sp.zn. sukls392190/2017

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
Flonidan 10 mg tablety

Flonidan 5 mg/5 ml peroralni suspenze

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna tableta obsahuje loratadinum 10 mg.

Pomocné latky se zndmym G¢inkem: monohydrat laktosy.
Pét ml suspenze obsahuje loratadinum 5 mg.

Pomocné latky se znamym ucinkem: sacharosa.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Tablety
Bilé nebo témér bilé kulaté tablety s pilici ryhou. Tabletu lze rozdélit na stejné davky.

Peroralni suspenze
Bila nebo tém¢éf bila homogenni suspenze.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace
Flonidan je indikovan k prevenci a 1é¢be:
e sezonni a celorocni alergické rinitidy
o alergické konjunktivitidy

e chronické koptivky a jinych alergickych koznich onemocnéni.

Flonidan poskytuje tlevu od ptiznak alergické rinitidy, jakymi jsou napt. vytok z nosu, svédéni nosu,
nosni neprichodnost, kychani, svédéni a paleni o¢i, slzeni, nazalni a usni pruritus. Je indikovan rovnéz
k uleveé od priznakid chronické koptivky a jinych alergickych koznich stavt. Tlumi svédéni, zarudnuti,

snizuje pocet a intenzitu urtikarialnich koznich eflorescenci a otokd.

4.2 Davkovani a zptlisob podani

Dospéli a dospivajici ve véku 12 let a starSi: 1 tableta nebo 2 odmérky (10 ml) peroralni suspenze

jednou denng.

Pediatricka populace

Déti ve véku od 2 do 12 let (s télesnou hmotnosti vyssi nez 30 kg): 1 tableta nebo 2 odmérky (10 ml)

peroralni suspenze jednou denné.

Déti ve véku od 2 do 12 let (s télesnou hmotnosti nizsi nez 30 kg): % tablety nebo 1 odmérka (5 ml)

peroralni suspenze jednou denné.
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U pacientt s poruchou funkce jater a zdvaznou poruchou funkce ledvin ma byt 1écba zahajovana nizsi
davkou (5 mg).

U déti mladsich 12 let se doporucuje uzivat ptipravek ve formé peroralni suspenze.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti
Utinnost a bezpeénost piipravku u déti do 2 let véku nebyla dosud prokazana.

Loratadin je obecné dobife snasen, opatrnost je vSak nutna pii dlouhodobé 1éCbé a u pacientl
s poruchou funkce jater a ledvin.

Podavani ptipravku Flonidan ma byt pferuseno nejméné 48 hodin pfed provedenim koznich testd,
nebot antihistaminika mohou zamezit nebo redukovat jinak pozitivni reakce indexu kozni reaktivity.

Jedna tableta pripravku Flonidan 10 mg tablety obsahuje 71,3 mg monohydratu laktosy. Pacienti se
vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci galaktosy, iplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci
glukosy a galaktosy nemaji tento piipravek uzivat.

Jedna davka (10 ml) ptipravku Flonidan 5 mg/5 ml suspenze obsahuje 3 g sacharosy. Pacienti se
vzacnymi dédicnymi problémy s intoleranci fruktosy, malabsorpci glukosy a galaktosy nebo se
sachardzo-izomaltazovou deficienci nemaji tento ptipravek uzivat.

Muze byt skodlivy pro zuby.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Jak bylo zjisténo ve studiich psychomotorické vykonnosti, nema piipravek Flonidan pii podani
soucasné s alkoholem zadné potencujici ucinky.

Mozné interakce se mohou objevit se vS§emi znamymi inhibitory CYP3A4 nebo CYP2D6 a mohou
vést ke zvyseni hladin loratadinu (viz bod 5.2), coz mize vést ke zvySenému vyskytu nezadoucich
ucinkd.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Udaje ziskané zrozsahlého souboru téhotnych Zen (vice nez 1000 ukon&enych t&hotenstvi)
nenaznacuji zadné malformacni t€inky nebo fetalni/neonatalni toxicitu loratadinu.

Studie na zvifatech neprokazuji reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Podavani ptipravku Flonidan
v te¢hotenstvi se z preventivnich diivodl nedoporucuje.

Kojeni
Loratadin se vylu¢uje do lidského matefského mléka, proto pouziti loratadinu neni doporu¢ovano u
kojicich Zen.

4.7 U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Béhem klinickych studii zamétenych na posouzeni schopnosti fidit vozidla se u pacientd, ktefi uzivali
loratadin, nevyskytlo Zadné zhorSeni. Pfesto by vSak méli byt pacienti informovéni, ze velmi vzacné se
u nékterych jedinc mize vyskytnout ospalost, ktera mize ovlivnit jejich schopnost fidit a obsluhovat
stroje.
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4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpe¢nostniho profilu

V klinickych studiich zahrnujicich dospé€lé a dospivajici v ramci diagndzy AR (alergické rymy) a CIU
(chronické idiopatické urtikarie) byly u loratadinu pfi doporuc¢ené davce 10 mg denné hlaseny
nezadouci ucinky postihujici celkem o 2 % vice pacientl, nez ve skupiné lécené placebem.
Nejcastéjsimi nezddoucimi ucinky, které byly hlaSeny ve vyssi mife nez u placeba, byly somnolence
(1,2 %), bolest hlavy (0,6 %), zvysena chut k jidlu (0,5 %) a insomnie (0,1 %).

Tabulkovy seznam nezadoucich ucinku

Cetnosti nezadoucich uginkd hlagenych v pribéhu klinickych studii ve vét§i mife neZ u placeba a
ostatni nezadouci ucinky hlasené po uvedeni piipravku na trh jsou uvedeny v néasledujici tabulce.
Cetnosti jsou definovany jako velmi Gasté (> 1/10), asté (> 1/100 az < 1/10), méné &asté (> 1/1 000 az
< 1/100), vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000) a neni zndmo (z dostupnych
udaju nelze urcit).

Ttida orgdnového systému Frekvence Nezadouci ucinek
Poruchy imunitniho systému Velmi vzacné Hypersenzitivni reakce (vCetné angioedému a
anafylaxe)
Poruchy metabolismu a vyzivy | Mén¢ Casté Zvysena chut k jidlu
Casté Somnolence
Poruchy nervového systému M¢én¢ Casté Bolest hlavy, insomnie
Velmi vzacné Zavrat’, kieCe
Srde¢ni poruchy Velmi vzacné Tachykardie, palpitace
Gastrointestinalni poruchy Velmi vzacné Nauzea, sucho v Gstech, gastritida
Poruchy jater a ZluCovych cest | Velmi vzacné Abnormalni funkce jater
Poruchy ktize a podkozni tkané¢ | Velmi vzacné Vyrazka, alopecie
Celkové poruchy a reakce Velmi vzacné Unava
v mist¢ aplikace
Vyseteni Neni znamo Zvyseni t¢lesné hmotnosti

Pediatricka populace

V klinickych studiich u pediatrické populace ve véku od 2 do 12 let byly ¢asto hlaSenymi nezadoucimi
ucinky, vyskytujicimi se ve vyssi mife nez u placeba, bolest hlavy (2,7 %), nervozita (2,3 %) a tinava
(1 %).

Hlaseni podezieni na nezadouci u€inky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokraGovat ve sledovani poméru ptinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Weboveé stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Predavkovani loratadinem vede ke zvySeni anticholinergnich symptomd. V souvislosti
s predavkovanim byly hlaseny somnolence, tachykardie a bolest hlavy.
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http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

V ptipadé predavkovani by méla byt poskytnuta symptomaticka a podpirna péce, ktera by méla byt
zajiSténa po nezbytné nutnou dobu. MuzZe se podat aktivni zivo¢isné uhli ve formé suspenze s vodou.
Zvazit by se mélo rovnéz provedeni vyplachu zaludku. Loratadin se neodstrani hemodialyzou a neni
znamo, zda je odstranovan peritonealni dialyzou. Po zvladnuti akutni 1é¢by by mél pacient zistat pod
lékatskym dohledem.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Jina antihistaminika pro systémovou aplikaci
ATC skupina: RO6AX13

Loratadin je antagonista Hi-receptorti (antihistaminikum pro systémové pouziti).

Lécba loratadinem je vysoce uCinnd u pacientl s alergickou rinitidou, kopiivkou a zéasti u
astmatickych pacientd. Loratadin patii do skupiny nesedativnich, dlouhodobé pisobicich
antihistaminik s ¢aste¢nou selektivitou k perifernim histaminovym receptorim H; a se slabou
penetraci do CNS.

Studie in vitro prokazaly, Ze loratadin ma nizkou afinitu k cholinergnim a adrenergnim receptorim. Ve
studiich in vivo loratadin nevykazal anticholinergni u¢innost.

Ve studii in vivo u morcat byl loratadin G¢inngjsi a jeho ucinek trval déle (od 18 do 24 hodin)
v porovnani s terfenadinem (od 6 do 8 hodin), astemizolem, promethazinem a difenhydraminem.

Antialergicky ucinek loratadinu byl prokézan prostfednictvim standardnich testl in vivo ve studiich na
zvitatech. U potkani bylo prokdzano, ze loratadin inhibuje uvolfiovani histaminu z mastocytt.

Loratadin neovlivituje psychomotoricky vykon. Piedpoklada se, Ze divodem je nizka afinita
k histaminovym receptorim v centralnim nervovém systému. Na rozdil od terfenadinu nebyly u
morcat po jednordzovém nitrozilnim podani loratadinu (az 100 mg/kg) zaznamenany statisticky
vyznamné zmény EKG.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Utinek nastupuje do 30 minut po peroralnim podani a trva piiblizné 24 hodin.
Absorpce

Po peroralnim podani se loratadin dobfe a rychle vstfebava z gastrointestinalniho traktu, bez ohledu na
pouzitou lékovou formu. Maximalnich plasmatickych koncentraci loratadinu je dosazeno za jednu az
jednu a pal hodiny po wuziti, maximalnich plasmatickych koncentraci jeho metabolitu
dekarbethoxyloratadinu pak o néco pozdéji. Farmakokinetické vlastnosti jsou v rozmezi nizSich davek
(10 az 40 mg) nezavislé na davce a trvanim 1écby se vyznamné neméni.

Distribuce

Mira vazby na plasmatické proteiny je u loratadinu vysoka, u jeho metabolitu dekarbethoxyloratadinu
stfedni. Loratadin ani jeho metabolit neprostupuji hematoencefalickou bariérou. Distribu¢ni objem je
velky.

Biotransformace

Loratadin po peroralnim podani podléha metabolizaci pfi prvnim prichodu jatry. Loratadin je
metabolizovan na Ctyfikrat U€innéjS$i metabolit, hlavné isoenzymem CYP3A4 cytochromu P450,
alternativné isoenzymem CYP2D6, coz vede k malo Castym interakcim s urcitymi lécivy.

Eliminace

Po jednorazové davce byl eliminacni polocas loratadinu 10 hodin a elimina¢ni polocas jeho hlavniho
metabolitu pfiblizn¢ 17 hodin. Mezi jednotlivymi pacienty byla znac¢na variabilita farmakokinetickych
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udaji. Aktivni metabolit se vylu¢uje v hydroxylované formé moci a stolici. Loratadin a jeho aktivni
metabolit pfestupuji do matetského mléka, loratadin vS§ak muze byt podavan kojicim Zenam.

Farmakokinetika loratadinu u déti je prakticky stejna jako u dospélych.

U seniord byly primérné i maximalni plasmatické koncentrace zvyseny, zatimco eliminacni polocas a
distribu¢ni objem nikoli. Totéz plati pro pacienty s poruchou funkce ledvin. Hemodialyza nema vliv
na farmakokinetiku loratadinu ani jeho aktivniho metabolitu.

U pacientl s jaterni cirhozou byly jak maximalni, tak primérné plasmatické koncentrace loratadinu
zdvojnésobeny a byl vyznamné prodlouzen elimina¢ni polocas.

Potrava omezuje absorpci a zvySuje prumérné sérové koncentrace loratadinu a v mensim rozsahu téz
dekarbethoxyloratadinu.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpecnosti piipravku
Podle vysledku studii akutni toxicity se ma za to, ze Flonidan (loratadin) je malo toxicka latka.

Po peroralnim podani c¢inila LDsy loratadinu u mysich samic 3918 mg/kg a u mysich samca 4779
mg/kg; LDso u potkanich samic byla 4483 mg/kg a u potkanich samcii 5738 mg/kg.

Chronicka toxicita byla studovdna v 26tydenni studii u potkani Wistar a u pst beagle. Potkaniim
bylo podavano peroralné 15, 25 a 60 mg/kg/den, a psim 12,5, 25 a 50 mg/kg/den. V prubéhu studie
nebyly zaznamendny zadné klinické znamky intoxikace. U dvou ze tii fen se vyskytla nauzea, ataxie a
tremor. V pribéhu studie byla provadéna standardni laboratorni vySetfeni krve a moci. Jedinou
zaznamenanou zménou byla elevace hodnot jaternich transaminas, ktera byla zjisténa u potkanich
samcl, kterym byla podavana nejvyssi davka. Nebyly zjistény rozdily v makroskopickych ani
mikroskopickych nalezech mezi kontrolni skupinou zvifat a skupinou zvitat exponovanych loratadinu.

Teratologické studie byly provedeny u potkanich samic kment Wistar a u krali¢ich samic
novozélandskych kmenti; biezim potkanim samicim byly podavany davky 5, 15, a 45 mg/kg/den od 6.
do 16. dne gestace, zatimco bfezim kralicim samicim byly podavany tytéz davky od 6. do 21. dne
gestace. V prubéhu studie nebyly zaznamenany zadné klinické znamky intoxikace. Nejvyssi davka
zpusobila vyraznou redukci télesné hmotnosti a mensi pocet zivych plodd, jez byly mensi a méné
vitalni. Nebyly zjistény vyznamné rozdily v incidenci makroskopickych ani mikroskopickych
visceralnich ani skeletalnich abnormalit mezi kontrolni skupinou zvifat a skupinou zvitat
exponovanych loratadinu.

Studie fertility a reproduké¢ni schopnosti byla provedena u potkanit Wistar obou pohlavi, jimz byl
loratadin podavan v davkach 5 mg/kg/den, 15 mg/kg/den a 45 mg/kg/den.

Potkanim samciim byl loratadin podavan po dobu 63 dni pied spafenim, potkanim samicim po dobu
14 dnt pied sparenim, béhem pateni a po celou dobu gestace. U potkanich samic byla pozorovana
vyssi incidence fetalni resorpce a pocty Zivé narozenych mlad’at v jednom vrhu byly mensi. Mlad’ata
byla mensiho vzrlstu a méné vitalni, coz se projevilo vy$si mortalitou v dob¢ laktace a zpomalenym
télesnym a behavioralnim vyvojem. Reprodukéni schopnost byla normalni.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Flonidan 10 mg tablety: monohydrat laktosy, kukufi¢ny Skrob, ptredbobtnaly Skrob, magnesium-
stearat.

Flonidan 5 mg/5 ml peroralni suspenze: polysorbat 80, monohydrat kyseliny citronové, dihydrat
natrium-citratu, natrium-benzoat, mikrokrystalicka celulosa, sodna sul karmelosy, sacharosa, tfesnové
aroma, glycerol, propylenglykol, ¢isténa voda.

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.
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6.3 Doba pouzitelnosti
Flonidan 10 mg tablety: 4 roky.

Flonidan 5 mg/5 ml peroralni suspenze: 4 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Flonidan 10 mg tablety: Uchovavejte pfi teploté do 25 °C. Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl
ptipravek chranén pted svétlem a vlhkosti.

Flonidan 5 mg/5 ml peroralni suspenze: Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Flonidan 10 mg tablety:

PVC/Al blistr, krabicka.

Velikost baleni: 10, 20, 30, 60 nebo 90 tablet.

Flonidan 5 mg/5 ml peroralni suspenze:

Hnéda sklenéna lahvicka s hlinikovym bezpecnostnim uzavérem sPE vlozkou nebo s HDPE
uzavérem s LDPE vlozkou, plastikova odmérka s ryskou na 5 ml a 2,5 ml, krabicka. Velikost baleni:
120 ml.

Na trhu nemusi byt vS§echny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim
Z4dné zvlastni pozadavky.

Suspenzi je nutné pred kazdym pouzitim ditkladné protrepat.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Lek Pharmaceuticals d. d., Verovs§kova 57, 1526 Ljubljana, Slovinsko

8. REGISTRACNI CiSLO(A)
Flonidan 10 mg tablety: 24/875/97-C
Flonidan 5 mg/5 ml peroralni suspenze: 24/876/97-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/ PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 24.9.1997

Datum posledniho prodlouzeni registrace: 4.3.2015

10. DATUM REVIZE TEXTU
30.1.2018
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