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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Rupafin 1 mg/ml peroralny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdy ml peroralneho roztoku obsahuje:
1 mg rupatadinu (ako fumarat)

Pomocné latky so zndmym ticinkom:
sachar6za 300 mg/ml
metyl-parahydroxybenzoat (E 218) 1,00 mg/ml
propylénglykol (E 1520) 200 mg/ml

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Peroralny roztok.

Jasnozlty roztok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie
Rupafin 1 mg/ml peroralny roztok je indikovany na symptomaticku liec¢bu:
- alergickej rinitidy (vratane perzistujicej alergickej rinitidy) u deti vo veku 2 az 11 rokov (pozri
Cast’ 5.1),
- urtikarie u deti vo veku 2 az 11 rokov (pozri Cast’ 5.1).
4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie
- Deti vo veku 2 az 11 rokov

Davkovanie u deti s hmotnostou 25 kg a viac: 5 ml (5 mg rupatadinu) peroralneho roztoku raz denne
s jedlom alebo bez jedla.

Davkovanie u deti s hmotnostou od 10 kg do menej ako 25 kg: 2,5 ml (2,5 mg rupatadinu) peroralneho
roztoku raz denne s jedlom alebo bez jedla.

- Deti mladsie ako 2 roky
Pouzitie lieku u deti mladsich ako 2 roky sa neodportac¢a vzh'adom na nedostatok tdajov u tejto
populacie (pozri Cast’ 4.4).

- Dospeli a dospievajuci (nad 12 rokov)
U dospelych a dospievajucich (nad 12 rokov) je vhodnejSie pouzit’ rupatadin 10 mg tablety.

- Pacienti s obli¢ckovou alebo pecetniovou insuficienciou



Priloha ¢. 2 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2022/03940-Z1A

Ked’Ze nie su Ziadne klinické skusenosti u pacientov s poruchou funkcie obliciek alebo pecene,
pouzitie rupatadinu sa v sucasnosti u tychto pacientov neodportca.

Sp6sob podavania

Na peroralne pouZitie.

Navod na pouZzitie:
- FTa8u otvorte stlaCenim uzaveru a jeho pooto¢enim proti smeru hodinovych ruciciek.
- Zoberte striekacku, vlozte ju do perforovanej zatky a otocte fl'asu hore dnom.
- Napliite striekacku predpisanou davkou.
- Podavajte priamo z davkovacej striekacky.
- Po pouziti striekacku umyte.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Bezpecnost’ peroralneho roztoku rupatadinu u deti vo veku do 2 rokov neboli stanovené.

Treba sa vyhnit’ pouzivaniu rupatadinu v kombinacii so silnymi inhibitormi CYP3A4 a musi sa
pouzivat’ s opatrnost'ou v kombinacii so stredne silnymi inhibitormi CYP3A4 (pozri Cast’ 4.5).

Uprava davky senzitivnych substratov CYP3A4 (napr. simvastatin, lovastatin) a substratov CYP3A4

s uzkym terapeutickym indexom (napr. cyklosporin, takrolimus, sirolimus, everolimus, cisaprid) méze
byt nevyhnutna, pretoze rupatadin méze zvysSovat’ plazmatické koncentracie tychto liekov (pozri ¢ast
4.5).

Podavanie rupatadinu s grapefruitovou §tavou sa neodportca (pozri Cast’ 4.5).

Kardialna bezpec¢nost’ rupatadinu 10 mg tabliet bola stanovena v Thorough QT/QTc stadii u
dospelych. Rupatadin do 10-nasobku terapeutickej davky nevyvolava ziadne zmeny na EKG, a preto
nevznikaju obavy z hl'adiska jeho kardialnej bezpe¢nosti. Rupatadin sa v§ak musi s opatrnostou
pouzivat u pacientov so znamym predizenim QT intervalu, u pacientov s nekorigovanou
hypokaliémiou, u pacientov s pokracujicimi proarytmogénnymi stavmi, ako je klinicky vyznamna
bradykardia, akutna myokardialna ischémia.

Zvysenie koncentracie kreatinfosfokinazy v krvi, alaninaminotransferazy a aspartdtaminotransferazy,
rovnako ako abnormality pecenovych testov si menej ¢asté neziaduce ucinky hlasené u tabliet
rupatadinu 10 mg u dospelych.

Tento liek obsahuje sachardzu, preto moze Skodit’ zubom. Pacienti so zriedkavymi dediénymi
problémami intolerancie fruktozy, glukozo-galaktézovej malabsorpcie alebo deficitu sacharazy a

izomaltazy nesmu uzivat tento liek.

Tento liek obsahuje metyl-parahydroxybenzoat, ktory moze vyvolat alergické reakcie (mozno
oneskorené).

Tento liek obsahuje 200 mg propylénglykolu v kazdom ml.

Stubezné podavanie s akymkol'vek substratom alkoholdehydrogenazy, ako napriklad etanolom, moze
u deti mladsich ako 5 rokov vyvolat’ neziaduce ucinky.
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Hoci sa na zvieratach a u I'udi nepreukazalo, Ze propylénglykol sposobuje reprodukéni alebo
vyvinovu toxicitu, moze sa dostat’ k plodu a bol pritomny v mlieku. Podavanie propylénglykolu
tehotnym alebo doj¢iacim pacientkam sa preto musi zvazit’ individualne.

Pacienti s poruchou funkcie obliciek alebo pecene vyzaduju lekdrske sledovanie, pretoze boli hlasené
ro6zne neziaduce udalosti pripisované propylénglykolu, ako napriklad renalna dysfunkcia (akutna

tubularna nekroza), aktitne renalne zlyhanie a dysfunkcia pecene.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v 1 ml, t. j. v podstate zanedbate'né mnozstvo
sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie
Neuskutocnili sa ziadne interakéné $tudie s rupatadinom peroralnym roztokom u deti.

Interakéné stadie sa uskutocnili len u dospelych a dospievajucich (nad 12 rokov) s tabletami
rupatadinu 10 mg.

Ucinky inych liekov na rupatadin

Rupatadin sa nesmie podavat’ stibezne so silnymi inhibitormi CYP3A4 (napr. itrakonazol,
ketokonazol, vorikonazol, posakonazol, inhibitory HIV protedzy, klaritromycin, nefazodon) a musi sa
pouzivat’ s opatrnost’ou subezne so stredne silnymi inhibitormi CYP3A4 (erytromycin, flukonazol,
diltiazem).

Stbezné podavanie rupatadinu 20 mg a ketokonazolu alebo erytromycinu zvysuje systémovu
expoziciu rupatadinu 10-nasobne pri ketokonazole a 2-3-nasobne pri erytromycine. Tieto zmeny nie si
spojené s vplyvom na QT interval alebo so zvySenim neziaducich reakcii v porovnani s podanim lie¢iv
jednotlivo.

Interakcia s grapefruitom: Subezné podavanie grapefruitovej stavy zvysuje 3,5-ndsobne systémovu
expoziciu rupatadinu 10 mg tabletdm. Dochéddza k tomu preto, lebo grapefruit obsahuje jednu alebo
viac zlucenin, ktoré inhibuju enzym CYP3A4, a m6Zu sa tak zvysit’ plazmatické koncentracie lieciv
metabolizovanych enzymom CYP3A4, medzi ktoré patri aj rupatadin. Okrem toho sa predpoklada, ze
grapefruit moze ovplyvnit’ vstrebavanie lie€iv v ¢reve ako P-glykoprotein. Grapefruitova stava sa
nema podavat’ subezne s tymto lickom.

Ijéinkv rupatadinu na iné lieky

Opatrnost’ je potrebna pri sibeznom podavani rupatadinu s inymi lie¢ivami, ktoré maja tzky
terapeuticky index, pretoze poznatky o vplyve rupatadinu na iné lie¢iva sti obmedzené.

Interakcia s alkoholom: Po podani alkoholu davka 10 mg rupatadinu mala nepatrny uc¢inok na niektoré
psychomotorické testy, pricom nebol vyznamny rozdiel oproti tym, ktoré boli spdsobené len
samotnym alkoholom. Davka 20 mg zvySovala poskodenie spdsobené prijmom alkoholu.

Interakcia s CNS sedativami: Ako u inych antihistaminik, interakcia s CNS sedativami nemdze byt
vylucena.

Interakcia so statinmi: V priebehu klinickych skusani s rupatadinom bol menej ¢asto hlaseny
asymptomaticky vzostup CPK (kreatinfosfokinazy). Nie je zname riziko interakcii so statinmi, ktoré
su tiezZ metabolizované izoenzymom CYP3A4 cytochromu P450. Z tychto dovodov sa mé rupatadin
pouzivat’ s opatrnost'ou, ak sa pouziva siibezne so statinmi.

Interakcia s midazolamom: Pri podani 10 mg rupatadinu v kombinécii so 7,5 mg midazolamu bol
pozorovany mierne zvySeny narast expozicie midazolamu (Cmax @ AUC). Z toho vyplyva, Ze rupatadin
posobi ako slaby inhibitor CYP3A4.
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4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Udaje o obmedzenom poéte (2) gravidnych Zien uZivajucich rupatadin nepreukézali Ziadne neziaduce
ucinky na graviditu alebo na zdravie plodu/novorodenca. V sti¢asnosti nie st dostupné Ziadne d’alSie
vyznamné epidemiologické tidaje. Stadie na zvieratich nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé
ucinky na graviditu, embryonalny/fetilny vyvoj, porod alebo postnatilny vyvoj (pozri ¢ast’ 5.3). Je
vhodné preventivne sa vyhnit’ pouzitiu rupatadinu pocas gravidity.

Dojcenie

Rupatadin prechadza u zvierat do mlieka. Nie je zname, ¢i sa rupatadin vylucuje do 'udského mlieka.
Musi sa zvazit’ ¢i prerusit’ dojcenie, alebo prerusit/ukoncit’ liecbu rupatadinom s ohl'adom na prinos
dojcenia pre diet’a a prinos liecby pre zenu.

Fertilita

K dispozicii nie st Ziadne klinické idaje o fertilite. Studie na zvieratach preukézali vyznamné zniZenie
fertility pri hladinach expozicie vyssich, aké boli pozorované u ¢loveka pri maximalnej terapeutickej
davke (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Rupatadin 10 mg nemal ziadny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje vo vykonanych
klinickych skusaniach. Napriek tomu sa odporaca opatrnost’ pri vedeni vozidiel a obsluhe strojov,
pokial’ sa nestanovia individualne reakcie pacienta na rupatadin.

4.8 NeZiaduce ucinky

Klinické sktsania s peroralnym roztokom rupatadinu u deti vo veku 2 — 11 rokov zahfnali 626
pacientov. Z nich 147 pacientov bolo lieCenych rupatadinom 2,5 mg, 159 pacientov bolo lieCenych
rupatadinom 5 mg, 249 pacientov dostavalo placebo a 71 dostavalo dezloratadin.

Frekvencie vyskytu neziaducich G¢inkov su rozdelené nasledovne:
e Casté (>1/100 az < 1/10)
e menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100)

Frekvencie vyskytu neziaducich tc¢inkov v klinickych skuSaniach u pacientov lieCenych peroralnym
roztokom rupatadinu boli nasledujuce:

Trieda organovych systémov rupatadin rupatadin placebo
2,5mg 5 mg

Frekvencia Preferovany termin (n=147) (n=159) (n=249)
Infekcie a nakazy
chripka 0 1(0,63%) |0

Menej Casté zapal nosohltana 1(0,68%) |0 0
infekcia hornych dychacich ciest 1(0,68%) |0 0
Poruchy krvi a lymfatického systému

Mene: asté eozinofilia 0 1(0,63%) |0

~ENe] casie neutropénia 0 10,63%) |0
Poruchy nervového systému

Casté bolest hlavy 2(1,36%) | 4(2,52%) | 4(1,61 %)

- somnolencia 0 2(1,26%) |0

Menej Casté zavraty 0 1(0,63%) | 1(0,40 %)
Poruchy gastrointestinalneho traktu

Menej Casté nauzea [0 [ 1(0,63%) [2(0,80 %)
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Poruchy koZe a podkoZného tkaniva
Menei dasté ekzém 0 1(0,63%) | 1(0,40 %)
~ele] caste no¢né potenie 0 1(0,63%) |0
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
Menej &asté Ginava | 0 11(0,63%) [0

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Nebol hlaseny ziadny pripad preddvkovania u dospelych a deti. V klinickej $tadii bezpec¢nosti
rupatadinu u dospelych denné davka 100 mg pocas 6 dni bola dobre tolerovana. NajcCastej$im
neziaducim u¢inkom bola somnolencia. Ak dojde k ndhodnému uzitiu vel'mi vysokych davok, musi sa
podat’ symptomatickd lie¢ba s pozadovanymi podpornymi opatreniami.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutické skupina: iné antihistaminika na systémové pouzitie, ATC kod: RO6A X28.

Rupatadin je antihistaminikum druhej generacie, dlhodobo pdsobiaci antagonista histaminu so

selektivnym pdsobenim na periférne Hi-receptory. Niektoré z metabolitov (dezloratadin a jeho
hydroxylované metabolity) si uchovavaju antihistaminovu aktivitu a mézu ¢iastocne prispievat
k celkovej ucinnosti lieku.

Stadie in vitro s rupatadinom vo vysokej koncentracii preukazali inhibiciu degranulacie mastocytov,
indukovanu imunologickymi alebo neimunologickymi podnetmi, ako aj uvolnenie cytokinov, najma
TNF, v I'udskych mastocytoch a monocytoch. Klinickd vyznamnost’ ziskanych experimentalnych
udajov musi byt este potvrdena.

Rupatadin peroralny roztok mal podobny farmakokineticky profil u deti vo veku 6 — 11 rokov ako

u dospelych (> 12 rokov): bol tiez pozorovany farmakodynamicky efekt (potlacenie plochy Sramov,
antihistaminovy efekt) po 4 tyzdnoch liecby. Randomizovana, dvojito zaslepena a placebom
kontrolovana potvrdzujuca $tadia u deti s perzistujicou alergickou rinitidou vo veku 6 az 11 rokov
ukazala, ze perordlny roztok rupatadinu mal lepsi profil zniZzenia nosovych priznakov (tecuci nos,
svrbenie nosa, ust, hrdla a/alebo usi) ako placebo u deti s perzistujiicou alergickou rinitidou po 4 az 6
tyzdnoch lie¢by. V priebehu Studie sa tiez pozorovalo vyrazné zlepsenie kvality zivota v porovnani

s placebom.

Chronicka spontanna urtikaria sa Studovala ako klinicky model na posidenie u¢innosti antiH; zli¢enin
pre vSetky stavy urtikarie, ked’Ze patogenéza je podobna bez ohl'adu na etioldgiu a pripadne mozno
jednoduchsie ziskat’ chronickych pacientov na zaradenie do klinickej Stadie. Urtikéria je ochorenie
podmienené zirnymi bunkami, pri¢om histamin a d’alsie faktory (PAF a cytokiny) st hlavnymi
faktormi rozvoja vsetkych urtikdrnych 1ézii. Vzhl'adom na to, Ze rupatadin ma schopnost’ blokovat’
uvolfiovanie histaminu a d’alSich zapalovych cinitel'ov, ocakava sa, Ze liecba bude u¢inné okrem
chronickej spontannej urtikarie, ako sa odportca v klinickych standardoch, aj pri zmierneni
symptomov inych urtikarnych stavov.

Uctinnost’ rupatadinu peroralneho roztoku u deti vo veku 2 — 11 rokov s chronickou spontannou
urtikariou bola preukazana v multicentrickej randomizovanej aktivnej placebom kontrolovane;j studii.
Celkovo bolo zahrnutych 206 deti. Z toho 113 deti bolo vo veku 2 — 5 rokov a 93 deti bolo vo veku 6 —
11 rokov. Deti boli liecené rupatadinom (n=66), placebom (n=69) alebo dezloratadinom (n=71).
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Rupatadin bol podavany v davke 2,5 mg detom s hmotnostou do 25 kg a v davke 5 mg detom

s hmotnost'ou nad 25 kg. Dezloratadin bol podavany v davke 1,25 mg detom s hmotnostou do 25 kg
a v davke 2,5 mg detom s hmotnost'ou nad 25 kg. Statisticky vyznamné zlepsenie oproti placebu bolo
preukazané v strednej zmene v tyzdennom skore aktivity urtikarie (UAS7; zahfiiajuce urtikariu

a svrbenie), hlavny koncovy bod, vyhodnoteny po 6 tyzdioch liecby (rupatadin -11,77 oproti placebu -
5,55; p<0,001). Stredné percentualne znizenie tyZdenného poctu urtikarii v koncovom bode $tudie
oproti vychodiskovému stavu bolo 56,7 % u rupatadinu, 49,4 % u dezloratadinu a 22,7 % u placeba.
Stredné percentudlne zniZzenie tyzdenného poctu svrbeni v koncovom bode $tadie oproti
vychodiskovému stavu bolo 56,8 % u rupatadinu, 46,7 % u dezloratadinu a 33,4 % u placeba. Obe
lie¢iva (rupatadin a dezloratadin) dosiahli Statisticky vyznamne lepSie vysledky oproti placebu

v zniZeni urtikdrie a svrbenia, pricom rozdiely medzi vysledkami oboch typov liecby neboli Statisticky
vyznamné. Bol zaznamenany viac ako 50-percentny podiel pacientov odpovedajucich na liecbu
hodnotenych podl'a tyzdenného skore aktivity urtikarie (UAS7 skala; urtikaria a svrbenie), a to

u rupatadinu 61 % deti v porovnani s 36 % deti na placebe a u dezloratadinu 54 % deti.

Klinické skusania na dobrovol'nikoch (n=393) a pacientoch (n=2 650) s alergickou rinitidou a
chronickou idiopatickou urtikariou nepreukazali vyznamny vplyv na elektrokardiogram, ked’ bol
rupatadin poddvany v davkach od 2 mg do 100 mg.

Europska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky stadii s Rupafinom
peroralnym roztokom vo vSetkych podskupindch pediatrickej populacie v pripade alergicke;j rinitidy
a chronickej urtikarie (pozri Cast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Pediatricka populacia

V podskupine deti vo veku 2 — 5 rokov a 6 — 11 rokov sa rupatadin rychlo absorboval a priemerna Cpax
bola 1,9 a 2,5 ng/ml po opakovanej peroralnej davke. Z hl'adiska expozicie priemerna celkova plocha
pod krivkou (AUC) bola 10,4 ng.h/ml u deti vo veku 2 — 5 rokov a 10,7 ng.h/ml u deti vo veku 6 — 11
rokov. Vsetky tieto hodnoty st podobné ako u dospelych a dospievajicich.

Priemerny eliminacny polcas rupatadinu u deti vo veku 2 — 5 rokov bol 15,9 hodin a u deti vo veku 6 —
11 rokov bol 12,3 hodin, ¢o je dlhsie ako u tabliet u dospelych a dospievajucich.

Uginok prijatého jedla

Neuskutocnila sa ziadna §tadia interakcie potravin s peroralnym roztokom rupatadinu. Uskutoc¢nila sa
studia vplyvu jedla na ucinok rupatadinu 10 mg tabliet u dospelych a dospievajtcich. Prijem jedla
zvysil systémovu expoziciu (AUC) rupatadinu priblizne o 23 %. Maximalnu plazmatick koncentraciu
(Cmax) prijatie jedla neovplyvnilo. Tieto rozdiely nemajt ziadny klinicky vyznam.

Metabolizmus a eliminacia

V stadii vylucovania u dospelych 34,6 % podaného rupatadinu sa izolovalo v mo¢i a 60,9 % v stolici
zbieranej 7 dni. Rupatadin po peroralnom podani podliecha zna¢nému presystémovému metabolizmu.
Mnozstvo nezmeneného lieCiva zistené v moci a stolici bolo bezvyznamné. To znamena, Ze rupatadin
je takmer kompletne metabolizovany. Aktivne metabolity dezloratadinu a d’alSie hydroxylované
derivaty tvoria priblizne 27 % a 48 % z celkovej systémovej expozicie aktivnych latok. In vitro $tadie
metabolizmu v I'udskych peceniovych mikrozomoch naznacuju, Ze rupatadin je metabolizovany hlavne
cytochromom P450 (CYP 3A4).

Na zaklade in vitro $tadii je inhibi¢ny potencial rupatadinu vo¢i CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS,
CYP2C19, UGT1A1 a UGT2B7 nepravdepodobny. Nepredpoklada sa, Ze rupatadin inhibuje
nasledujuce hepatélne a intestindlne transportéry v systémovom krvnom obehu: OATP1B1, OATP1B3
a BCRP (breast cancer resistance protein, protein rezistencie vo¢i rakovine prsnika). Dalej bola zistena
slabd inhibicia intestinalneho P-gp (P-glykoproteinu).
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Na zaklade in vitro $tadie indukcie CYP je riziko indukcie CYP1A2, CYP2B6 a CYP3A4 v peCeni in
vivo rupatadinom povazZované za nepravdepodobné. Na zaklade in vivo $tidie rupatadin posobi ako
slaby inhibitor CYP3A4.

5.3 Predklinické udaje o bezpecnosti

Predklinické udaje ziskané na zéklade obvyklych farmakologickych §tadii bezpecnosti, stadii toxicity
po opakovanom podévani, genotoxicity a karcinogénneho potencialu neodhalili Ziadne osobitné riziko
pre I'udi.

Viac ako 100-nasobok klinicky odporu¢anej davky (10 mg) rupatadinu nepredizil QTc alebo QRS
interval ani nespdsobil arytmiu u réznych druhov zvierat, ako st potkany, morcata a psy. Rupatadin
a jeden z jeho hlavnych aktivnych metabolitov u ¢loveka, 3-hydroxydezloratadin, nemali

v koncentracii najmenej 2 000-krat vyssej ako Cmax dosiahnutej po podani davky 10 mg u ¢loveka
vplyv na srdcovy akény potencidl v izolovanych psich Purkynovych vldknach. V studii, ktora
vyhodnocovala vplyv na klonovany l'udsky HERG kanal, rupatadin inhiboval tento kanal pri
koncentracii 1 685-krat vy$sej ako Cmax dosiahnuta po podani 10 mg rupatadinu. Studie tkanivovej
distribucie u potkanov s radioaktivne znaCenym rupatadinom ukazali, Ze rupatadin sa neakumuluje
v srdcovom tkanive.

U potkanov sa vyskytlo vyznamné znizenie samcej a samicej plodnosti pri hornej davke

120 mg/kg/den s vyskytom 268-nasobku hodnoty Cmax nameranej u 'udi pri terapeutickej davke

(10 mg/den). Toxicita plodu (oneskorenie rastu, nedostato¢na osifikacia, nedostatocny vyvoj kostry)
bola zaznamenana u potkanov len pri maternotoxickych davkach (25 a 120 mg/kg/den). U kralikov
nebol zisteny ziadny ddkaz toxicity na vyvoj pri ddvkach az do 100 mg/kg. Vyska davok bez
neziaducich u¢inkov na vyvoj bola stanovena na 5 mg/kg/den u potkanov a 100 mg/kg/den u krélikov,
dosahujuca 45- a 116-krat vyssie hodnoty Cuax ako hodnoty namerané u l'udi pri terapeutickej davke
(10 mg/den).

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

propylénglykol (E 1520)

bezvoda kyselina citronova

bezvody hydrogenfosforec¢nan sodny

sodna sol’ sacharinu sacharéza

metyl-parahydroxybenzoat (E 218)

chinolinova zlta (E 104)

bananova aréma (zmes aromatickych latok, aromatickych pripravkov a prirodnych aromatickych latok
a propylénglykol)

¢istena voda

6.2 Inkompatibility
NeaplikovatelI'né.
6.3 Cas pouZitel'nosti

30 mesiacov.
Cas pouzitel'nosti po prvom otvoreni je rovnaky ako datum exspiracie uvedeny na Skatuli a na fTasi.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyZaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

120 ml jantarova polyetyléntereftalatova (PET) fl'aSa s nizkohustotnou polypropylénovou (LDPE)
perforovanou zatkou so Zltym vysokohustotnym polyetylénovym (HDPE) detskym bezpe¢nostnym
uzaverom v papierovej Skatulke spolu s 5 ml perordlnou striekackou (polypropylén, polyetylén)
kalibrovanou na 0,25 ml.

6.6 Specislne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Ziadne zvlastne poziadavky.

Nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa mé zlikvidovat’ v sulade s ndrodnymi poziadavkami.
7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

NOUCOR HEALTH, S.A.

Av. Cami Reial, 51-57

08184 Palau-solita i Plegamans (Barcelona)

Spanielsko

Telefon: +34 93 737 66 90

E-mail: regulatory(@noucor.com
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24/0124/12-S
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Datum prvej registracie: 21. februara 2012
Déatum posledného predlzenia registracie: 23. méja 2017
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