Sp.zn. sukls254872/2020

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Alprostan 0,5 mg/ml koncentrat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna ampule (0,2 ml) obsahuje alprostadilum 0,1 mg.
Pomocna latka se znamym ucinkem: bezvody ethanol.
Jedna ampule (0,2 ml) obsahuje 0,158 g ethanolu (0,79 g/ml).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Koncentrat pro infuzni roztok.
Popis piipravku: Ciry bezbarvy roztok bez mechanickych necistot.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

- Ischemicka choroba dolnich koncetin (ICHDK) ve stadiu klidovych bolesti a trofickych zmén
(III. a I'V. stadium).

- Kritické ducej-dependetni vrozené srdeCni vady novorozencti indikované k chirurgické
rekonstrukci, u nichz je pro preziti do doby chirurgické tpravy srdec¢ni vady nutno zachovat
prachodnost ductus arteriosus.

4.2 Davkovani a zpisob podani
Uzivana davka se zasadné¢ li§i u obou zakladnich indikacnich skupin.

ICHDK

U dospélych k nitrozilni 1é€bé ischemické choroby dolnich koncetin se pouzivd nékolikatydenni
davkovaci schéma. Doporucena davka je 50-200 pg/den v 1 nebo 2 dil¢ich davkach v nejméné
dvouhodinov¢ infuzi 200-500 ml roztoku.
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Lécba se provadi po 14 dnt, pti dobrém uc¢inku se pokracuje jest¢ dalSich 7-14 dnti. Doba 4 tydnii pro
lé€ebnou kuru vsak nema byt prekrocena. Neobjevi-li se Zadouci tcinek do dvou tydnl, v podavani
ptipravku se dale nepokracuje.

Jako solvens je vhodny izotonicky roztok chloridu sodného (fyziologicky roztok) ¢i 5% nebo 10%
roztok glukézy. Roztok se pripravuje vzdy té€sné pred vlastni aplikaci nemocnému.

Udrzeni pruchodnosti ductus arteriosus

Novorozenclim je parenteralné alprostadil piednostné aplikovan kontinualni nitrozilni infuzi
(alternativné umbilikalni arterii do ductus arteriosus). Doporucend ivodni dédvka se pohybuje mezi 0,01-
0,05 pg/kg/min; je-li zaznamenana terapeuticka odezva, resp. znamky otevieni ¢i znovuotevieni
tepenné duceje, snizuje se ddvkovani na nejnizsi, avSak stale terapeuticky tcinnou udrzovaci davku
(obvykle 0,01-0,02 pg/kg/min). Vyjimecné, pokud tvodni davka neni dostatecnd, je mozné zvySovat
davkovani az na 0,1 pg/kg/min. Zavazné nezadouci ucinky jsou diivodem ke snizeni davky.

Béhem aplikace je nutné monitorovat vitalni funkce, hemodynamické parametry a acidobazickou
rovnovahu (krevni plyny).

Doporuéené fedéni pro davkovani u novorozencu

1 ampule piipravku Alprostan (= 0,2 ml) se nafedi do 9,8 ml kompatibilniho roztoku (tj. fyziologicky
roztok, 5% glukéza, 10% glukdza), ¢imz ziskame koncentraci 100 pg alprostadilu v 10 ml roztoku.
Pro potiebu aplikace se tento zakladni roztok fedi do vétsiho objemu kompatibilniho roztoku.

4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.

ICHDK
- T¢&hotenstvi a kojeni.

- Srde¢ni insuficience NYHA III a IV, hemodynamicky relevantni arytmie, nedostatecné
kontrolovana ischemicka choroba srdecni, insuficience a/nebo stendza mitralni a/nebo aortalni
chlopné. Historie infarktu myokardu béhem poslednich Sesti méesict.

- Akutni plicni edém nebo plicni edém v anamnéze u pacientii se srdecnim selhanim.

- Tezka chronickd obstrukéni choroba bronchopulmonalni, nebo plicni veno-okluzivni nemoc,
plicni infiltrat prokazany rentgenologicky nebo klinicky.

- Otok mozku a hyperhydratace.

- Akutni porucha funkce jater (zvySené aminotransferazy nebo gama-glutamyltransferaza) nebo
znama zavazna porucha funkce jater (véetné takové poruchy v anamnéze).

- Riziko krvécivych komplikaci (cévni mozkova piihoda, vied zaludku nebo dvanactniku,
proliferativni retinopatie se sklonem ke krvaceni, polytrauma apod.).

- Cerebrovaskularni ptihoda v anamnéze béhem poslednich Sesti mé&sict.
- Zavazna hypotenze.
- Porucha funkce ledvin (oligoanurie).

- Obecné kontraindikace infuzni terapie (jako je mestnavé srde¢ni selhani, plicni nebo otok mozku
a hyperhydratace).

UdrZeni pruchodnosti ductus arteriosus

- Syndrom dechové tisné.
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- Spontanné ptetrvavajici otevieny ductus arteriosus.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

ICHDK

Alprostadil mé byt podavan pouze zkusenym zdravotnickym odbornikem a v zafizenich s pfistupem
k modernimu pfistrojovému vybaveni umoznujici neptetrzité sledovani kardiovaskularnich funkei. Pred
propousténim je nutno zajistit stabilitu obéhovych funkeci.

Zvysena opatrnost je na miste:

- pii vyrazngjsi ¢i symptomatické hypotenzi,

- u nemocnych se srde¢ni nedostatecnosti (zejména nutno dbat na snizeni zatéze objemem nosného
roztoku),

- unemocnych v hemodialyza¢nim lé¢eni (nacasovat 1éCbu alprostadilem vzdy do postdialyza¢niho
obdobi),

- u pacientti s poruchou funkce ledvin (monitorovani napt. bilance tekutin a renalnich funkcnich
testl),

- u nemocnych lé¢enych vazodilataéni ¢i antikoagulaéni terapii (pro mozZnost potenciace
vazodilata¢niho, resp. antikoagula¢niho Gc¢inku),

- u starsich diabetikil 1é¢enych inzulinem, zejména, je-li pfitomno rozsahlejsi cévni postizeni.

V indikaci 1écby ICHDK je infuzni terapie alprostadilem vzdy soucasti komplexni péce o pacienta.
Klinicky efekt je dlouhodoby a miiZze byt pozorovan i s ur¢itou latenci (tj. po ukoncéeni 1é¢ebné kury).
Alprostadil se nesmi podavat injek¢né jako bolus.

Alprostadil se nedoporucuje pouzivat u pediatrické populace v indikaci chronické ischemie dolnich
koncetin.

Udrzeni pruchodnosti ductus arteriosus

Alprostadil ma byt podavan pouze dobie vySkolenymi zdravotniky a zafizenimi s pfistupem
k pediatrické intenzivni péci.

Opatrnosti u novorozenct je tteba zejména pii bradypnoi, hypotenzi, tachykardii a febrilnich stavech.
Ptiblizné u 10-12 % novorozencli s vrozenymi srdecnimi vadami léCenych alprostadilem (PGE)
se mize vyskytnout zastava dychani. Apnoe je nejCastéji pozorovana u novorozencl s porodni
hmotnosti mensi nez 2,0 kg a obvykle se objevi béhem prvni hodiny od zacatku podavani infuze.
Z tohoto diivodu ma byt alprostadil aplikovan pouze tehdy, pokud je pfistroj pro podporu dychani
okamzité¢ k dispozici.

terapeutickou odpovéd’. Rizika dlouhodobé infuze alprostadilu musi byt zhodnocena v poméru
k moznym piinosum lécby, které mohou pro tyto kriticky nemocné novorozence z podani alprostadilu
vyplyvat.

Patologicko-anatomické studie ductus arteriosus a plicnich tepen novorozenct lécenych
prostaglandinem E; odhalily histologické zmény souvisejici s uc¢inkem, ktery tyto struktury oslabuje.
Blizsi podrobnosti nebo klinicky vyznam téchto nalezli neni znam. Oslabeni stény ductus arteriosus
a plicnich tepen byly hlaseny pfedevsim pii dlouhodobém podavani.

Kortikalni proliferace dlouhych kosti byla u novorozencii hlasena po dlouhodobé infuzi alprostadilu.
Proliferace u déti ustoupila po vysazeni l1éku.
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Vzhledem k tomu, Ze je prostaglandin E; silny inhibitor agregace krevnich desticek, alprostadil ma byt
pouzivan s opatrnosti u novorozenct se sklonem ke krvaceni.

Alprostadil se nesmi aplikovat novorozencim se syndromem dechové tisn¢. VZzdy ma byt provedena
diferencidlni diagnostika mezi syndromem dechové tisn¢€ a cyanotickou srdecni vadou (snizeny plicni
pratok). Pokud nejsou okamzité k dispozici diagnostické moznosti, diagndza ma vychazet z ptitomnosti
cyanozy (pO> mensi nez 40 mm Hg) a z rentgenologického prikazu omezeného plicniho obéhu.
Arterialni tlak ma byt monitorovan katétrem v pupecni artérii, auskultacné nebo pomoci Dopplerovy
sondy. Klesne-li vyznamné arterialni tlak, je tfeba ihned snizit rychlost infuze.

Podavani alprostadilu novorozencim muze privodit sekundarni zaludecni obstrukci nasledkem
hyperplazie antra. Tento Gcinek je patrné zavisly na délce 1écby a kumulativni davce 1éku. Novorozence,
u kterych bylo doporuceno podévat alprostadil déle nez 120 hodin, je tfeba peclive sledovat, zda se u
nich nevyviji hyperplazie antra a zalude¢ni obstrukce.

U novorozencil se snizenym plicnim pritokem je zvySeni okysli€eni neptimo timérné ptedchozim
hodnotam pOs, tj. lepsi odpovéd’ je pozorovana u pacientdl s nizkymi hodnotami pO, (mén¢ nez 40 mm
Hg), zatimco u pacientli s vysokymi hodnotami pO; (vice nez 40 mmHg) je odezva obvykle minimalni.
U novorozenct se snizenym plicnim pritokem je ucinnost alprostadilu méfena sledovanim zvySeni
okysliceni krve. U novorozencii se snizenym plicnim pratokem je ucinnost prokazina sledovanim
zvySeni narastu krevniho tlaku a pH krve.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje méne nez 158 mg alkoholu v jedné ampuli (0,2 ml) koncentratu pro
infuzni roztok. Davka 0,2 ml tohoto 1é¢ivého piipravku podavana infuzi po dobu 1 hodiny dospélému s
télesnou hmotnosti 70 kg vede k expozici 2,26 mg/kg/h ethanolu, coz mize zpusobit zvySeni
koncentrace alkoholu v krvi ptiblizné o 0,38 mg/100 ml.

Dévka 0,03 ml tohoto 1éCivého ptipravku podavana infuzi po dobu 1 hodiny novorozenci s télesnou
hmotnosti 2,5 kg vede k expozici 9,48 mg/kg/h ethanolu, coz miize zplsobit zvyseni koncentrace
alkoholu v krvi pfiblizné€ o 1,58 mg/100 ml.

Pro porovnani, u dospé€lého, ktery vypije sklenici vina nebo 500 ml piva, je koncentrace alkoholu v krvi
ptiblizné 50 mg/100 ml.
Takto malé mnozstvi alkoholu v tomto 1é¢ivém ptipravku nema zadné znatelné ticinky.

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

Pii aplikaci alprostadilu maze dojit k potenciaci U¢inku soucasn¢ podavanych antihypertenziv
a vazodilatancii.

Opatrnosti je tfeba pti soucasné aplikaci antikoagulancii ¢i antiagregancii pro mozné zvysené riziko
krvaceni.

Nebyla pozorovana zadna interakce mezi alprostadilem a standardni 1é€bou u novorozencti s vrozenymi
srdecnimi vadami. Standardni lécba zahrnuje antibiotika, jako je penicilin nebo gentamycin,
vasopresorické latky jako je dopamin nebo isoproterenol, srde¢ni glykosidy a diuretika, jako je
furosemid.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Te&hotenstvi a kojeni

Piipravek je kontraindikovan v dobé téhotenstvi a kojeni. Zeny ve fertilnim véku maji béhem 1é¢by
alprostadilem pouzivat uc¢innou antikoncepci.
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Fertilita
Z vysledkl provedenych preklinickych studii nevyplyva, ze by mél alprostadil uzivany v doporucenych
davkach néjaky vliv na fertilitu.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Alprostadil mtize zptsobit pokles systolického krevniho tlaku, a tim mze mit mirny vliv na schopnost
fidit nebo obsluhovat stroje. Pacienty je nutno upozornit na tuto moznost a poucit je, ze je tieba
opatrnosti pfi fizeni nebo obsluze stroji. Tyto systémové ptiznaky zpisobené hypotenzi, napt. zavrat
nebo unava, obvykle vymizi kratce po preruseni infuze vzhledem ke kratkému biologickému polocasu
1écivé latky.

4.8 Nezadouci ucinky

V nasledujicich tabulkach jsou shrnuty nezadouci ucinky alprostadilu rozdélené do skupin podle
terminologie MedDRA s uvedenim frekvence vyskytu: velmi Casté (> 1/10); ¢asté (= 1/100 az < 1/10);
méng¢ Casté (= 1/1 000 az < 1/100); vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000), neni
znamo (z dostupnych tdaju nelze urdit).

ICHDK
MedDRA tfidy organovych Frekvence NeZadouci ucinek
systémi
Poruchy krve a lymfatického systému | Vzacné Trombocytopenie, leukocytoza,
leukopenie
Poruchy nervového systému Casté Bolest hlavy, zavrat’
Vzéacné Stavy zmatenosti, kfece mozkové

puvodu

Neni znamo

Cerebrovaskularni ptihoda

Srdec¢ni poruchy

Méng¢ Casté

Snizeni systolického krevniho tlaku,
tachykardie, angina pectoris

Vzacné

Arytmie, biventrikularni srde¢ni selhani,
stenokardie a srde¢ni insuficience

poruchy

Neni znamo Infarkt myokardu
Cévni poruchy Casté Hypotenze, ortostatickou hypotenze
Respiracni, hrudni a mediastinalni Vzacné Plicni edém

Neni znamo

Dyspnoe

Gastrointestinalni poruchy

Casté

Nevolnost, zvraceni, prijem

Neni znamo

Gastrointestinalni krvaceni

Poruchy jater a zlu€ovych cest

Vzacné

Abnormality jaternich enzymu

Poruchy kuize a podkozni tkané

Casté

ZC&ervenani, otok

Méné Casté

Alergicka reakce (projevy kozni
hypersenzitivity napf. vyrazka, kloubni
diskomfort, horecka, poceni, zimnice)

Neni znamo

Poceni
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Poruchy svalové a kosterni soustavy
a pojivové tkane

Neni znamo

Hyperostdza**

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

Velmi Casté

Podrazdéni v misté instilace*,
otok koncetiny (v infundované
konceting)

Casté

Bolest, po intraarteridlnim podani: pocit
tepla, pocit otékani, lokalizovany edém,
parestezie

Méneé Casté

Po i.v. podani: pocit tepla, pocit otékani,
lokalizovany edém, parestezie

Velmi vzacné

Anafylaxe/anafylaktoidni reakce

Neni znamo

Tresavka, inava, flebitida v misté
vpichu, trombodza v misté¢ zavedeni
katetru, lokalizované krvaceni

Vysetfeni

Neni znamo

C-reaktivni protein zvySeny

Velmi Casté

Zvysena télesna teplota

Pti uziti v 1é¢be ischémie koncetin byva intravendzni 1écba nejcastéji komplikovana iritaci zily

proximaln¢ od mista podavani (az u 40 % nemocnych). Bolestivy, zarudly pruh v pribéhu Zzily
nevede zpravidla k ukonceni 1é¢by, mizi béhem nékolika hodin po pferuseni infuze ¢i zméné
mista aplikace, specifickou [é€bu nevyzaduje. Vyskyt stoupd s podavanou davkou v zavislosti na
koncentraci a rychlosti pfivodu infuze. Uziti centralniho katétru vyskyt iritaci snizuje, jeho
zavedeni vSak neni podminkou 1é¢by. ZvySeni objemu infuze je limitovano pifedevsim
unemocnych se zavaznéj$i srdeni nedostatecnosti (nebezpeci akutniho plicniho edému

¢i globalniho srde¢niho selhani).

**  Dlouhodoba 1écba (4 a vice tydnil) mize byt komplikovana reverzibilni hyperost6zou dlouhych

kosti.

UdrZeni pruchodnosti ductus arteriosus

Nejcastéji pozorované nezadouci u¢inky u novorozencii s vrozenou srde¢ni vadou, které dostavaji infazi
alprostadilu, jsou spojené s jeho farmakologickym u¢inkem.

MedDRA tridy organovych Frekvence Nezadouci ucinek

systémi

Poruchy krve a lymfatického systému | Casté Diseminovana intravaskularni koagulopatie
Neni znamo | Trombocytopenie*, anemie*

Poruchy metabolismu a vyzivy Casté Hypokalemie
Neni znamo | Hypoglykemie*

Psychiatrické poruchy

Neni znamo

Zvysena drazdivost*

Poruchy nervového systému

Casté

Kiece

Neni znamo

Letargie*

Srdec¢ni poruchy

Casté

Bradykardie ¢i tachykardie

Neni znamo

Srdecni nedostatecnost (nahld)*,
fibrilace komor*, AV blok druhého
stupné*, supraventrikuldrni tachykardie*
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Cévni poruchy

Casté

Hypotenze

M¢éné Casté

Cévni fragilita

Neni znamo

Sok*, krvaceni*, hyperemie*

Respiracni, hrudni a mediastinalni
poruchy

Velmi Casté

Hypoventilace az apnoe

Neni znamo

Bradypnoe*, dyspnoe*, tachypnoe*,
hyperkapnie*

Gastrointestinalni poruchy

Casté

Prljem

Méné Casté

Zalude&ni obstrukce, hypertrofie Zzalude¢ni
sliznice

a pojivové tkan¢

Neni zndmo | Peritonitida*
Poruchy jater a zlu€ovych cest Neni znamo | Hyperbilirubinemie*
Poruchy svalové a kosterni soustavy | Mén¢ casté | Exostoza

Neni znamo

Hyperostéza**, napinani sije*

Poruchy ledvin a mocovych cest

Neni znamo

Anurie*, poruchy ledvin*, hematurie*

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

Velmi Casté

Horecka, pfechodna pyrexie

Casté

Podrazdéni v miste¢ aplikace,
kozni vazodilatace (flushing)***

Neni zndmo | Hypotermie*, tachyfylaxe*
Vysetfeni Neni zndmo | Hyperkalemie*
* Presny udaj o vyskytu téchto nezadoucich i€inku neni znam, ale je udavan pod 1 %.

**  Pfi nékolikatydenni aplikaci byly ojedinéle pozorovany bolestivé kostni zmény (hyperostozy)
postihujici zejména dolni koncetiny.

*#*  Toto je jediny nezadouci ucinek, ktery souvisi se zplsobem podani (Cast€ji s intraarterialni
aplikact).

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci U¢inky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje
to pokracovat ve sledovani poméru prinosi a rizik 1é¢ivého pfipravku. Zaddme zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezieni na nezadouci ucinky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobéarova 48

100 41 Praha 10

webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Apnoe, bradykardie, horecka, hypotenze a zrudnuti z kozni vasodilatace mohou byt znamkami
pfedavkovani. Dojde-li k zastavé dychani nebo bradykardii, je tfeba pierusit infuzi a zahajit
symptomatickou terapii. Je tfeba opatrnosti, zavedeme-li infuzi znovu. Pii horecce nebo hypotenzi
je tfeba snizit rychlost infuze az do doby, nez ptiznaky ustoupi. Pii opétovném zahajeni 1écby je tieba
opatrnosti. Kozni vasodilatace byva obvykle vztazena k nespravnému umisténi katétru a obvykle
ustoupi, kdyZ se konec katétru presune.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: jina kardiaka, prostaglandiny
ATC kod: CO1EAO1

Alprostadil je syntetickd obdoba v organizmu se pfirozené vyskytujiciho prostaglandinu E;. Jeho t¢inek
je komplexni, dany pfiznivym ovlivnénim mikrocirkulace a otevienim kolateral. V systémové a plicni
cirkulaci pisobi vazodilataci (na urovni arteriol a prekapilarnich sfinkterti, ptipadné i muskularnich
arterii), relaxuje hladkou svalovinu corpus cavernosus a ve fetalni cirkulaci udrzuje otevienou tepennou
ducej. Ovlivituje hemokoagulaci antiadhezivnim a antiagregacnim plsobenim na trombocyty. ZlepSuje
reologické vlastnosti krve zvySenim flexibility erytrocytd a sniZzenim agregability trombocytt. Plsobi
antiaterogenn¢ inhibici aktivace neutrofilti a nadmémé proliferace bunck cévni stény a snizenim syntézy
cholesterolu véetné jeho ukladani v cévach. Uplatnuje se rovnéz fibrinolyticky efekt.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Prostaglandin E; (alprostadil) je endogennim pfirozenym autakoidem s velmi kratkym polocasem, ktery
se pohybuje kolem 10 vtefin. Metabolizovan je v plicich, pfi prvém pruchodu z 60 —90 %.
Enzymatickou oxidaci vazby vznikaji tii biologicky aktivni metabolity: 15-keto- PGE, 15-keto-13,14-
dihydro-PGE; a 13,14-dihydro-PGE; (PGEo). Oba keto-metabolity maji biologicky efekt ve srovnani
s pivodni latkou niz$i, zato posledni metabolit PGEo ma ucinek s PGE; srovnatelny. Dulezita
je skutecnost, ze PGE( ma daleko del$i dobu plisobeni, polocas je jedna minuta (a-faze) a 30 minut
(B-faze). Je pravdépodobné, ze farmakodynamicky efekt je z rozhodujici ¢asti zptisoben praveé timto
biologicky aktivnim stabilnim metabolitem. Po dal$i degradaci omega-oxidaci a beta-oxidaci na polarni
dikarboxylové kyseliny jsou konecné metabolity vylouceny moci (88 %) a stolici (12 %).

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti
Intraperitonealné LD, myS§ =19 800 ng/kg
LD, potkan =24 900 pg/kg
Lv. LD, mys =21 mg/kg
LD, potkan = 19 200 pg/kg
s.C. LD, mys = 26 400 ng/kg

LD, potkan = 18 600 pg/kg

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych litek
Bezvody ethanol
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6.2 Inkompatibility

Infuze alprostadilu se nepodava v kombinaci s jinymi latkami. Nosnym roztokem je fyziologicky roztok,
5% a 10% glukoza.

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky.

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni pfed prvnim pouzitim byla prokdzana na dobu 24 hodin
pfi teploté 15 - 25 °C. Z mikrobiologického hlediska ma byt pfipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit
okamzité, doba a podminky uchovavani pripravku po otevieni pied pouzitim jsou v odpovednosti
uzivatele a normaln€¢ by doba neméla byt delsi nez 24 hodin pfi 2 - 8 °C, pokud fedéni neprobehlo
za kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pfti teploté 1 - 5 °C, chraiite pfed mrazem.
Uchovavejte ampuli v krabicce, aby byl piipravek chranén pted svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Druh obalu: ampule z bezbarvého skla, plastova tvarovana vlozka s ptepazkami, krabicka.
Velikost baleni: 10 ampuli po 0,1 mg alprostadilu (0,2 ml).

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Pro intravendzni nebo intraarterialni infuze po natedéni.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zentiva, k. s., U Kabelovny 130, 102 37 Praha 10, Ceska republika

8. REGISTRACNI CiSLO

83/561/96-C

9. DATUM REGISTRACE/DATUM PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 25. 9. 1996
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 12. 2. 2014
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