CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Oxsoralen, 10 mg, kapsutki migkkie

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 kapsutka migkka zawiera 10 mg metoksalenu (8-Methoxypsoralen).
Substancje pomocnicze 0 znanym dziataniu: sorbitol.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Kapsutki migkkie.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie bardzo ciezkiej tuszczycy pospolitej w ramach terapii PUVA (Psoralen+ promieniowanie UV-A).
4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Produkt leczniczy Oxsoralen moze by¢ przepisany jedynie przez lekarzy specjalistow doswiadczonych w
terapii PUVA i stosowany zgodnie z zaleconymi przez nich instrukcjami.

Leczenie polega na doustnym przyjmowaniu produktu leczniczego Oxsoralen (w celu uaktywnienia
Swiattoczutosci) oraz nastepnie naswietlaniu promieniowaniem ultrafioletowym UV-A za pomoca
specjalnych lamp (metoda fotochemioterapii — PUVA).

Dawkowanie

Zalecana dawka:

Masa ciala Dawka produktu leczniczego Oxsoralen
do 40 kg 10 mg

40 - 50 kg 20 mg

50 - 60 kg 30 mg

powyzej 60 kg 40 mg (maksymalnie do 50 mg)

U pacjentow, ktorzy wykazujg matg wrazliwo$¢ na promieniowanie UV, nalezy zwigkszy¢ dawke, aby
unikna¢ zbyt dlugiego naswietlania.

Opis procedur PUVA:

Oxsoralen powinien by¢ podawany godzing przed naswietlaniem promieniowaniem UV-A. Przed
rozpoczeciem leczenia nalezy przeprowadzi¢ test wrazliwosci na promieniowanie w celu okreslenia
odpowiedniej dawki produktu leczniczego Oxsoralen oraz czasu naswietlania promieniowaniem UV-A.
Po uptywie jednej godziny od podania kapsuitki, pacjent na§wietlany jest zwigkszajacymi si¢ dawkami
promieniowania UV-A poczynajac od matej dawki poczatkowej. Test powinien by¢ przeprowadzony na
najwrazliwszych czgséciach ciata (okolica posladkowa, okolica pachwinowa). Minimalna dawka



fototoksyczna (powstanie najmniejszego zauwazalnego rumienia) okreslona w ten sposob bedzie pierwsza
dawka terapeutyczna. Na poczatku, leczenie powinno by¢ przeprowadzane raz na dobg, nie czesciej niz
cztery razy w tygodniu. Dotyczy to rowniez przyjmowania produktu leczniczego Oxsoralen. Po dwoch
kolejnych dniach naswietlan, nalezy zachowac jednodniowa przerwe. Konieczny jest jeden dzien bez
zabiegu.

Po ustapieniu objawow klinicznych tuszczycy, terapia ciagla moze by¢ zamieniona na terapi¢ przerywang z
zastosowaniem tych samych dawek: terapia PUVA dwa razy w tygodniu przez jeden miesigc, nast¢pnie raz
w tygodniu przez kolejny miesigc, pod warunkiem, ze u pacjenta nie ma objawow luszczycy. Jesli u pacjenta
nie ma objawow choroby po zakonczeniu dwumiesigcznej terapii przerywanej, terapia moze zostaé
zakonczona, poniewaz w takich przypadkach mozliwa jest dtugotrwata remisja.

Catkowita dawka metoksalenu oraz promieniowania UV-A powinna by¢ utrzymywana na jak najnizszym,
mozliwym statym poziomie.

Mimo, ze efekty przyzwyczajenia nie sg znane, moze by¢ konieczne powolne zwigkszanie dawki
naswietlania, z uwagi na nasilanie si¢ pigmentacji podczas leczenia. Czas i wielko$¢ dawki powinny by¢
ponownie okreslone w tescie wrazliwo$ci na promieniowanie UV-A.

Dzieci i mtodziez
Produkt leczniczy Oxsoralen jest przeciwwskazany u dzieci w wieku ponizej 12 lat (patrz punkt 4.3).

Spos6b podawania:
Kapsulki powinny by¢ przyjmowane z pozywieniem lub z mlekiem.

4.3 Przeciwwskazania

e Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng, inne psoraleny lub ktorgkolwiek substancje pomocniczg
wymieniong w punkcie 6.1

e Cigzkie zaburzenia czynno$ci watroby lub nerek

Choroby zwigzane z nadwrazliwos$cig na §wiatto jak np.: porfiria skorna poézna, porfiria mieszana,

porfiria erytropoetyczna, kseroderma pigmentowa, fotodermatozy wielopostaciowe

Toczeh rumieniowaty

Albinizm

Czerniak ztosliwy lub rak ptaskokomoérkowy skory lub nowotwory skory w wywiadzie

Jednoczesne leczenie cytostatykami lub promieniowaniem jonizujacym

Bezsoczewkowos¢

Dzieci w wieku ponizej 12 lat

Okres cigzy 1 karmienia piersia

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Czynniki ryzyka, takie jak uprzednio stosowana terapia dziegciem, terapia z uzyciem promieniowania UV-B,
uprzednie leczenie preparatami z arszenikiem, lub z uzyciem promieniowania rentgenowskiego powinny
wykluczaé, jesli to mozliwe, stosowanie terapii PUVA.

Terapia PUVA moze by¢ zastosowana w ponizszych przypadkach, wylacznie jezeli jest to absolutnie

konieczne:

e  u pacjentow miodych

e upacjentow ze skorg typu [ 1 11

e U pacjentow z nowotworami skéry w wywiadzie

e U pacjentow z rakiem podstawnokomorkowym, kolczystokomorkowym, melanozg Dubreuilh’a,
leukodermig pochodzenia zakaznego (podczas terapii PUVA obszary skory dotknigte jedna z tych
chordb powinny by¢ zakryte przed naswietlaniem!)

e w przypadku opryszczki

e w przypadku za¢my, zapalenia naczyniowki i siatkowki, jaskry



e upacjentdow z zaburzeniami uktadu sercowo — naczyniowego (ci pacjenci powinni by¢ naswietlani w
pozycji lezace;j).

Megzczyzni aktywni seksualnie oraz kobiety w wieku rozrodczym moga przyjmowac terapi¢ tylko wtedy,
gdy stosuja odpowiednig skuteczng antykoncepcje (patrz punkt 4.6).

Fotochemioterapia moze by¢ przeprowadzona jedynie przez wyspecjalizowane osrodki posiadajace
przeszkolony personel oraz odpowiednig aparature.

Nalezy uzywac¢ specjalnych lamp UV-A emitujacych stale jednakowe dawki promieniowania UV-A, ale bez
istotnej emisji promieniowania UV-B czy UV-C. Nalezy uzywa¢ urzadzen do doktadnego pomiaru
emitowanej energii (podawanej w dzulach, wyliczenie promieniowania w J/cm?pc.) oraz bezpiecznych
urzadzen do naswietlania.

Pacjenci nie powinni opala¢ si¢ przez 24 godziny przed przeprowadzeniem testu, poniewaz oparzenie
stoneczne moze zafatszowac wyniki testu. W przypadku wystapienia rumienia pod zadnym pozorem nie
wolno zwicksza¢ dawki promieniowania.

Oczy:

Napromieniowanie duzymi dawkami UV-A powoduje zaéme u zwierzat; dziatanie to jest wzmocnione
podawaniem metoksalenu. Stezenie metoksalenu w ludzkiej soczewce jest proporcjonalne do stezenia w
surowicy. Jesli soczewka wystawiona jest na promieniowanie UV-A, a metoksalen jest wcigz obecny w
soczewce, dziatanie fotochemiczne moze prowadzi¢ do nieodwracalnego wigzania metoksalenu z biatkami i
DNA w soczewce. Dlatego nalezy nosi¢ okulary przeciwsloneczne bardzo dobrze chronigce przed
promieniowaniem UV-A, co najmniej przez 8 godzin po przyjeciu produktu leczniczego Oxsoralen. Podczas
naswietlania promieniami UV-A, 0Czy muszg by¢ ostoni¢te odpowiednim, nieprzepuszczajgcym Swiatta
materiatem.

Z uwagi na ryzyko uszkodzenia oczu, pacjenci powinni otrzyma¢ pelng informacje o ryzyku jakie niesie za
sobg terapia PUVA. Podczas trwania leczenia i nastgpnie w rocznych odstgpach nalezy przeprowadzac
badania wzroku.

Skora:

Po doustnym podaniu psoralenu, narazenie na dzialanie promieniowania stonecznego (nawet przez
zamkniete okna) moze prowadzi¢ do cigzkich poparzen i w dluzszym okresie do przedwczesnego starzenia
si¢ skory. Zwigksza si¢ roéwniez ryzyko wystapienia raka skory.

Nalezy przestrzec pacjenta przed niewlasciwym stosowaniem kapsulek Oxsoralen jako §rodka utatwiajacego
opalanie, co moze prowadzi¢ do powaznych uszkodzen skory (wlaczajac zagrazajace zyciu poparzenia i
zwigkszone ryzyko wystgpienia raka skory). Pacjenci powinni unika¢ dluzszego przebywania na powietrzu
oraz narazenia na dziatanie promieniowania stonecznego nawet przez szyby, na 24 godziny przed i co
najmniej przez 8 godzin po podaniu produktu Oxsoralen. Nie nalezy opalac si¢ przez caly czas trwania
terapii.

W celu zlagodzenia swedzenia mozna, stosowa¢ masci nattuszczajace lub antyhistaminowe.

Watroba:

Uposledzenie czynnosci watroby moze powodowaé wydtuzenie okresu pottrwania metoksalenu. Moze to
prowadzi¢ do przedluzajacej si¢ fotowrazliwosci. U pacjentow z niewydolnos$cia watroby, okres zachowania
srodkow ostroznosci dotyczacych zwigzanych z narazeniem na dzialanie promieniowania stonecznego, moze
by¢ przedtuzony.

Osrodkowy uktad nerwowy:
Istnieje przypuszczenie, ze u pacjentow z padaczka migotanie $wiatta fluorescencyjnych lamp UV-A moze
wyzwala¢ ataki drgawek.

Badania:
Na poczatku leczenia i nastgpnie co 6 do 12 miesigcy podczas trwania leczenia nalezy przeprowadzac
badania krwi, badania przeciwciat przeciwjadrowych oraz badania czynno$ci watroby i nerek.



Inne:

U mezczyzn nalezy doktadnie przykrywac narzady piciowe podczas naswietlania, z uwagi na doniesienia o
przypadkach raka ptaskokomorkowego skory w tych obszarach ciata. U kobiet nalezy okrywaé narzady
ptciowe, jesli na§wietlanie nastepuje w pozycji lezace;j.

Informacje o niektorych substancjach pomocniczych produktu leczniczego:
Anidrisorb, jeden ze sktadnikow otoczki kapsutki zawiera sorbitol. Pacjenci z rzadka dziedziczna
nietolerancja fruktozy nie powinni stosowaé tego produktu leczniczego.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Fenytoina moze zaburza¢ dziatanie metoksalenu.

Metoksalen mocno wiaze sie z biatkami osocza, ale moze by¢ przesunicty z tego miejsca wigzania,
szczegOlnie przez tolbutamid. Jednoczesne stosowanie metoksalenu i tolbutamidu moze prowadzi¢ do
zwickszenia fotowrazliwosci.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ stosujac jednoczesnie leczenie z zastosowaniem lekow cytotoksycznych lub
innych substancji uwrazliwiajacych na swiatto, jak ditranol, smota pogazowa i jej pochodne, gryzeofulwina,
kwas naliksydowy, sulfonamidy, tetracykliny, pochodne chlorowcowanych salicyloanilidow, tiazydy,
fenotiazyna, sulfonylomocznik, niektore barwniki organiczne, takie jak: btekit metylenowy, biekit toluidyny,
r6z bengalski, oranz metylowy oraz doustne leki przeciwzakrzepowe pochodne kumaryny.

Jednoczesne podawanie retynoidéw jest mozliwe i moze zmniejszy¢ ryzyko nawrotu.

4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza
Ze wzgledu na brak wystarczajacych danych na temat stosowania metoksalenu u kobiet cigzarnych,

produktu leczniczego Oxsoralen nie nalezy stosowac w okresie cigzy.
Badania przedkliniczne wskazuja, ze podawanie zwierzetom w okresie cigzy metoksalenu moze powodowaé
uszkodzenia ptodu.

Karmienie piersig
Nie wiadomo, czy metoksalen przenika do mleka ludzkiego, dlatego nie nalezy stosowa¢ produktu
Oxsoralen w okresie karmienia piersia.

4.7 'Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Oxsoralen nie wptywa w ogodle lub ma nieznaczny wplyw na zdolno$¢ do prowadzenia pojazdow i
obslugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Ponizsze kryteria zastosowano do sklasyfikowania czestosci wystepowania dziatan niepozadanych:

Bardzo czesto (>1/10), czesto (=1/100 do <1/10), niezbyt czgsto (=1/1 000 do <1/100),

rzadko (>1/10 000 do <1/1 000), bardzo rzadko (<1/10 000), czesto$¢ nieznana, nie moze by¢ okre$lona na
podstawie dostepnych danych.

Nowotwory tagodne, ztosliwe i nieokreslone (wlgczajqc torbiele i polipy):
Moze zwigkszy¢ si¢ ryzyko rozwoju raka ptaskokomorkowego skory szczegdlnie w obrgbie meskich

narzadow ptciowych, jednak ryzyko to nie moze by¢ wykluczone u kobiet (patrz réwniez punkt 4.4).

Zaburzenia krwi i uktadu limfatycznego:
W czasie dlugotrwatej terapii PUVA: Bardzo rzadko zmieniona morfologia krwi

Zaburzenia uktadu nerwowego:



Niezbyt czesto: bol gtowy, nerwowosé, bezsennosc

Zaburzenia zolgdkowo-jelitowe:
Niezbyt czesto: nudnosci i wymioty bezposrednio po podaniu. Objawy te moga by¢ zmniejszone poprzez
przyjmowanie kapsutek z pozywieniem lub mlekiem.

Zaburzenia wqtroby i drog zotciowych:
Bardzo rzadko: w czasie dtugotrwatej terapii: uszkodzenia watroby.

Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej:

Niezbyt czesto: dziatania fototoksyczne jak rumien, wysypka pecherzowa, swiad.

Jedynie w przypadku przedawkowania promieniowania UV-A zaobserwowano oparzenia stoneczne jak
rumien i wysypka pecherzowa, wlaczajac oparzenia drugiego stopnia. Poniewaz wymienione objawy nie
nasilaja si¢ przed uptywem 48 — 72 godzin po naswietlaniu, nie nalezy zwicksza¢ dawki promieniowania
UV-A w ciggu dwodch nastepujacych po sobie dni.

Rzadko: zblakniecie koloru wlosow, ktore jest odwracalne, gdy zaprzestanie si¢ przyjmowania metoksalenu.
Czestos¢ nieznana: W czasie dtugoterminowej terapii PUVA: nadmierne rogowacenie, przedwczesne
starzenie si¢ skory, plamy na skorze.

Zaburzenia nerek i ukiadu moczowego:
W czasie dtugoterminowej terapii PUVA: Bardzo rzadko uszkodzenia nerek.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane za posrednictwem:

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji
Produktow Leczniczych, Wyrobdéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181 C

02-222 Warszawa

Tel.: +4822 4921 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

4.9 Przedawkowanie

Objawy
Ostre przedawkowanie (przyjecie dawki okoto 140 razy wigkszej niz dawka terapeutyczna) objawia sig
nudnos$ciami, gwaltownymi wymiotami i zawrotami glowy.

Postepowanie

Nalezy wywota¢ u pacjenta wymioty i powinien on pozostawa¢ w zaciemnionym pokoju przez co najmniej
24 godziny. Zalecane jest monitorowanie czynnos$ci uktadu sercowo-naczyniowego.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna:
Kod ATC: DO5BA02

Metoksalen (8-methoksypsoralen) nalezy do lekow z grupy furokumaryn, ktére pod wptywem dtugich fal
promieniowania UV (UV-A, 320 — 400 nm) dajg odczyny fototoksyczne. Poprzez powstawanie podwojnego
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fancucha metoksalen wstrzymuje synteze naskorkowego DNA, hamujgc w ten sposob hiperproliferacje
naskorka charakterystyczng dla tuszczycy. Kwas nukleinowy kompleksu fotokumaryny utworzony podczas
tego procesu ma rowniez stabe wlasciwosci wiazace (silty van der Waalsa, wigzanie wodorowe,
oddzialywania hydrofobowe). Wigzanie te sg fatwo odwracalne i nie maja zadnych konsekwencji
farmakologicznych, jesli nie zachodzi proces fotoaktywacji. Aktywacja poprzez absorpcje promieniowania
UV-A powoduje jednak wigzanie metoksalenu z podstawg pirymidyn kwasu nukleinowego i formowanie
kowalencyjnego wigzania poprzecznego miedzy dwoma tancuchami DNA. Reakcja ta trwa Kkilka
mikrosekund. Wraz z zakonczeniem naswietlania, substancje aktywne farmakologicznie powracaja do
postaci obojetnej. Dziatanie antyproliferatywne wynika ze swiatto przewodnictwa. Zaobserwowano rowniez
reakcje zapalne, po ktorych nastepuje zwigkszenie syntezy melaniny i liczby melanocytéw oraz zgrubienie
warstwy rogowej naskadrka.

Metoksalen nie dziata samodzielnie, aktywowany jest przez promieniowanie UV-A. Ani zwykte Swiatto, ani
krétkie fale promieniowania UV ( UV-B lub UV-C) nie powodujg aktywacji metoksalenu. Podawanie
metoksalenu jest zatem wlasciwe, jesli dysponuje si¢ odpowiednim sprzetem do naswietlania.

5.2  Wlasciwos$ci farmakokinetyczne

Wchtanianie i dystrybucja

Kapsulki zelatynowe migkkie zawierajace substancje czynng w postaci ptynnej, zwigkszajg jej biodostepnosé
1 umozliwiaja zastosowanie mniejszych dawek, niz w przypadku stosowania postaci krystaliczne;j.

Podany doustnie metoksalen osigga najwigksze st¢zenie w tkankach i osoczu po okoto jednej godzinie od
podania.

Metabolizm i wydalanie
Okres pottrwania w osoczu wynosi okoto 2 godziny. Metoksalen jest metabolizowany w watrobie poprzez
hydroksylacje¢ i glukuronidacje. 90% podanej dawki jest wydalane z moczem po 6 — 8 godzinach.

Dzialanie na enzymy watrobowe

Metoksalen, ktéry zaréwno indukuje jak i hamuje aktywno$¢ enzymow watrobowych, wydaje sig, ze przede
wszystkim wykazuje silne dziatanie hamujace na procesy metaboliczne mikrosomalnego utleniania u ludzi.
Nalezy si¢ wiec spodziewa¢ interakcji miedzy metoksalenem i innymi produktami leczniczymi,
metabolizowanymi z udziatem cytochromu P450. Klirens kofeiny i antypiryny zmniejszat si¢ znacznie po
zastosowaniu metoksalenu. Badania wykazaty rowniez zmniejszenie aktywacji metabolizmu paracetamolu
spowodowane metoksalenem, co moze by¢ rowniez konsekwencja hamowania przez cytochrom P450
oksydacji paracetamolu. Zidentyfikowano sprzezone i wolne metabolity, ale nie maja istotnego dziatania
farmakologicznego.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach nieklinicznych obserwowano dziatanie jedynie w przypadku ekspozycji na promieniowanie
uznanej za wystarczajaco wigksza od maksymalnej dozwolonej u ludzi, co ma niewielki zwigzek z
zastosowaniem klinicznym. W badaniach nad ostrg toksycznos$cia, wartosci LDso po doustnym podaniu
wynosily 791 mg/kg mc. u szczuréw oraz miedzy 423, a 699 mg/kg mc u myszy. U myszy, stale podawanie
12 mg/kg mc. na dobe przez 1 rok nie wykazato dziatania toksycznego. W potaczeniu z promieniowaniem,
UV (dtugos¢ fali 320-400 nm), metoksalen dtugotrwale dootrzewnowo podawany w dawce 4 mg dziatat
toksycznie na czgs¢ skory i watrobe. Zaobserwowano toksyczne dziatanie metoksalenu w polaczeniu z
promieniowaniem UV-A na oczy.

Dziatanie fototoksyczne badano na modelu zwierzecym. Objawy dziatania fototoksycznego obserwowane
byty na skorze i oczach po podaniu doustnym oraz w watrobie po podaniu dootrzewnowym. Badania u ludzi
wykazaly, ze reakcje fototoksyczne sg mato prawdopodobne, jesli ekspozycja ogélnoustrojowa nie osiggnie
poziomu co najmniej 30 ng/ml. Po przyjeciu od 15 mg/kg mc. do 150 mg/kg mc. na dobe, szczury
wykazywaty zalezne od dawki uposledzenie rozrodczosci. Uposledzeniu ulegat tez wzrost ptodu, zdolnosci
zyciowe 1 rozwoj morfologiczny.

Badania wykazuja, ze metoksalen moze zwigksza¢ ryzyko rozwoju raka skory z powodu wystawiania na
dziatanie promieniowania UV. Nie pobudzony §wiattem metoksalen wywotywat nieprawidlowosci



genetyczne u bakterii jak réwniez nieprawidlowosci chromosomowe i Sister Chromatic Exchange (SCE) w
komorkach u ssakow.

Obserwowana byta zwigkszona zapadalno$¢ na nowotwory nerek i tkanki podskornej jak rowniez
nowotwory ptuc u samcoéw szczurdéw, po doustnym podaniu metoksalenu w dawkach dobowych 37,5 mg/kg
mc. i 75 mg/kg mc. przez ponad dwa lata.

W badaniach in vitro i in vivo wykazano dziatanie mutagenne metoksalenu na bakterie i komorki ssakow.
Nie ma opublikowanych danych o mozliwym dziataniu teratogennym metoksalenu u ludzi. Jednak na
podstawie mechanizmu dziatania, dziatanie teratogenne i embriotoksyczne metoksalenu nie moze by¢
wykluczone.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Makrogol 400

Glikol propylenowy

Otoczka:

Zelatyna

Glicerol 85%

Tytanu dwutlenek (E171)

Anidrisorb 85/70: sorbitol, sorbitan, mannitol, superior Polyols.
6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3  OKres waznosci

5 lat

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywaé w temperaturze ponizej 30°C.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

50 kapsutek migkkich (5 blistrow Al/PVC/PVDC zawierajacych po 10 kapsutek), umieszczonych w
tekturowym pudetku.

6.6  Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegdlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

G.L. Pharma GmbH

Schlopplatz 1

A-8502 Lannach
Austria

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU



Pozwolenie nr R/2447

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU /
DATA PRZEDEUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 16.06.1999

Data przedluzenia pozwolenia: 20.03.2014

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI

PRODUKTU LECZNICZEGO

10.09.2015



