AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 16426/2026/01 Anexa 2

Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Digoxin ENEO 0,05 mg/ml solutie orala
2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
1 ml de solutie orald de Digoxin ENEO contine 0,05 mg digoxin.

Excipienti cu efect cunoscut:
1 ml contine 82,45 mg de etanol 96%, 0,5 mg de parahidroxibenzoat de metil (E218).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Solutie orala

Solutie limpede, incolord pana la slab galbuie, fara particule vizibile.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Digoxin ENEO este indicat pentru tratamentul:

. insuficientei cardiace;

. tulburdrilor de ritm supraventricular: incetinirea sau reducerea fibrilatiei atriale sau a flutterului
atrial.

Digoxin ENEO este indicat la copii.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Copii si adolescenti

Tratamentul incepe cu o doza unica initiald, conform Tabelului 1.

Aceasta este urmata dupa 8 ore de doze de intretinere divizate in 2 sau 3 doze per 24 de ore: o treime
din doza initiala se administreaza la fiecare 8 ore.

Dozele nu variaza in functie de severitatea aparentd a afectiunii tratate, ci in functie de greutatea

corporala a copilului.

Tabelul 1: Dozajul la copiii cu functie renald normala.
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Doze de intretinere

Greutatea copilului Doza initiala fractionate in 2 sau 3 doze
(in pg/kg si in ml/kg) luate pe zi
(In pg/kg/zi)

Sub 2,5 kg 15 pg (0,3 ml) 15
2,5-12 kg 15 pg (0,3 ml) 15
12-24 kg 10 pg (0,2 ml) 10
Peste 24 kg 7 ng (0,1 ml) 7

In insuficienta renald, frecvent observata 1n insuficienta cardiaca stdngd din cauza reducerii fluxului
arterial renal si care poate fi evaluata cu aproximatie prin determinarea nivelurilor de creatinina sau

azotemie, doza de intretinere trebuie redusd prin aplicarea unui coeficient care creste odata cu
severitatea insuficientei renale, vezi Tabelul 2.

Tabelul 2: Dozajul la copiii cu insuficientd renald

Nivel seric al creatininei Azotemie Se multiplica doza de intretinere
(umol/l) (in mmol/T) cu

70-100 8-11 0,6

100-200 11,1-25 0,3

201-400 25,1-33 0,15

Masurarea nivelurilor plasmatice de digoxin este necesara pentru ajustarea dozei, in special la sfarsitul
primei sdptamani, in formele severe sau cazurile dificil de tratat, precum si la nou-nascuti (in special la
cei cu varstd sub 72 de ore, la care functia renala nu este usor de evaluat). Nivelurile de digoxin trebuie
determinate atunci este suspicionat supradozajul (in special in cazurile de insuficientd renald) sau cand
se considera necesara cresterea dozei (raspuns insuficient la doze uzuale).

Proba de sange (recoltata prin micrometoda) trebuie prelevatd in momentul estimat al starii de echilibru,
adica la sfarsitul primei saptdmani si la cel putin 8 ore dupa ultima doza administratd. Concentratiile
recomandate sunt intre 2 si 3 ng/ml (echivalent cu 2,55 si 3,8 nmol/l) pentru sugari sub 2 ani si intre 1 si

2 ng/ml (echivalent cu 1,3 si 2,55 nmol/l) pentru copii peste 2 ani. Depasirea acestor valori nu este
recomandata.

Mod de administrare

Administrare pe cale orala

Solutia orala de digoxin este furnizatd impreund cu o seringd gradatd, care trebuie utilizatd pentru
masurarea tuturor dozelor. Seringa se conecteaza la adaptorul din gatul flaconului, iar dozarea se
realizeaza cu flaconul rasturnat cu gura in jos.

Medicamentul trebuie administrat direct in cavitatea bucala a pacientului, utilizand seringa de dozare.
4.3 Contraindicatii

e Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

e Blocuri atrioventriculare de gradul II si III, care nu sunt sustinute prin stimulator cardiac.

e Hiperexcitabilitate ventriculara (inclusiv extrasistole) apéruta in timp ce pacientul se afld inca
sub influenta unui medicament cu digoxin (vezi pct. 4.4).

e Tahicardii atriale (flutter, tahisistolie) si fibrilatie atriald asociate cu sindromul Wolff-Parkinson-
White.
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Tahicardie si fibrilatie ventriculara.

Hipokaliemie fara tratament adecvat.

Administrarea concomitentd cu sultopridd, saruri de calciu administrate intravenos sau
medicamente pe baza de plante medicinale care contin sundtoare (vezi pct. 4.5).

Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Atentionari
Intreruperea tratamentului cu digoxin este obligatorie in cazurile de hiperexcitabilitate
ventriculara (in special extrasistole) asociata cu hipersensibilitate, supradozaj sau hipokaliemie.
Se recomanda oprirea tratamentului cu 3 zile (de 2 ori durata timpului de Tnjumatatire) Tnainte
de efectuarea unei proceduri de defibrilare electrica.
Acest medicament nu este, in general, recomandat in asociere cu midodrina (vezi pct. 4.5).

Precautii pentru administrare:
Acest medicament trebuie administrat cu prudenta in cazurile de cardiomiopatie hipertrofica si
cardiomiopatie restrictiva.
Se recomandd monitorizarea atentd a tratamentului, inclusiv evaluari ale ECG
(electrocardiograma), in special in urmatoarele situatii:
- Insuficientd renald severa: sunt necesare ajustdri ale dozei pe baza clearance-ului
creatininei.
- Insuficientd hepatica severa: se recomandd prudentd la pacientii cu disfunctie hepatica
semnificativa.
De asemenea, se recomandd monitorizare clinicd si electrocardiografica atentd la inceputul
tratamentului:
- Lapacientii cu bloc atrioventricular (AV) de gradul I si insuficienta cardiaca.
- Cand sensibilitatea la medicamentele digitalice este crescutd (din cauza unor afectiuni

precum insuficienta respiratorie, hipotiroidismul sau hipercalcemia).

Insuficienta cardiaca avansata

In cazurile de insuficientd cardiacd avansatd, monitorizarea atentd, atat clinica, cat si prin ECG,
este esentiali. In cazul insuficientei cardiace avansate, asocierea cu un tratament diuretic intensiv
necesitd monitorizarea strictd a nivelurilor de potasiu, intrucat hipokaliemia exacerbeaza actiunea
digoxinei asupra hiperexcitabilitatii ventriculare.

Acest stadiu de insuficienta cardiaca este frecvent asociat insuficienta renala functionala, ceea ce
justificd monitorizarea nivelurilor de digoxin si ajustarea corespunzatoare a dozelor. Spitalizarea
cu monitorizare prin ECG strictd este adesea necesara pentru identificarea semnelor de
hiperexcitabilitate care pot impune intreruperea tratamentului (precum bigeminismul ventricular
sau salvele de tahicardie ventriculara).

Dezechilibre electrolitice

Pentru ca hipokaliemia creste semnificativ toxicitatea digoxinului, este esentiald evaluarea
factorilor favorizanti: diuretice care scad potasiul in sange, laxative stimulante, corticosteroizi si
amfotericind B administratd intravenos. Daca este necesar, nivelurile potasiului trebuie verificate
inaintea tratamentului, si hipokaliemia prezenta trebuie corectata.

In timpul tratamentului se recomanda monitorizarea periodica a nivelurilor potasiului.

La pacientii varstnici si la pacientii cu insuficienta renald, monitorizarea regulata a potasiului este
esentiald. In plus, la acesti pacienti este necesara evaluarea clinica (sau chiar biologicd) a starii de
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4.5

hidratare.

Anestezie generala

Medicul curant trebuie sa informeze medicul anestezist cu privire la administrarea digoxinului.
Anestezicele interactioneazi cu medicamentele digitalice. In plus, hipoxia, alcaloza si hipokaliemia
potenteaza efectele digoxinului.

Se recomanda monitorizarea nivelurilor ionilor din sange si a nivelurilor de digoxina.

Interferente cu teste de laborator

Pot aparea concentratii serice fals crescute de digoxin atunci cand probele de la pacientii care
primesc enzalutamida sunt analizate utilizdnd testul imunologic cu microparticule
chemoluminiscente (CMIA), independent de tratamentul cu digoxin. In cazul unor rezultate
neconcludente, se recomanda confirmarea nivelurilor serice de digoxin printr-un test alternativ fara
interferente cunoscute, pentru a evita orice intrerupere sau scadere inutild a dozei de digoxin (a se
vedea sectiunea 4.5).

Atentionari privind excipientii

Parahidroxibenzoat de metil (E218)

Solutia orald de digoxin contine parahidroxibenzoat de metil (E218) care poate provoca reactii
alergice (posibil intarziate).

Etanol

O doza de 0,3 ml/kg din acest medicament administratd unui copil cu varsta de 0 ani si greutatea
de 2,5 kg ar duce la o expunere la 24,6 mg/kg de etanol, ceea ce poate determina o crestere a
concentratiei alcoolului in sange (CAS) de aproximativ 4,1 mg/100 ml.

Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Medicamente bradicardizante:

Numeroase medicamente pot provoca bradicardie (scaderea frecventei cardiace). Este cazul
antiaritmicelor din clasa IA, beta-blocantelor, anumitor antiaritmice din clasa III, unor antagonisti
ai calciului, anticolinesterazelor, pilocarpinei etc.

Asocieri contraindicate

(vezi pct. 4.3):

+ Saruri de calciu (administrare intravenoasa):
Risc de tulburiri de ritm severe sau chiar letale.

+ Medicamente pe baza de plante medicinale care contin sunitoare (St. John’s Wort):

Reduc nivelurile de digoxin prin efecte de inductie enzimatica, ceea ce poate duce la scaderea
eficacititii sau chiar la consecinte grave (decompensare a insuficientei cardiace). In cazul
administrarii concomitente, trebuie evitatd oprirea bruscd a tratamentului cu sundtoare, iar
concentratiile plasmatice ale digoxinului (sau eficacitatea acestuia) trebuie monitorizate Tnainte si
dupa Intreruperea tratamentului cu sunatoare.

+ Sultoprida:
Exista un risc crescut de tulburari de ritm ventricular, inclusiv torsada varfurilor.

Asocieri nerecomandate
(vezi pct. 4.4):
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+ Midodrina (alfa-simpatomimetic):

Poate accentua efectele bradicardizante ale midodrinei si poate afecta conducerea atrioventriculara
si/sau intraventriculara.

Daca asocierea este inevitabild, se impune intensificarea monitorizarii clinice si ECG.

Asociere care necesitia prudenta

- Amiodarona:

Reduce automatismul cardiac (bradicardie excesivd) si afecteaza conducerea atrioventriculara.
Administrarea concomitenta cu digoxin determind cresterea nivelurilor de digoxin prin reducerea
clearance-ului digoxinului. Se recomandid supraveghere clinicd si monitorizare prin ECG, cu
posibila ajustare a dozei de digoxin.

- Calciu (sare administrata oral) (in special in asociere cu vitamina D):
Existd riscul tulburarilor de ritm. Se recomanda monitorizare clinica, prin ECG si controlul
calcemiei.

- Carbamazepina
Creste concentratiile plasmatice ale carbamazepinei si scade nivelurile de digoxin. Se impune
prudenta in interpretarea concentratiilor plasmatice.

- Colestiramina
Reduce absorbtia digestiva a digoxinului. Aceste medicamente trebuie administrate separat de
digoxin (preferabil la un interval mai mare de 2 ore).

- Claritromicina si eritromicina
Cresc nivelurile de digoxin prin potentarea absorbtiei acestuia. Monitorizati nivelurile de digoxin
pe durata tratamentului cu claritromicind sau eritromicina si dupa intreruperea acestuia.

- Hidrochinidina, chinidina (si, prin extrapolare, deslanoside):

Afecteaza automatismul cardiac (aritmie), reduce automatismul cardiac (bradicardie excesiva) si
afecteaza conducerea atrioventriculard. De asemenea, determina cresterea nivelurilor de digoxin
prin reducerea clearance-ului digoxinei. Este necesara supravegherea clinica si monitorizarea ECG,
cu ajustarea dozei in caz de raspunsuri neasteptate.

- Medicamente care induc hipokaliemia:

Includ amfotericina B (intravenoasd), corticosteroizi (glucocorticoizi si mineralocorticoizi),
diuretice (administrate in monoterapie sau in asociere), tetracosactidd si laxative stimulante.
Hipokaliemia creste toxicitatea digoxinului. Monitorizati nivelurile potasiului si luati in
considerare efectuarea unei ECG, daca este necesar.

- Itraconazol

Creste nivelurile de digoxin, ceea ce poate determina greata, varsaturi si tulburari de ritm cardiac.
Supraveghere clinica, prin ECG si ajustarea dozei de digoxin pe durata tratamentului cu itraconazol
si dupa finalizarea acestuia.

- Medicamente cu risc de torsada a varfurilor (cu exceptia sultopridei):

Includ antiaritmicele din clasa I (hidrochinidina, chinidini, disopiramida) si antiaritmicele
din clasa III (amiodarona, sotalol, dofetilida, ibutilid), precum si sultoprida (un neuroleptic
benzamidic) si anumiti alti neuroleptici (tioridazina, clorpromazini, levomepromazina,
trifluoperazina, ciamemazina, sulpiridd, amisulprida, tiaprida, haloperidol, pimozida,
droperidol), precum si alte medicamente (cisapridi, diphemanil, eritromicina intravenoasa,
mizolastind, spiramicina intravenoasa, vincamina intravenoasa, halofantrina, pentamidina,
moxifloxacini, lumefantrina).
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Exista un risc crescut de tulburdri ale ritmului ventricular, in special de torsada varfurilor.
Monitorizarea clinica si electrocardiografica este esentiala.

- Ritonavir

Creste nivelurile de digoxin, 1n special In cazul administrarii intravenoase, prin cresterea absorbtiei
digoxinului sau reducerea clearance-ului renal. Sunt necesare supravegherea clinica, monitorizarea
prin ECG si, posibil, ajustarea dozei de digoxin.

- Topice gastrointestinale, antiacide si cirbune medicinal:

Reduc absorbtia digestiva a digoxinului.

Administrati topicele gastrointestinale separat de digoxin (preferabil la un interval mai mare de
douad ore).

- Sucralfat
Reduce absorbtia digestiva a digoxinului.
Luati sucralfatul separat de digoxin (de preferat la distantd mai mare de 2 ore).

- Sulfasalazina

Scade nivelurile de digoxin cu pand la 50%. Se recomanda supravegherea clinica, prin ECG si,
daca este necesar, monitorizarea nivelurilor de digoxin.

Ajustati doza de digoxin pe durata tratamentului cu sulfasalazind si dupa intreruperea acestuia.

- Telitromicina

Creste nivelurile de digoxin prin potentarea absorbtiei acestuia. Supraveghere clinica si, daca este
necesar, monitorizarea nivelurilor de digoxin pe durata tratamentului cu telitromicind si dupa
intreruperea acestuia.

- Verapamil

Bradicardie excesiva si bloc atrioventricular cauzate de cresterea efectelor digoxinului asupra
automatismului cardiac si conducerii, precum si de reducere a eliminarii renale si extrarenale.
Supraveghere clinica, prin ECG si, daca este necesar, monitorizarea nivelurilor de digoxin.
Ajustati doza de digoxin pe durata tratamentului cu verapamil si dupa intreruperea acestuia.

Considerente suplimentare

- Beta-blocante in insuficienta cardiaca
Pot provoca tulburdri ale automatismului cardiac (bradicardie, oprire sinusald) si anomalii ale
conducerii sinoatriale si atrioventriculare.

- Enzalutamida

Determinarea concentratiilor serice de digoxin prin testul imunologic cu microparticule
chemoluminiscente (CMIA) in timpul utilizérii enzalutamidei poate determina concentratii serice
ale digoxinului fals crescute. Rezultatele trebuie confirmate printr-un alt tip de test (a se vedea
sectiunea 4.4).

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea
Sarcina

Studiile la animale nu au evidentiat efecte teratogene sau toxice fetale ale digoxinului. In practica clinica,
administrarea digoxinului Intr-un numar limitat de sarcini supravegheate nu a evidentiat pana in prezent
malformatii specifice sau toxicitate fetald. Totusi, sunt necesare studii suplimentare pentru evaluarea
consecintelor expunerii in timpul sarcinii.

Concentratiile masurate la sfarsitul sarcinii sunt, in general, semnificativ mai scazute comparativ cu cele
determinate la cateva saptamani dupa nastere.
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Prin urmare, administrarea digoxinului in timpul sarcinii trebuie luatd In considerare numai daca este
necesard. Monitorizarea frecventa a concentratiilor plasmatice este esentiald, in special pe masura ce se
apropie termenul nasterii, pentru a asigura digitalizarea adecvata.

Alaptarea

Acest medicament trece 1n laptele matern in cantitati foarte mici, rezultand concentratii mult mai scazute
decat dozele terapeutice neonatale.

Alaptarea este posibila in timpul tratamentului.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Nu sunt relevante.

4.8 Reactii adverse

Frecventa reactiilor adverse enumerate mai jos este definitd conform urmatoarei conventii: foarte

frecvente (>1/10); frecvente (>1/100 si <1/10); mai putin frecvente (>1/1 000 si <1/100); rare (>1/10 000
si <1/1 000).

Lista reactiilor adverse sub forma de tabel

Clasa de organe/sisteme Reactie adversa (termen | Frecventa
MedDRA)

Tulburéri cardiace Hiperexcitabilitate ventriculard | Frecvente
Modificari ECG! Foarte frecvente

Tulburdri gastro-intestinale Greata, varsaturi, diaree Frecvente

Tulburari psihice Convulsii, delir, halucinatii, | Foarte rare
psihoza

Tulburdri ale aparatului genital | Ginecomastie Rare

si sAnului

Tulburdri generale si la nivelul | Reactii alergice cutanate Rare

locului de administrare

Tulburari  hematologice  si | Trombocitopenie Rare

limfatice

'Pe traseul ECG, aspectul caracteristic in forma de cupa al segmentului ST este tipic pentru impregnarea
cu digoxin si nu indica supradozaj.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantda. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului.

Profesionistii din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro.

Website: www.anm.ro

4.9 Supradozaj

Simptome:
. Tulburéri cardiace cu modificari ale ECG potential severe sau fatale: pot aparea toate tulburarile

de conducere si excitabilitate.

. Tulburari gastrointestinale (anorexie, greatd, varsaturi, diaree), cefalee, ameteala si xantopsie.

. Tulburari oculare, 1n special la pacientii varstnici, trebuie sa ridice suspiciunea unui supradozaj.
Pagina 7/


http://www.anm.ro/

. Tulburari psihice (convulsii, delir, halucinatii, psihoza), in special la pacientii foarte varstnici,
trebuie de asemenea sd ridice prompt suspiciunea unui supradozaj.

Abordarea terapeutica:

« In supradozajul terapeutic: oprirea tratamentului cu digoxin (este adesea suficientd pentru
ameliorarea simptomelor) si repaus la pat. Evitati antiaritmicele sau dozele mari de isoproterenol; in caz
de bradicardie, administrati atropina; pentru hiperexcitabilitate miocardica, luati in considerare
administrarea de fenitoina sau lidocaina.

« Inintoxicatia masiva: spitalizarea intr-o unitate specializata pentru lavaj gastric precoce (in primele
3 ore de la ingestie), monitorizare cardiaca continua si posibil montarea unei sonde endocavitare in
bradicardia severa sau tulburarile de conducere. Administrati anticorpi monoclonali Fab specifici.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: terapie cardiaca, glicozide cardiotonice, glicozide digitalice
Codul ATC: CO1AA05

Mecanism de actiune

. Cresterea contractilitatii miocardice (efect inotrop pozitiv).

. Usoara reducere a frecventei sinusale, legata in principal de cresterea tonusului vagal si reducerea
tonusului simpatic.

. Incetinirea conducerii in nodul atrioventricular, ducind la incetinirea tahicardiilor
supraventriculare prin reducerea numarului de impulsuri care trec prin nodul atrioventricular; fara efect
asupra conducerii intraventriculare.

. Cresterea excitabilitétii fibrelor miocardice la doze mai mari decét dozele terapeutice.

in insuficienta cardiaca, cresterea debitului cardiac este legati de efectul inotrop si de efectele
extracardiace (reducerea tonusului simpatic), ceea ce determina scaderea preincarcarii si a postincarcarii
cardiace.

5.2 Proprietati farmacocinetice

Absorbtie
Digoxinul este absorbit 1n tractul gastrointestinal, absorbtia n urma administrarii pe cale orala fiind de
aproximativ 70-80%.

Distributie

Un procent semnificativ din digoxin circuld 1n sange sub forma libera, nelegatd de proteinele plasmatice
(aproximativ 80%). Astfel se explicd instalarea rapida a efectului acesteia, cu debutul activitétii in decurs
de 10 pana la 30 de minute dupa administrarea intravenoasa si in decurs de una pana la doud ore dupa
administrarea pe cale orala.

Metabolizare
Metabolizarile apar la nivel hepatic, unde digoxinul sufera transformari biochimice. Aproximativ 10%
din digoxin este metabolizat in metaboliti activi.

Eliminare

Digoxinul este eliminat in principal prin rinichi, in forma sa nemodificata. Existd o corelatie stransa intre
clearance-ul renal al digoxinului si clearance-ul creatininei. Contributia rinichilor si ficatului in
metabolismul si eliminarea digoxinului este de 90% prin rinichi si 10% prin ficat.

Timpul de injumatatire plasmatica al digoxinului este de aproximativ 36 de ore.

Starea de echilibru este atinsa dupa aproximativ sase zile de tratament, iar nivelurile de digoxin trebuie
Pagina 8/



monitorizate numai dupa aceasta perioada.
5.3 Date preclinice de siguranta

Digoxinul nu a prezentat potential genotoxic in studiile in vitro (testul Ames si limfomul de soarece). Nu
sunt disponibile date privind potentialul carcinogen al digoxinului.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Etanol 96%

Glicerol (E422)

Fosfat disodic (E339)

Acid citric monohidrat (E330)

Parahidroxibenzoat de metil (E218)

Zaharina sodica (E954)

Aroma de zmeura (contine componente aromatice naturale si sintetice, etanol, propilenglicol (E1520),
frambinona)

Apa purificata

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

24 luni

Dupa prima deschidere a flaconului, utilizati in 30 de zile.
6.4  Precautii speciale pentru pastrare

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Tipul ambalajului:

Cutie pliabila din carton care contine un flacon din sticla brund de tip III, cu un adaptor pentru seringa
din LDPE inserat la nivelul gatului flaconului si un capac cu filet din PP cu inchidere securizata pentru
copii. Este inclusa o seringd gradata de 3 ml din plastic (corp din PP si piston din PEJD) pentru dozarea
medicamentului. Seringa de dozare prezinta o scald cu diviziuni de 0,1 ml in care doza minima (cea mai
micd dozd) este 0,3 ml.

Mairimea ambalajului: 60 ml

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor <si alte instructiuni de manipulare>

Dupa fiecare utilizare clatiti seringa de dozare cu apa de la robinet prin deplasarea pistonului de mai
multe ori (umpland si golind seringa de apa).

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
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locale.
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