Tento dokument je odbornou informaci k Ié¢ivému ptipravku, ktery je predmétem specifického Ié¢ebného
programu. Odborna informace byla predloZena Zadatelem o specificky |é¢ebny program. Nejednd se o
dokument schvaleny Statnim ustavem pro kontrolu léciv.

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Pentacarinat®300 mg
Lyofilizat pro ptipravu injekéniho/infuzniho roztoku nebo roztoku do rozprasovace.

Utinna latka: pentamidin-diisetionat

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

1 injek¢ni lahvicka obsahuje 300 mg pentamidin-diisetionatu.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA
Lyofilizat pro piipravu injekéniho/infuzniho roztoku nebo roztoku do rozprasovace.

Bily az krémové bily prasek v injek¢ni lahvicce, okamzité rozpustny. Po rekonstituci ¢iry, téméf bezbarvy
roztok bez Castic.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Profylaxe a terapie pneumonie vyvolané Pneumocystis carinii.
Visceralni a kozni leishmanioza.

Rané stadium trypanozomiazy s puvodcem Trypanosoma gambiense.

4.2  Davkovani a zptsob podani

Davkovani
Nasledujici doporucené davkovani plati pro dospé€lé, dospivajici, déti a kojence:

Pneumonie vyvolanad Pneumocystis carinii

Profylaxe

K profylaxi pneumonie vyvolané Pneumocystis carinii se doporucuje inhalace pentamidinu (viz také
,,Zpusob podani*).

K uvodu profylaxe by se mélo podavat 200 mg pentamidin-diisetionatu denné (je-li to nutné, po dobu
4 dnu), k dalsi profylaxi 150 -—200 mg kazdé 2 tydny nebo 300 mg jednou mési¢éné.

Upozornéni:

V soucasné dobé neni zatim davka pro inhalaci pentamidinu s konec¢nou platnosti stanovena.
Optimalni davkovani a optimalni ¢asovy interval pro profylaxi PCP nelze zatim jednoznaéné
definovat.
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Lécba

Pro 1écbu pneumonie vyvolané Pneumocystis carinii se doporucuje intraven6zni infuze pentamidinu
(viz také ,,Zpusob podani‘).

Podavaji se 4 mg pentamidin-diisetionatu na kg télesné hmotnosti denné, nejlépe pomalou intravenozni
infuzi po dobu 60 minut. 14denni lécba je obvykle dostacujici. V nékterych zavaznych piipadech miize
byt nutné 1écbu prodlouzit. Celkova doba 1éCby by neméla pirekrocit 21 dni.

Leishmanidza

3— 4 mg pentamidin-diisetionatu na kg télesné hmotnosti denné

Viscerdlni: Nejvhodnéjsi zptsob podani Pentakarinatu je intramuskularni injekci kazdy druhy den.
Nemél by byt ptitom piekrocen pocet 10 aplikaci. Je vSak také mozné navazat druhym IéCebnym
cyklem, pokud to bude nutné.

Kozni: Lécivy pripravek Pentacarinat se podava intramuskularné jednou nebo dvakrat tydné az do
zotaveni.

Trypanosomidza

4 mg pentamidin-diisetionatu na kg télesné hmotnosti jednou denné nebo kazdy druhy den. Lécivy
ptipravek Pentacarinat se aplikuje intramuskularné nebo intravendzné ve formé infuze az do celkového
poctu 7—-10 aplikaci (viz také ,,Zpisob podani®).

Pacienti s poruchou funkce jater nebo ledvin:
V ptipad¢ zavazné poruchy funkce ledvin (clearance kreatininu <10 ml/min) je nutnad Uprava
davkovani:

- V piipad¢ zivot ohrozujici pneumonie vyvolané Pneumocystis carinii je ticba podavat 4 mg
pentamidin-diisetionatu na kg télesné hmotnosti po dobu 7—10 dnti. Poté se davka aplikuje kazdy
2. den az do celkového poctu alespon 14 aplikaci.

- V méné zavaznych ptipadech pneumonie vyvolané Pneumocystis carinii by mely byt podavany
4 mg pentamidin-diisetionatu na kg t€lesné hmotnosti kazdy 2.den.

- V ptipadé trypanosomidzy a leishmaniozy by interval davkovani nemél byt kratsi nez 48
hodin.

U mirnéjsich pfipadl insuficience ledvin by mezi jednotlivymi davkami pfipravku mélo uplynout vzdy
alespon 36 hodin.

V piipadé¢ insuficience jater a také u starSich lidi neni tfeba dodrzovat zadna zvlastni doporuceni pro
davkovani.

Déti a dospivajici

Pro kojence, déti a dospivajici plati rovnéz vyse uvedena doporuceni pro davkovani.

VAN Ani

V zavislosti na indikaci se Pentacarinat po ptipravé aplikuje intramuskularné nebo intravenézné ve
formé infuze nebo se inhaluje Gsty (nosni masky nejsou vhodné!).
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Preventivni opatieni pri manipulaci | pied aplikaci
Pokyny k rekonstituci a fedéni 1é¢ivého pripravku pred pouzitim viz bod 6.6.
Infuze/injekce by méla byt aplikovana se zvlastni opatrnosti a jen lezicim pacientim (viz také bod 4.4).

Upozornéni k inhalaci:

5az 10 minut pfed inhala¢ni 1é¢bou byt mélo byt podan bronchodilatator ve spreji (terbutalin
nebo fenoterol).

Doporucené davky vychazi z klinickych studii, které byly provedeny S nebulizatorem Respirgard |1
(VitalAire). Neni-li uvedeno jinak, nejsou tyto vysledky ptenositelné. Nelze piedpokladat, ze jiné typy
nebulizatort jsou stejné vhodné a vedly by ke stejnym klinickym vysledktim. ProtoZe patogeny u
pneumonie vyvolané Pneumocystis carinii se nachazeji v alveolach (plicnich sklipcich), je dilezité,
aby se rozprasované ¢astice pentamidinu dostaly i tam. To je mozné jen tehdy, pokud je velikost Castic
mezi 1 a 5 um. Pro inhala¢ni 1é¢bu pentamidinem lze proto pouZzivat jen vhodné rozprasovace
(nebulizatoru).

4.3 Kontraindikace
Precitlivélost na u¢innou latku pentamidin.
4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Protoze uz po jedné injekci 1é¢ivého piipravku Pentacarinat mize dojit k nahlému a vyraznému
poklesu krevniho tlaku, mél by byt injekéni Pentacarinat podavan jen lezicim pacientim. Béhem a po
infuzi/injekci by méla byt zajisténa priibézna kontrola krevniho tlaku. Mély by byt zajistény podminky
pro mimotadnd 1écebnd opatieni.

Lécivy pripravek Pentacarinat by mél byt podavan s opatrnosti u pacienti s hypertenzi, hypotenzi,
hyperglykemii, hypoglykemii, hypokalcémii, leukopenii, trombocytopenii nebo anémii a s poruchami
funkce jater nebo ledvin. U téchto pacientd je indikovano zvlasté peclivé sledovani ptislusnych
laboratornich hodnot.

V souvislosti s lécbou pentamidinem po intravendéznim a intramuskularnim podani byly hlaseny
smrtelné ptipady zavazného poklesu krevniho tlaku, hypoglykemie, akutni pankreatitidy a poruch
srdecniho rytmu. Pfed podanim by mél byt zkontrolovan krevni tlak a pacient by si mél lehnout. Krevni
tlak by m¢l byt kontrolovan i béhem podavani pentamidinu a pravidelné do konce 1éCby.

Také inhala¢ni 1é¢ba by méla byt provadéna s opatrnosti a pod lékatskym dohledem. Pacienti by méli
byt sledovani, zda se u nich neobjevi symptomy zavaznych vedlejsich ¢inkd.

Pti inhalaci pomoci rozprasovace (nebulizatoru) byly hlaSeny bronchospazmy (viz bod 4.8), zejména u
pacientil s astmatem v anamnéze nebo u kutakd. Pfedchozim podanim inhala¢niho bronchodilatatoru
1ze snizit drazdéni ke kasli i riziko bronchospazma a zlepsit depozici aerosolu.

Pentamidin diisetionat muze prodlouzit QT interval. Pfi 1é¢bé pentamidin-diisetionatem byly v
ojediné€lych ptipadech hlaseny poruchy srde¢niho rytmu, jako napt. torsade de pointes, které souviseji
s prodlouzeni QT intervalu. Pentamidin-diisetionat musi byt proto podavan s opatrnosti u pacientti
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se zvySenym rizikem vyskytu srde¢nich arytmii, jako jsou pacienti s vrozenym syndromem dlouhého
QT intervalu, se srde¢nimi chorobami (napf. ischemicka choroba srde¢ni selhani), se znamymi
ventrikularnimi arytmiemi, s bradykardii (<50 tepti za minutu), s nelécenou hypokalémii a/nebo
hypomagnezémii nebo pfi sou¢asném podavani ptipravki prodluzujicich QT intervaly (viz bod 4.5).

Zvlastni opatrnost je nutna v ptipadé, ze bude v dusledku 1é¢by prodlouzen QTc interval na vice nez
500 ms. V téchto ptipadech je tieba zvazit kontinualni monitoraci srde¢niho rytmu. Pokud se interval
QTc prodlouzi na vice nez 550 ms, je tieba zvazit alternativni 1écbu.

Dalsi upozornéni

Pravidelné by se méla provadét nasledujici vysetfeni:

- Stanoveni dusiku a kreatininu v séru denné v prib&hu 1é¢by.

- Kompletni krevni obraz denn¢ v pribéhu 1éCby.

- Hladina cukru v krvi denné v prabéhu 1é¢by a v pravidelnych intervalech po ukonéeni 1é¢by.
V nékterych piipadech se objevily i n€kolik mésict po ukonceni 1é€by hyperglykemie a diabetes
mellitus.

- Jaterni testy zejména bilirubin, alkalicka fosfataza, aspartitaminotransferaza (AST) a
alaninaminotransferaza (ALT). Pokud jsou vychozi hodnoty v normé a dochazi pouze k malym
zménam, postaci tydenni kontroly. Pii zvySenych hodnotich pied zahijenim lécby nebo
rostoucich hodnotach béhem 1é¢by by mély byt testy provadény rovnéz jednou tydné, pokud
pacient neni lé¢en dal$imi hepatotoxickymi ptipravky, kdy se vyzaduje kontrola pfiblizné
kazdych 3-5 dni.

- Vapnik v séru jednou tydné, magnézium v séru dvakrat tydné.

- Analyza moc€i a stanoveni elektrolyt v séru denné v prubéhu 1écby

- EKG v pravidelnych intervalech.

ME¢I by byt zvazen ptinos inhala¢ni 1é€by pentamidinem u pacientli s vysokym rizikem pneumotoraxu
vzhledem ke klinickému dopadu pneumothoraxu.

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

Pti soucasné aplikaci dideoxyinosinu je tieba pocitat se zvySenym rizikem vyskytu pankreatitidy.
Soucasné podavani foscarnetu mize vést k zavazné poruse funkce ledvin a k hypokalcémii.

Pii souCasné systémové 1é¢bé pentamidinem a amfotericinem B je tfeba pocitat se zavaznymi
poruchami funkce ledvin. Pfi inhala¢nim podavani pentamidinu nebyla nefrotoxicita u této interakce
dosud popsana.

Opatrnost se doporucuje pii soucasném podavani pripravkd prodluzujicich QT interval, jako napf.
fenothiazin, tricyklicka antidepresiva, terfenadin, astemizol, erythromycin i.v., halofantrin a chinolony
(viz také bod 4.4).
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4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

ZkuSenosti s aplikaci pentamidinu u t€hotnych dosud neexistuji nebo jsou velmi omezené. Studie na
zvitatech prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Potrat byl hlasen po profylaktické inhala¢ni
aplikaci pentamidinu v prvnim trimestru téhotenstvi. Pentacarinat nesmi byt aplikovan b&hem
téhotenstvi, pokud neni 1é¢ba pentamidinem nezbytné nutna vzhledem ke klinickému stavu té¢hotné
zeny.

Kojeni
Informace o vylu€ovéni pentamidinu/metaboliti do matetfského mléka nejsou zndmy. Kojeni by mélo
byt béhem 1éCby pentamidinem pieruseno.

Fertilita
O ucincich pentamidinu na fertilitu neexistuji zadné tdaje z klinickych studii ani experimentalnich
studiich na zvitatech.

4.7  U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nejsou zadné zkuSenosti s ovlivnénim schopnosti fidit motorova vozidla a obsluhovat stroje. S ohledem
na mozné nezadouci U€inky (napt. pocity zavraté, synkopy atd.) je vSak nutna opatrnost.

4.8 Nezadouci ucinky

Udaje o &etnosti nezadoucich u¢inki byly posuzovany na zakladé nasledujicich kategorii: velmi

Casté (> 1/10)

Casté (> 1/100 az < 1/10)

méné Casté (> 1/1.000 az < 1/100)
vzacné (> 1/10.000 az < 1/1.000)
velmi vzacné (< 1/10.000)

nejsou znamy (Cetnost nelze z dostupnych udaja urcit)

Nezadouci ucinky spojené s parenteralni 1é¢bou
Tridy organovych Velmi ¢asté Casté Vzicné Cetnost neni
systému zZnama

Poruchy krve a anémie; leukopenie a

lymfatického trombocytopenie, zEasti zivot

systému ohrozujici

Poruchy hypersenzitivni

imunitniho reakce véetné

systému anafylaktické
reakce,
angioedému a
anafylaktického
Soku, z¢asti
zivot ohrozujici
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T¥idy organovych Velmi Casté Vzacné Cetnost neni znama
systémii casté
Poruchy metabolismu a | azotemie hypoglykemie,
VyZivy hyperglykemie, diabetes
mellitus (vcetné
pretrvavajiciho),
hypomagnezémie,
hyperkalémie a
hypokalcémie, z¢asti
zivot ohrozujici
Poruchy nervového synkopy, zavraté parestezie koncetin,
systému hypestezie
(perioralni
hypestezie,
hypestezie obliceje).
Tyto nezadouci
ucinky se vyskytly
béhem infuze nebo
kratce po ni a po
ukonceni
postupné zmizely.
Poruchy srde¢niho prodlouzeni torsade de pointes,
rytmu QT intervalu, | bradykardie
arytmie,
zcasti
zivot ohrozujici
Poruchy obéhového hyper — a hypotenze, z¢asti
systému zivot ohrozujici; kolaps
ob&hového systému; pocit
horkosti
Poruchy traviciho nauzea, zvracenti, pankreatitida
traktu poruchy chuti z&asti
zivot ohrozujici
Poruchy jater jaterni zmény,
a zlu¢niku patologické vysledky jaternich
testll
Poruchy kaze a vyrazka Stevens-Johnsoniv
podkozni syndrom
tkang
Poruchy ledvin a akutni
mocovych cest selhani
ledvin,
zCasti
zivot
ohrozujici
hematurie
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T¥ida Velmi ¢asté Casté Vzacné Cetnost neni
organovy Znama
ch
systémii
Celkové poruchy | lokalni rabdomyolyza po
a reakce v misté reakce: intramuskularnm
aplikace otoky, podani
zanéty a
bolest
vedouci az
ke
zatvrdnuti,
tvorba
abscest a
nekroza
svalu

Nezadouci ucinky inhala¢ni [éCby

Trida organovych Casté Vzacné Cetnost neni znima
systému

Poruchy imunitniho hypersenzitivni reakce véetné

systému anafylaktické reakce,
angioedému a
anafylaktického Soku, zcasti
Zivot
ohrozujici

Poruchy metabolismu a hypoglykemie

Vyzivy

Poruchy zavrate

nervového systému

Poruchy srde¢niho bradykardie

rytmu

Onemocnéni oka zanét spojivek (po
nahodném kontaktu aerosolu
s o¢ima)

Poruchy krevniho hypotenze

ob¢hu

Respiracni, hrudni a lokalni reakce rizného stupné | eozinofilni pneumotorax (po predchozim

mediastindlni poruchy | zavaznosti: kasel, dyspnoe, pneumonie PCP), vykaslavani krve

sipani, bronchospasmus,
zejména u kutrakid nebo
astmatikt, kterému lze
obvykle zabranit ptedchozim
podanim

bronchodilatatoru

Poruchy traviciho
traktu

poruchy chuti, nevolnost

slinéni, retrosternalni
paleni, zvraceni, akutni
pankreatitida

Poruchy kize a

vyrazka, urtikarialni a

podkozni makulopapul6ézni exantém
tkané

Poruchy ledvin a selhani ledvin

mocovych

cest
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Trida organovych Casté Vzacné Cetnost neni znaima
systémi
Celkové poruchy a horecka, snizena chut’ k
reakce v misté aplikace jidlu, Gnava
Upozornéni:

Protoze zavazné, z¢asti zivot ohrozujici nezadouci ucinky (viz vyse) nelze vyloucit ani pii inhala¢ni
1é€be, méli by byt pacienti peclivé kontrolovani, zda se u nich nerozvinou zavazné nezaddouci ucinky.

Hlaseni podezi‘eni na nezadouci uinky

HIaseni podezieni na nezddouci t€inky po registraci lé¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to pokracovat
ve sledovani poméru piinosti a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezadouci ti€inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobirova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Po predavkovani pentamidin-diisetionatem byly hlaSeny poruchy srdecniho rytmu, véetné torsade de
pontes.

V piipadé intoxikace je terapie jen symptomaticka.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Chemoterapeutika, ATC skupina P01CX01

U antiprotozoika pentamidinu se jedna o aromaticky diamidin, ktery ptisobi prostiednictvim interakci s
DNA, zasahu do metabolismu kyseliny listové a inhibice syntézy RNA a proteind.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Po intravenozni infuzi 4 mg pentamidin-diisetionatu na kg télesné hmotnosti béhem 2 hodin je dosazeno

maximalni plazmatické hladiny pfiblizné 0,5 pg/ml; po intramuskularni injekci stejné davky je
maximalni koncentrace v plazmé ptiblizn€ 0,2 pg/ml.
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Doba Intravenozni davka Intramuskularni

(ng/ml)* davka (ng/ml)*

20 min /15 min 277+ 184 96,2+ 94,1
40 min / 30 min 330+ 153 199+ 59,0
1 hod. 404+ 251 170+ 51,2

2 hod. 484+ 474 92,5+ 25,1

4 hod. 33,7+ 20,8 40,1+ 7,1

8 hod. 19,3+ 16,9 22,9+ 8.0

12 hod. 9,6+ 8,2 13,9+ 5.5

24 hod. 2,9+ 1,4 6,6+ 3.5

*Uvedena je prumérna hodnota se standardni odchylkou.

Kromé toho jsou zjistovany nésledujici farmakokinetické parametry:

Parametry Intraveno6zni Intramuskularni
davka* davka*
plazmaticka clearance (I/hj) 248+ 91 305+ 81
eliminacni polocas (h) 6,4+ 1,3 9,4+ 2,0
zdanlivy distribu¢ni objem (1) 140+ 93 924+ 404
zdanlivy distribuc¢ni objem v 821+ 535 2724+ 1066
Steady state (l)
renalni eliminace 2,5 41
nezménéné substance ve 24 hod. (%)
renalni clearance (I/h) 6,2+ 3,6 15,4+ 14,9

*Uvedena je prumerna hodnota se standardni odchylkou.
5.3 Preklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

V raznych toxikologickych testech byly u vSech druht laboratornich zvitat pozorovany piedevsim
symptomy toxicity, které byly zplsobeny hypotenzi a depresi CNS. Hypotenze byla nejvyraznéjsi u
intravendzni bolusové aplikace. Pti opakovaném podavani dochazi k adaptaci. Symptomy se ¢asem
zmiriiuji a vyskytuji se méné Casto.

Ve studiich toxicity na psech a potkanech bylo pozorovano predevsim nefrotoxické puisobeni, ale nebyl
prokazan zadny vliv na morfologickou strukturu a hmotnost ledvin.

Studie na potkanech rovnéz prokéazaly poskozenti jater. I zde nebyla morfologie jater zménéna; hmotnost
jater byla stejné jako u pst zvySena. Po 3 tydnech rekonvalescence byly patologické hodnoty jaternich
testdl potkanti opét normalni.

Lokalni tolerance u obou téchto studovanych druhll byla velmi $patnd. U kralika se naopak pfi
intravendzni a intraarterialni aplikaci neprokazaly zadné relevantni lokalni reakce.

Teratologicky test na kralicich prokazal mirny toxicky G¢inek na plod, ktery lze Casteéné vysvétlit
maternalnim toxickym efektem.

Vyzkumy embryotoxicity u jiného zivoc¢isného druhu ani studie na zvifatech tykajici se plodnosti a
mozného poskozeni pti aplikaci béhem fetalniho obdobi a laktace nebyly provedeny.
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U lidi nejsou zadné zkusenosti s bezpe¢nosti aplikace béhem téhotenstvi a kojeni. Informace o vylucovani
ucinné latky do matetského mléka nejsou znamy.

Pentamidin-diisetionat mtze v zasad¢ interagovat s DNA. Latka vsak byla v n€kolika in vitro a in vivo
testech mutagenity nenapadna. Mutagenni potencial latky vSak byl v nékolika in vitro a in vivo testech

mutagenity hodnocen jako slaby.(??)

Dlouhodobé studie karcinogenity nebyly provedeny.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam dalSich pomocnych latek
Zadny
6.2 Inkompatibility

Kromé vody pro injekce, roztoku glukozy a fyziologického roztoku (0,9 %) by 1é¢ivy piipravek
Pentacarinat 300 mg nemél byt misen s zadnymi jinymi latkami.

6.3 Doba pouzitelnosti

5 let

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Injekéni lahvicku uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Z mikrobiologickych diivodi by mél byt roztok ihned spotiebovan. Pokud neni roztok pouzit okamzité,

je uzivatel az do pouziti odpoveédny za dobu a podminky uchovavani.

Doba uchovavani by za normalnich okolnosti neméla byt del§i nez 24 hodin pii 2 az 8 °C, pokud
rekonstituce neprob¢hla za kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

6.5 Druh obalu a obsah baleni
Baleni po 1, 5, 10, 20 a 100 injekénich lahvickach
6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci a jiné pokyny k manipulaci

Nepouzity 1écivy pripravek nebo odpadni material musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

Aby se pfi aplikaci 1é¢ivého piipravku Pentacarinat jako aerosolu minimalizovala kontaminace vnitiniho
prostfedi, mély by byt pfislusné provozni mistnosti ¢asto a intenzivné€ vétrany a béhem inhalacnich

prestavek by mély byt inhalatory vypnuty.

Lécivy pripravek Pentacarinat se pied pouzitim rozpusti v pfiblizné 5 ml vody pro injekce.
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Pro intravenézni infuzi se potom pozadovana davka smicha s 50—-200 ml roztoku glukézy nebo
fyziologického roztoku (0,9 %). Jiné infuzni roztoky by se nemély pouzivat.

Pro inhalaci lze potiebnou davku pied podanim v rozprasovaci (nebulizatoru) v piipadé potieby zfedit s
vodou pro injekce.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI v SRN

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
65926 Frankfurt am Main

postovni adresa:

Postfach 80 08 60

65908 Frankfurt am Main

Telefon: (01 80) 222 20 10"
Fax: (0180)2222011
E-mail: medinfo.de@sanofi.com

8. REGISTRACNI CISLO

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE (SRN)
Datum prvni registrace: 20. 3. 1989

Datum prodlouZzeni registrace: 10. 6. 2010

10. DATUM REVIZE TEXTU

¥jen 2013

11. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Na Iékatsky predpis.
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