AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 3591/2003/01-02-03 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Piafen comprimate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare comprimat contine metamizol sodic 500 mg, clorhidrat de pitofenond 5 mg, bromometilat de
fenpipramida 0,1 mg si excipienti.

Excipient cu efect cunoscut: fiecare comprimat contine 34,5 mg sodiu.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimat

Comprimate de culoare alba pana la alb gilbuie, rotunde, plate, cu aspect uniform, cu margini intacte.
4, DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul durerilor moderate de origine diferita: dureri dentare, cefalee, migrene, artralgie,
nevralgie, mialgie, dismenoree, dureri moderate viscerale, dureri post-traumatice, post-operatorii.
(vezi pct. 5.1.)

Piafen este indicat pentru tratamentul la adulti si adolescenti cu varsta peste 15 ani.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Adulti

Doza este determinatd de intensitatea durerii, si de sensibilitatea individuald in ceea ce priveste
raspunsul la Piafen. Este esential sa se aleaga cea mai mica doza care controleaza durerea.

La adulti si adolescenti cu varsta de 15 ani si peste (>53 kg), se poate administra 1-2 comprimate, sub
forma unei doze unice, aceasta doza putand fi administrata pana la de 3 ori pe zi, la interval de 8 ore.

Un efect clar poate fi asteptat dupa 30 pana la 60 minute de la administrarea orala.
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Copii §i adolescenti

Piafen nu este recomandat pentru utilizare la copii si adolescenti cu varsta mai mica de 15 ani din
cauza cantitatii fixe de metamizol continutd in comprimat, de 500 mg.

Grupe speciale de pacienti

Varstnici, pacienti debilitati si pacienti cu un clearance scazut al creatininei
Doza trebuie scdzuta la varstnici, la pacientii debilitati si la cei cu un clearance scazut al creatininei,
deoarece eliminarea produsilor de metabolizare a metamizolului poate fi prelungita.

Insuficienta hepatica si renala

Deoarece viteza de eliminare este scdzutd in caz de insuficientd renala sau hepaticd, trebuie evitata
administrarea unor doze mari, repetate. Nu este necesara scaderea dozei atunci cand este administrat
numai pentru o perioada scurtd de timp. Pana in prezent, nu existd suficientd experientd legatd de
utilizarea pe termen lung a metamizolului la pacientii cu insuficientd hepatica si renala severe.

Mod de administrare
Comprimatele se inghit intregi, de preferintd dupa mese, cu un pahar de apa.

4.3  Contraindicatii

-Hipersensibilitate la substantele active sau la alti derivati de pirazoli, sau la oricare dintre excipientii
enumerati la pct. 6.1;

-Agranulocitoza in antecedente indusad de metamizol, alte pirazolone sau pirazolidine;
-Functie a maduvei osoase afectatd sau boli ale sistemului hematopoietic;

-Intoleranta la antiinflamatoare nesteroidiene (AINS);

-Trimestrul trei de sarcina;

-Alaptare (datorita riscului mielotoxic);

-Porfirie hepatica acut;

-Deficit de glucoza-6-fosfat-dehidrogenaza;

-Ulcer gastric sau duodenal activ;

-Afectare severa a ficatului si a rinichilor;

-Glaucom cu unghi inchis, adenom de prostata, stenoza pilorica;

-Copii si adolescenti cu varsta sub 15 ani.



4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Agranulocitoza
Tratamentul cu metamizol poate determina agranulocitoza, care poate fi letala (vezi pct. 4.8).
Poate apirea chiar si dupa ce metamizolul a fost utilizat anterior fara complicatii.

Agranulocitoza indusa de metamizol este o reactie adversa idiosincratica. Nu este dependenta
de doza si poate apirea in orice moment in timpul tratamentului, chiar si la scurt timp dupa
intreruperea tratamentului.

Pacientii trebuie instruiti sa intrerupa tratamentul si sa solicite imediat asistentd medicala in
cazul in care apar simptome care sugereaza agranulocitoza (de exemplu, febri, frisoane,
dureri in git si leziuni dureroase la nivelul mucoasei, in special la nivelul gurii, nasului si
gatului sau in regiunea genitala sau anala).

Dacia metamizolul este utilizat pentru sciderea febrei, unele simptome precoce ale
agranulocitozei pot trece neobservate. In plus, la pacientii tratati cu antibiotice, aceste
simptome pot fi, de asemenea, mascate.

Daca apar semne si simptome care sugereaza agranulocitoza, trebuie efectuata imediat o
hemoleucograma completi (incluzind formula leucocitara), iar tratamentul trebuie oprit in
asteptarea rezultatelor. Daca se confirma agranulocitoza, tratamentul nu trebuie reinitiat
(vezi pct. 4.3).

Piafen trebuie folosit cu precautie la pacientii cu hipersensibilitate la unele medicamente (in special
analgezice si antiinflamatoarele nesteroidiene).

Inaintea inceperii tratamentului cu Piafen este necesard o anamneza atentd privind eventualele
antecedente de alergie. in cazul pacientilor cu risc crescut de soc anafilactic, medicamentul se va
administra numai daca este absolut necesar, dupa evaluarea atenta a raportului risc/beneficiu terapeutic
si sub stricta supraveghere medicala.

Riscul de aparitie a socului anafilactic la administrarea de Piafen, este mai mare pentru urmatoarele
afectiuni:

-astm brongic alergic, rinita alergica;

-urticarie;

-hipersensibilitate la alcool (dupad ingestia unor cantititi mici de alcool apar: stranut, lacrimare,
inrosire pronuntatd a fetei; hipersensibilitatea la alcool poate evidentia existenta unui astm indus de
AINS);

-intoleranta la coloranti (de exemplu, tartrazind) sau conservanti (de exemplu, benzoati)

Pacientii cu astm brongic sau infectii respiratorii cronice, precum si pacientii cu reactii de
hipersensibilitate in antecedente pot dezvolta intoleranta pana la soc In urma administrarii de Piafen,
datoritd clorhidratului de pitofenona din compozitie. Aceasta predispozitie existdi de asemenea la
pacientii care, in urma ingestiei unei mici cantitati de alcool stranuta, lacrimeaza sau prezintd inrosirea
severi a fetei.

La pacientii cu antecedente de hipertensiune arteriald si/sau insuficientd cardiacd congestiva usoara
pana la moderata, sunt necesare monitorizare si recomandari adecvate, deoarece raportarile au aratat ca
tratamentul cu AINS se asociaza cu retentie lichidiana si edeme.

Studiile clinice si datele epidemiologice sugereaza ca utilizarea anumitor AINS (in special in doze
mari si In tratament de lungd duratd) se poate asocia cu un risc ugor crescut de aparitie a evenimentelor
trombotice arteriale (de exemplu: infarct miocardic sau accident vascular cerebral). Datele existente
sunt insuficiente pentru excluderea unui asemenea risc pentru metamizol.

Afectiuni hepatice induse medicamentos




La pacientii tratati cu metamizol, au fost raportate cazuri de hepatitd acutd de tip predominant
hepatocelular, cu debut la cateva zile pana la cateva luni de la initierea tratamentului. Semnele si
simptomele includ concentratii plasmatice crescute ale enzimelor hepatice, asociate sau nu cu icter,
frecvent in contextul altor reactii de hipersensibilitate la medicamente (de exemplu eruptii cutanate
tranzitorii, discrazii sanguine, febra si eozinofilie) sau insotite de caracteristicile hepatitei autoimune.
Majoritatea pacientilor s-au recuperat la ntreruperea tratamentului cu metamizol; cu toate acestea, in
cazuri izolate, a fost raportata evolutia catre insuficientd hepatica acutd, care a necesitat transplant
hepatic.

Mecanismul afectiunilor hepatice induse de metamizol nu este elucidat in mod clar, insa datele indica
un mecanism imunoalergic.

Pacientii trebuie instruiti sd se adreseze medicului 1n cazul aparitiei simptomelor sugestive de afectiuni
hepatice. La acesti pacienti, administrarea de metamizol trebuie intrerupta, iar functia hepatica trebuie
evaluata.

Administrarea de metamizol nu trebuie reluata la pacientii cu un episod de afectiune hepatica in timpul
tratamentului cu metamizol, pentru care nu s-a determinat nicio alta cauza a afectiunii hepatice.

Reactii cutanate severe

Au fost raportate reactii adverse cutanate (RACS) severe, inclusiv sindrom Stevens-Johnson (SSJ),
necroliza epidermicd toxicd (NET) si reactie medicamentoasd cu eozinofilie si simptome sistemice
(sindrom DRESS), care poate pune in pericol viata sau poate fi letala, in asociere cu tratamentul cu
metamizol.

Pacientii trebuie informati cu privire la semne si simptome si trebuie monitorizati cu atentie pentru a
se observa reactiile cutanate.

Daca apar semne si simptome care sugereaza aceste reactii metamizolul trebuie retras imediat si nu
trebuie reluat niciodata (vezi pct. 4.3).

Datoritd actiunii de tip atropinic a bromometilatului de fenpipramida, se recomanda prudenta in cazul
administrarii la pacienti cu insuficientd hepatica, insuficienta renald, insuficientd coronariana, tulburari
de ritm, hipertiroidie, bronsita cronica, ileus paralitic, megacolon, atonie intestinala, infarct miocardic
acut, hipertrofie de prostata.

In timpul tratamentului cu Piafen se recomanda evitarea consumului de alcool.

Reactiile adverse pot fi reduse la minimum prin utilizarea celei mai mici doze eficace pentru cea mai
scurtd perioada necesara controlarii simptomelor.

Piafen contine sodiu.
Acest medicament contine 34,5 mg sodiu pe comprimat. Aceasta corespunde la 1,73 % din aportul
zilnic maxim recomandat de 2 g/zi de sodiu pentru adulti.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Asocierea Piafen cu alte medicamente cunoscute ca mielotoxice nu este recomandata.

Derivatii de pirazolona pot interactiona cu antihipertensive (captopril), litiul, metotrexat si triamteren.
Metamizolul poate si modifice eficacitatea antihipertensivelor si diureticelor (cu exceptia
furosemidului).

Atunci cand este administrat concomitent, metamizolul poate reduce efectul acidului acetilsalicilic
asupra agregarii plachetare. Prin urmare, aceastd combinatie trebuie utilizatd cu precautie la pacientii
care administreaza o doza mica de acid acetilsalicilic pentru cardioprotectie.

Metamizolul poate fi inductor pentru enzimele metabolizante, inclusiv CYP2B6 si CYP3A4.

Administrarea concomitentd de metamizol si bupropiond, efavirenz, metadona, valproat, ciclosporina,
tacrolimus sau sertralind poate determina o diminuare a concentratiilor plasmatice ale acestor
medicamente, cu o potentiald scidere a eficacitdtii clinice. Prin urmare, se recomanda prudenta atunci



cand metamizolul este administrat concomitent; trebuie monitorizate raspunsul clinic si/sau
concentratiile plasmatice ale medicamentelor, dupd cum se considerad adecvat.

Efectele metamizolului sunt potentate de antidepresive triciclice, contraceptive orale, alopurinol,
alcool.

Metamizolul scade activitatea anticoagulantelor cumarinice.

Inductorii enzimatici (barbiturice, fenilbutazona) diminua efectele metamizolului.

Administrarea concomitenta a clorpromazinei si metamizolului creste riscul de hipotermie severa.

In timpul tratamentului cu cefalosporine, concentratia plasmatici a acestora poate si scada daci se
administreaza concomitent cu Piafen.

La pacientii care utilizeazd metamizol a fost raportatd interferenta cu testele de laborator care
utilizeaza reactia Trinder sau reactii asemanatoare (de exemplu teste pentru masurarea nivelelor serice
ale creatininei, trigliceridelor, colesterolului HDL si acidului uric).

Nu au fost gasite date privind interactiunile clorhidratului de pitofenona si a bromometilatului de
fenpipramida cu alte medicamente.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea
Sarcina
Sunt disponibile numai date limitate in ceea ce priveste utilizarea metamizolului la femeile gravide.

Pe baza datelor publicate, colectate de la femeile gravide expuse la metamizol in timpul primului
trimestru de sarcina (n=568), nu au fost identificate dovezi ale efectelor teratogene sau embriotoxice.
In anumite cazuri, administrarea unor doze unice de metamizol in timpul primului si celui de-al doilea
trimestru de sarcind poate fi acceptabild, atunci cand nu existda alte optiuni de tratament. Cu toate
acestea, in general, nu este recomandata utilizarea de metamizol in timpul primului si celui de al doilea
trimestru de sarcind. Administrarea in timpul celui de-al treilea trimestru de sarcind este asociata cu
fetotoxicitate (afectare renala si ingustare a canalului arterial) si, prin urmare, este contraindicata
utilizarea de metamizol Tn timpul celui de-al treilea trimestru de sarcini (vezi pct. 4.3). In cazul
utilizarii accidentale de metamizol in cel de-al treilea trimestru de sarcina, trebuie verificate lichidul
amniotic si canalul arterial cu ajutorul ecografiei si ecocardiografiei.

Metamizolul traverseaza bariera placentara.

La animale, metamizolul a determinat toxicitate asupra functiei de reproducere, dar nu si teratogenitate
(vezi pct. 5.3).

Alaptarea

Produsii de metabolizare a metamizolului trec in laptele matern In cantitati considerabile si nu poate fi
exclus un risc pentru copilul aldptat. Prin urmare, trebuie evitatd, in special, administrarea repetata a
metamizolului in timpul alaptarii. In cazul administrarii unei doze unice de metamizol, mamele sunt
sfatuite sa colecteze si sa arunce laptele matern timp de 48 ore de la administrarea dozei.

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

Prin reactiile adverse pe care le determind, Piafen poate influenta capacitatea de a conduce vehicule
si de a folosi utilaje. Aceste reactii pot fi amplificate de consumul de alcool.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse ale medicamentului Piafen sunt enumerate mai jos, clasificate pe aparate, sisteme si
organe si in functie de frecventa.

Frecventa este definita utilizand urmatoarea conventie:
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-Foarte frecvente (> 1/10)

-Frecvente (> 1/100 si <1/10)

-Mai putin frecvente (> 1/1000 si <1/100)

-Rare (> 1/10000 si <1/1000)

-Foarte rare (<1/10000)

-Cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile).

Reactii adverse legate de metamizol:

Tulburari hematologice si limfatice

-Rare: leucopenie;

-Foarte rare: agranulocitoza, trombocitopenie. Principalele manifestari in caz de agranulocitoza sunt
febra, angina ulcero-necrotica, ulceratii anale, scaderea raspunsului imun, predispozitie la infectii
bacteriene si hemoragii. Hemoleucograma aratd disparitia aproape totald a polinuclearelor, iar in
maduva se constatd blocarea maturarii la nivelul promielocitelor. Aparitia acestor manifestari impune
intreruperea imediatd a tratamentului cu Piafen. Mai poate sd apard anemie, anemie hemolitica
(favorizata de deficitul de G6PDH), methemoglobinemie.

Tulburari ale sistemului imunitar

-Rare: reactii anafilactice sau anafilactoide, cu evolutie grava. Acestea pot sda apard imediat dupa
administrarea orala, dar si la cateva ore dupd administrare (in general ele apar in prima ord dupa
administrare). Reactiile anafilactice se manifestd prin dispnee acutd, chiar apnee prin bronhospasm si
edem laringian, hipotensiune arteriald mergand pana la colaps, urticarie, etc. Evolutia poate fi rapid
letala daca nu se face tratamentul adecvat in timp util: se injecteaza imediat adrenalind, de preferinta
i.v. lent (0,1-0,25 mg de adrenalina, diluat in 10 ml de solutie perfuzabild compatibild), introdus timp
de 5-15 minute; de asemenea se introduce i.v. lent sau Tn perfuzie, hemisuccinat de hidrocortizon 200-
500 mg.

-Cu frecventa necunoscutd: metamizolul a fost considerat un potential factor cancerigen, in special la
fumatori.

Tulburari oculare
-Cu frecventd necunoscuta: uscaciunea ochilor, tulburari de acomodatie.

Tulburari cardiace
- Cu frecventa necunoscuta: tahicardie, palpitatii.

Tulburari respiratorii, toracice si mediastinale
-Cu frecventd necunoscuta: aparitia crizelor de astm, a fost observata in special la pacientii cu astm
indus de AINS.

Tulburdri gastro-intestinale
-Foarte rare: hemoragii gastro-intestinale.
-Cu frecventd necunoscuta: uscaciunea gurii, constipatie.

Tulburdri hepato-biliare
-Cu frecventa necunoscutd: Afectiuni hepatice induse medicamentos, care includ hepatita acuta, icter,
valori serice crescute ale enzimelor hepatice (vezi pct. 4.4).

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

-Cu frecventd necunoscuta: urticarie, eruptie cutanata tranzitorie, eruptii maculo-papuloase, ulceratii
bucale, cazuri izolate de sindrom Stevens-Johnson sau de sindrom Lyell..

- Reactie medicamentoasa cu eozinofilie si simptome sistemice (sindrom DRESS).

Tulburari renale si ale cdilor urinare



-Foarte rare: cazuri de necroza tubulara acuta, la doze foarte mari, insuficienta renald acuta sau nefrita
interstitiala, Tnsotitd uneori de un sindrom nefrotic cu proteinurie, retentie urinara, colorarea in rosu a
urinei.

Au fost raportate reactii adverse cutanate severe, printre care sindrom Stevens-Johnson (SSJ),
necroliza epidermicd toxicd (NET) si reactie medicamentoasd cu eozinofilie si simptome sistemice
(sindrom DRESS), Tn asociere cu tratamentul cu metamizol (vezi pct. 4.4).

Reactii adverse legate de clorhidrat de pitofenona:
Nu a fost gasita o clasificare in functie de frecventa de aparifie a acestor reactii. Aceste reactii includ:
ameteald, cefalee, eruptii cutanate tranzitorii, xerostomie, prurit cutanat.

Reactii adverse legate de bromometilat de fenpipramida:
Nu s-au gasit date privind reactiile adverse legate de bromometilat de fenpipramida.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. 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 Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roménia

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro.

4.9 Supradozaj

Nu au fost gasite date privind supradozajul cu clorhidratul de pitofenond si cu bromometilatul de
fenpipramida.

Tn caz de supradozaj acut cu metamizol au fost semnalate: greata, dureri abdominale, afectarea functiei
renale si rar, simptome la nivelul SNC (vertij, somnolentd, coma, convulsii), sciderea tensiunii
arteriale pana la soc si tulburari de ritm (tahicardie).

Dupa administrarea de doze foarte mari, eliminarea unui metabolit netoxic (acid rubazonic) poate
determina colorarea 1n rosu a urinei (vezi pct. 4.8).

Daca administrarea de Piafen este recenta se pot incerca masurile uzuale de micsorare a absorbtiei
(lavaj gastric, respectiv administrare de carbune medicinal). Metabolitul principal (4-N-
metilaminoantipirind) poate fi indepartat prin hemodializd, hemofiltrare, hemoperfuzie sau filtrare
plasmatica.

Atat tratamentul intoxicatiei cat si prevenirea complicatiilor necesitd internare intr-0 unitate de terapie
intensiva.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeuticd: Anticholinergice sintetice in combinatii cu analgezice, cod ATC:
AO03DA02

Mecanism de actiune:

Metamizolul este un derivat de pirazolond cu proprietiti analgezice, antipiretice si slab
antiinflamatorii. Mecanismul de actiune nu este pe deplin cunoscut.

Clorhidratul de pitofenona este antispastic de tip papaverinic, iar bromometilatul de fenpipramida are
actiune anticolinergicd marcata si ganglioplegica discreta.

Prin asocierea celor trei substante se realizeaza un efect analgezic si antispastic marcat, fara efecte de
tip atropinic evidente, cu toxicitate redusa si o buna toleranta clinica.
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5.2 Proprietiti farmacocinetice

Farmacocinetica acestui medicament este bazatd pe farmacocinetica metamizolului, deoarece nu au
fost gasite date despre farmacocinetica clorhidratului de pitofenona si a bromometilatului de
fenpipramida.

Absorbtie

Dupa administrarea orald, metamizolul este hidrolizat in totalitate Tn tubul digestiv, cu formarea
unui metabolit farmacologic activ, 4-metil-amino-antipirina (4-MAA), care se absoarbe. Absorbtia nu
este diminuata de ingestia de alimente, dar este usor Intarziata.

Distributie

4-MAA si metabolitii sdi se leagd in proportie mica de proteinele plasmatice, difuzeaza rapid in
tesuturi si se elimind 1n laptele matern. Pasajul prin bariera fetoplacentara a fost demonstrat doar la
animale.

Metabolizare

Principala cale de metabolizare a 4-MAA 1la nivel hepatic este acetilarea, realizata prin intermediul
enzimelor citocromului P450. Acestea actioneazad fie asupra 4-MAA, fie asupra metabolitului sau
demetilat. 4-MAA acetilatd si demetilata, este transformatd in continuare prin sulfo- sau
glucuronoconjugare.

Eliminare

Excretia se realizeaza predominant pe cale urinard (90% din doza). Timpul de Injumatatire prin
eliminare al 4-MAA este de 3 ore.

La varstnici eliminarea este intarziata, timpul de injumatatire prin eliminare al 4-MAA fiind de 4,5
ore. In caz de insuficientd renald acutd s-a observat o scadere a clearance-ului total al 4-MAA si existd
risc de acumulare a acestuia, in cazul administrarii repetate.

Farmacocinetica grupelor speciale de pacienti:
Metabolismul 4-MAA nu a fost afectat in caz de insuficientd hepatica moderatd. La pacientii cu
insuficienta hepatica grava demetilarea si acetilarea pot fi diminuate semnificativ

5.3 Date preclinice de siguranta

S-a injectat metamizol la soareci gestanti in doze de pana la 1000 mg / kg corp in zilele 8, 9 sau 10. A
rezultat o incidenta scizutd a anomaliilor, iar acestea nu erau dependente de doza. 6 din cei 68 de
fetusi care au primit 750 mg /kg metamizol 1n ziua 9 au dezvoltat afectiuni ale encefalului sau
hidroencefal.

Tntr-un studiu de 6 luni realizat pe caini s-a observat ¢ cea mai mare doza administrati, de 600 mg/kg
corp/zi de metamizol produce o scadere a numarului de celule rosii, albe si a hemoglobinei, o crestere
a reticulocitelor si aparitia corpusculilor Heinz. Se observa hemosideroza la nivelul celulelor Kupffer
hepatice. Tntr-un studiu de 6 luni realizat pe sobolani, doza maxima de 900 mg/kg corp a produs o
crestere a corpusculilor Heinz si a numarului de reticulocite. In concluzie, studiile de toxicitate la
sobolani si cdini au produs in doze foarte mari anemie hemolitica toxica. Totusi, autorii conchid ca
aceasta nu este corelatd cu efectele hematologice constatate in terapie.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor
Celuloza microcristalina

Amidon pregelatinizat
Stearat de magneziu



6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

4 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la temperaturi sub 25°C, in ambalajul original.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 2 blistere din PVC/AI a cate 10 comprimate.

Cutie cu 150 blistere din PVC/AI a céte 10 comprimate.

Cutie cu 1 blister din PVC/Al a cate 10 comprimate.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

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

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
Antibiotice SA

Str. Valea Lupului nr. 1, 707410 Iasi, Romania

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

3591/2003/01-02-03

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: lulie 2003

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

lanuarie 2025



