty.

Obalovy film
rafinovany ricinovy olej,

hypromeloza.

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitel'nosti

3 roky
Cas pouzitel'nosti po prvom otvoreni nadoby: 3 mesiace.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Nadobu uchovavajte pevne uzavrety na ochranu pred vlhkost'ou.
Podmienky na uchovavanie po prvom otvoreni lieku, pozri Cast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Néadoba z HDPE s vrchndkom z LDPE.
Velkost’ balenia 180 filmom obalenych tabliet.

6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Fresenius Medical Care Nephrologica Deutschland GmbH
Else-Kroner-Strafie 1

61352 Bad Homburg v.d.H.

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLO

39/0398/07-S

9. DATUM REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 12. november 2007
Datum posledného predlzenia registracie: 15. jul 2011
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