PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

HEMANGIOL 3,75 mg/ml peroralni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI{
Jeden ml roztoku obsahuje propranololum 3,75 mg, coz odpovida propranololi hydrochloridum 4,28 mg.

Pomocné latky se znamym tc¢inkem:
Jeden ml roztoku obsahuje 2,60 mg propylenglykolu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Peroralni roztok
Ciry, bezbarvy az svétle Zluty peroralni roztok s ovocnou vini.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek HEMANGIOL je indikovan k 1é¢bé proliferujiciho infantilniho hemangiomu vyzadujiciho
systémovou terapii:

e hemangiomu ohrozujiciho Zivot nebo funk¢nost,

o exulcerovaného hemangiomu s bolestivosti a/nebo nereagujiciho na jednoducha opatieni k oSetieni ran,
e hemangiomu s rizikem trvalych jizev nebo znetvoteni.

Lécbu je nutno zahdjit u kojencti od 5 tydni do 5 mésicti véku (viz bod 4.2).

4.2 Davkovani a zpusob podani

Lécbu pripravkem HEMANGIOL maji zavadét 1€kaii, ktefi maji zkuSenost s diagnostikovanim, 1écbou a
sledovanim infantilniho hemangiomu, v kontrolovaném klinickém prosttedi, kde jsou k dispozici adekvatni
prostiedky k feSeni nezadoucich ucinki, veetn€ situaci vyzadujicich naléhava opatieni.

Davkovani

Davkovani je vyjadieno v propranololové bazi.

Doporucend zahajovaci davka je 1 mg/kg/den, rozdélena do dvou samostatnych davek po 0,5 mg/kg.
Doporucuje se zvySovat davku az na terapeutickou davku pod lékarskym dohledem takto: 1 mg/kg/den po
dobu 1 tydne, poté 2 mg/kg/den po dobu 1 tydne a posléze 3 mg/kg/den jako udrzovaci davku.
Terapeuticka davka je 3 mg/kg/den, podavana ve dvou samostatnych davkach po 1,5 mg/kg, jedné rano a
jedné pozdé odpoledne, s Casovym intervalem nejméné 9 hodin mézi dvéma podanimi. Lécivy piipravek
HEMANGIOL je nutno podat béhem nebo bezprostfedné po krmeni, aby se predeslo riziku hypoglykemie.
Pokud dit¢ dostate¢né neji nebo zvraci, doporucuje se davku vynechat.

Pokud dit¢ davku vyplivne nebo nepozije vSechen 1€k, nema byt podana pted nasledujici planovanou davkou
zadna dalsi davka.

Béhem titracni faze musi kazdé zvySeni davky fidit a sledovat 1¢ékat za stejnych podminek jako pii podavani
uvodni davky. Po titracni fazi bude lékar davku upravovat podle zmeén télesné hmotnosti ditéte.

Klinické monitorovani stavu ditéte a ipravu davky je nutno provadét nejméné jednou mésicné.



Délka trvani 1éCby:

Pripravek HEMANGIOL je nutno podavat po dobu 6 mésica.

Ukonceni lécby nevyZzaduje postupné snizovani davky.

U mens$i ¢asti pacientd, u nichz se po ukonceni 1écby znovu objevi symptomy, 1ze znovu zahajit 1écbu za
stejnych podminek s uspokojivou odezvou.

Pediatricka populace

V dasledku absence udaju o klinické Gi¢innosti a bezpe¢nosti nesmi byt ptipravek HEMANGIOL podavan
kojenciim mlads$im 5 tydnu.

Udaje o klinické Gi¢innosti a bezpe¢nosti zjisténé z klinickych hodnoceni piipravku HEMANGIOL, které
jsou nutné k tomu, aby bylo mozno doporucit zahdjeni jeho podavani kojenciim a détem star$im 5 mésict,
nejsou k dispozici.

Kojenci s poruchou funkce jater nebo ledvin
JelikoZ nejsou k dispozici udaje, nedoporucuje se podavat piipravek kojenctiim s poruchou funkce jater nebo
ledvin (viz bod 4.4).

Zpusob podani
Peroralni podani.

Piipravek HEMANGIOL se ma podavat ptimo do ust ditéte pomoci stfikacky pro peroralni podani se
stupnici, kalibrovanou na mg propranololové baze, doddvanou spolu s lahvickou peroralniho roztoku (viz
navod k pouziti v bodu 3 pribalové informace pro pacienty).

Lahvicku pred podavanim neprotiepavejte.

Je-1i to nezbytné, lze 1éCivy ptipravek rozpustit v malém mnozstvi kojeneckého mléka nebo jablecné a/nebo
pomerancové §t'avy podle véku ditéte. LéCivy piipravek se nema davat do plné lahve.

Lécivy pripravek 1ze smichat s jednou ¢ajovou 1zi¢kou (cca 5 ml) mléka uréeného pro déti s télesnou
hmotnosti do 5 kg nebo s jednou polévkovou IzZici (cca 15 ml) mléka nebo ovocné Stavy pro déti s télesnou
hmotnosti nad 5 kg a podat v kojenecké lahvi. Smés se musi podat do 2 hodin.

Pripravek HEMANGIOL a krmeni musi podavat stejna osoba, aby se zabranilo riziku hypoglykemie. Pokud
je zapojeno vice osob, dobra komunikace je zasadni pro zajisténi bezpecnosti ditcte.

4.3 Kontraindikace

° Pred¢asné narozené déti, které nedosahly korigovaného véku 5 tydnd (korigovany vék se vypocéte
odectenim poctu tydnd prematurity od skutecného véku)

. Kojené déti, pokud je matka lécena 1éCivymi piipravky kontraindikovanymi pro propranolol
. Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1
. Astma nebo bronchospasmus v anamnéze

. Atrioventrikularni blok druhého nebo tretiho stupné

. Onemocnéni sinusového uzlu (véetné sinoatridlni blokady)

. Bradykardie nizsi nez tyto hodnoty:

Vék 0-3 mésice 3-6 mésici 6-12 mésict
Srde¢ni tep (adery/min) 100 90 80

° Krevni tlak niZ§i neZ tyto hodnoty:

Vék 0-3 mésice 3-6 mésici 6-12 mésict
Krevni tlak (mm/Hg) 65/45 70/50 80/55

. Kardiogenni Sok

° Selhani srdce, které neni zvladnuto 1é¢bou

. Prinzmetalova angina

. Zavazné poruchy periferni arterialni cirkulace (Raynaudtv fenomén)

. Kojenci nachylni k hypoglykemii

. Feochromocytom



4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Zahajeni 1écby

Pred zahajenim 1é¢by propranololem je nutno provést screening rizik souvisejicich s uzivanim propranololu.
Je nutno analyzovat anamnézu a provést komplexni klinické vySetfeni, v€etn€ vysetfeni srde¢ni frekvence a
auskultace srdce a plic.

V ptipadé podezieni na srde¢ni abnormalitu je nutno vyhledat pied zahajenim 1é¢by poradu odborného
1¢kate k urceni veskerych skrytych kontraindikaci.

V piipadé akutni bronchopulmonalni abnormality je nutno zahéjeni 1écby odlozit.

Hypoglykemie
Propranolol zabrarnuje odpovédi endogennich katecholaminti na hypoglykemii. Maskuje adrenergni varovné

priznaky hypoglykemie, zejména tachykardii, tfes, tizkost a hlad. Muize zhorSit hypoglykemii u déti, zejména
v obdobi la¢néni (napf. pii obtizich s pfijmem potravy Usty, pii infekci, zvraceni), v piipadé zvySené potieby
glukdzy (chlad, stres, infekce) nebo v ptipad€ predavkovani. Epizody hypoglykemie spojené s uzivanim
propranololu se mohou ve vyjimecnych ptipadech projevit jako zachvaty kieci a/mebo koma. Pokud se objevi
klinické znamky hypoglykemie, je nutno dat ditéti pit cukrovy roztok a doCasné zastavit 1é¢bu. Dité je nutno
nalezit€¢ monitorovat, dokud symptomy nezmizi.

Pti predepsani piipravku ma 1ékat informovat pecujici osoby/rodice o riziku zavazné hypoglykemie, které
trva a je stejné vyznamné po celou dobu 1é¢by; rovnéZz ma zdlraznit, Ze je nezbytné dodrzovat doporucené
davkovani (viz bod 4.2).

Pecujici osoby je zapotiebi instruovat, jak maji rozpoznat klinické ptiznaky hypoglykemie, aby bylo mozné:
o ihned lé¢it hypoglykemicky stav a predejit tak zivot ohrozujicim situacim,
e kontaktovat 1ékafe nebo jet pfimo do nemocnice,
e prerusit [écbu.

U déti s diabetem je nutno zvysit frekvenci monitorovani glukoézy v krvi s néslednou kontrolou
u endokrinologa.

Respiracni poruchy

V ptipadé¢ infekce dolnich cest dychacich provazené dusnosti a sipanim je nutno 1é€bu docasné prerusit. Lze
podavat beta-2-agonisty a inhala¢ni kortikosteroidy. O opétovném podavani propranololu lze uvazovat, az se
dit¢ plné uzdravi, v ptipadé opakovani je nutno 1écbu trvale ukoncit.

V ptipadé¢ izolovaného bronchospasmu je nezbytné 1é¢bu trvale ukoncit.

Kardiovaskularni poruchy

Propranolol miize v disledku svého farmakologického ucinku zptisobovat nebo zhorSovat bradykardii nebo
abnormality krevniho tlaku. Bradykardie musi byt diagnostikovana pii zpomaleni srde¢niho tepu o vice nez
30 tepl za minutu v porovnani s vychozi hodnotou. Bradykardie je definovana jako srde¢ni frekvence nizsi
nez tyto hodnoty:

Vék 0 — 3 mésice 3 — 6 mésicu 6 — 12 mésictu
Srdecni frekvence 100 90 80
(pocet tepii/min)

Po prvnim podani a po kazdém zvySeni davky je nutné klinické sledovani véetné¢ monitorovani krevniho
tlaku a srde¢ni frekvence alespoii jednou za hodinu nejméné po dobu 2 hodin. V piipad¢ symptomatické
bradykardie nebo bradykardie nizsi nez 80 tepli za minutu je nutné se okamzité poradit se specializovanym
lékatem.

Pokud se kdykoli béhem 1écby objevi zavazna a/nebo symptomaticka bradykardie nebo hypotenze, je nutno
1é¢bu prerusit a vyhledat poradu specializovaného 1ékare.



Srde¢ni selhani
Stimulace sympatiku miize byt nepostradatelnou soucasti 1é¢by podporujici cirkulaéni funkce u pacientti

wrvr

selhanim srdce maji byt 1é¢eny pod vedenim kardiologa.

Syndrom PHACE

Jsou k dispozici jen velmi omezené tidaje o bezpecnosti propranololu u pacientti se syndromem PHACE.
Propranolol mize zvysit riziko cévni mozkové piihody u pacientd se syndromem PHACE se zavaznymi
cerebrovaskularnimi anomaliemi, k niZz dojde poklesem krevniho tlaku a snizenim prutoku okludovanymi,
uzkymi nebo stenotickymi cévami.

Kojenci s rozsahlym obli¢ejovym infantilnim hemangiomem musi byt diikladné vysetieni z hlediska
potencialni arteriopatie souvisejici se syndromem PHACE, a to pomoci magnetické rezonan¢ni angiografie
hlavy a krku a zobrazeni srdce v¢etné aortalniho oblouku pied zahdjenim 1€cby propanololem.

Je nutné vyhledat odbornou konzultaci.

Kojeni
Propranolol prochazi do matetského mléka. Matky Iécené propranololem, které koji své déti, musi
informovat svého oSetfujiciho 1ékare.

Selhani jater nebo ledvin

Propranolol je metabolizovan v jatrech a vylu€ovan ledvinami. Vzhledem k tomu, Ze nejsou k dispozici
udaje pfi uziti u déti z této skupiny, neni propranolol doporuc¢ovan pii poruse funkce ledvin nebo jater (viz
bod 4.2).

Hypersenzitivita

U pacientt s pravdépodobnosti zavazné anafylaktické reakce bez ohledu na jeji piivod, zejména na jodované
kontrastni latky, mtze 1écba beta-blokatory vést ke zhorseni reakce a k rezistenci na jeji 1é€bu obvyklymi
davkami adrenalinu. U déti s rizikem vzniku anafylaxe musi byt zhodnocen pfinos a riziko 1é¢ivého
pripravku.

Celkové anestezie

Beta-blokatory budou mit za nasledek oslabeni reflexni tachykardie a zvySeni rizika hypotenze.
Anesteziologa je nutno upozornit na fakt, ze pacient je 1éCen beta-blokatory.

Je-1i u pacienta planovan chirurgicky zdkrok, musi byt 1écba beta-blokatory prerusena alespon 48 hodin pied
zékrokem.

Hyperkalemie
U pacientl srozsdhlym exulcerovanym hemangiomem byly hlaSeny piipady hyperkalemie. U téchto

pacienttl je nutno monitorovat elektrolyty.

Psoriaza
U pacientu trpicich psoriazou bylo hlaSeno zhorSeni onemocnéni pii 1é¢b¢ beta-blokatory. Proto je nutno
peclivé zvazit potiebu 1éCby.

Pomocné latky se zndmym tuc¢inkem

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné davce, to znamena, ze je

v podstaté bez sodiku.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje 2,08 mg propylenglykolu/kg/den. Pokud je Vase dit€¢ mladsi nez 4 tydny,
porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem, nez mu podate tento 1éCivy pripravek, a to zejména pokud
pouziva jiné 1écivé piipravky, které obsahuji propylenglykol nebo alkohol.

Soucasné podavani s jakymkoli substratem alkoholdehydrogenazy, jako je ethanol, mtize vyvolat zavazné
nezadouci uc¢inky u novorozencu.

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

JelikoZ neexistuji specifické studie u déti, jsou interakce s jinymi 1éCivymi ptipravky zndmy pouze u
dospélych. V piipad€ kombinaci je nutno zvazovat dvé nasledujici situace (které se navzajem nevylucuji):



. kojenci, kterym je podavan jakykoli jiny 1é¢ivy pfipravek, zejména ty, které jsou uvedeny dale

. kojenci kojeni matkami, které uzivaji jakykoli jiny 1éCivy ptipravek, zejména ty, které jsou uvedeny
dale. V takovém piipad¢ je nutno prodiskutovat potiebu zastavit kojeni.

Jakakoli zhor$ena tolerance propranololu vyzaduje peclivy klinicky dohled.

Soucasné uzivani se nedoporucuje

Blokatory kalciovych kandlu vyvolavajici bradykardii (diltiazem, verapamil, bepridil)

Spolecné podavani s propranololem mtize zpisobit poruchu srde¢ni automacie (excesivni bradykardii,
sinusovou zastavu), poruchy sinoatrialniho a atrioventrikularniho vedeni a zvysené riziko ventrikularnich
arytmii (torsades de pointes) spole¢né se selhanim srdce.

Tuto kombinaci 1ze podavat pouze pod peclivym klinickym a EKG dohledem, zejména pti zahajeni 1écby.

Interakce vyZadujici obezfetnost pii pouzivani

Kardiovaskularni 1é¢ivé pripravky

Antiarytmika

e Propafenon ma negativni inotropni a beta-blokujici vlastnosti, které mohou pusobit aditivné k
vlastnostem propranololu.

e Metabolismus propranololu je tlumen soucasnym podavanim chinidinu, které vede k dvoj az
trojnasobnému zvyseni koncentrace v krvi a k vys$sim stupiittim klinické beta-blokady.

e Amiodaron je antiarytmicky pfipravek s negativné chronotropnimi vlastnostmi, které mohou pisobit
aditivné k vlastnostem pozorovanym u -blokatort, jako je propranolol. V disledku potlac¢eni
sympatického kompenzacniho mechanismu lze o¢ekéavat poruchy srdecni automacie a vedeni vzruchu.

e Metabolismus intraven6zné€ podaného lidokainu je tlumen soucasnym podavanim propranololu, coz ma
za nasledek 25% zvySeni koncentrace lidokainu. Po soucasném podani propranololu byla hlasena
toxicita lidokainu (neurologické a srde¢ni nezadouci prihody).

Digitalisové glykosidy
Digitalisové glykosidy i beta-blokatory zpomaluji atrioventrikularni vedeni vzruchu a zpomaluji srde¢ni
frekvenci. Soucasné uzivani miize zvySovat riziko bradykardie. Je nutné se poradit s kardiologem.

Dihydropyridiny

Je nutno postupovat obezfetné v pripade, kdy je pacientim uzivajicim beta-blokatory podavan
dihydropyridin. Oba ptipravky mohou vyvolat v disledku aditivnich inotropnich ucinkti hypotenzi a/nebo
selhani srdce u pacientt, jejichz srdecni funkce je Castecné kontrolovana. Soucasné uzivani pii nadmérné
distalni vasodilataci miize snizit reflexni odezvu sympatiku.

Antihypertenziva (inhibitory ACE, antagonisté receptorii angiotensinu I, diuretika, alfa-blokatory bez
ohledu na indikaci, centrdlné piisobici antihypertenziva, reserpin apod.)

Léky snizujici arterialni tlak podavané v kombinaci s beta-blokatory mohou zptisobovat nebo zvysovat
hypotenzi, zvlaste ortostatickou. Co se tyce centralne pusobicich antihypertenziv, mohou beta-blokatory
zhorSovat rebound hypertenzi po nahlém vysazeni klonidinu. Lé¢bu propranololem je nutno zastavit nékolik
dni pred vysazenim klonidinu.

Nekardiovaskularni 1é¢ivé pripravky

Kortikosteroidy

Pacienti s infantilnim hemangiomem mohou byt vystaveni zvySenému riziku, pokud byli nebo pokud jsou
soucasn¢ 1éCeni kortikosteroidy, protoZze adrenalni suprese muze zpusobit ztratu protiregula¢ni odpovédi
kortizolu a zvysit riziko hypoglykemie. To plati také u déti kojenych matkami 1é¢enymi vysokymi davkami
nebo dlouhodobé¢ kortikosteroidy (viz ¢ast 4.4 tykajici se hypoglykemie).

Nesteroidni protizanétliva léciva
Bylo hlaseno, Ze nesteroidni protizanétliva léciva (NSAID) tlumi antihypertenzni G¢inek beta-blokatora.



Léky vyvolavajici ortostatickou hypotenzi

Léky, které vyvolavaji ortostatickou hypotenzi (derivaty nitratt, inhibitory fosfodiesterazy typu 5, tricyklicka
antidepresiva, antipsychotika, dopaminergni agonisté, levodopa, amifostin, baklofen...) mohou mit aditivni
ucinky k uc¢inkim beta-blokatori. Je nutné se poradit s kardiologem.

Induktory enzymii
Spolecné podavani propranololu s induktory enzym, naptiklad s rifampicinem nebo fenobarbitalem, miize
snizovat krevni hladiny propranololu.

Antidiabetika

Vsechny beta-blokatory mohou maskovat n€které symptomy hypoglykemie: palpitace a tachykardii.
Uzivani propranololu spolu s antidiabetiky u pacientii s diabetem vyZaduje obezietnost, protoze miize
prodluzovat odpovéd’ na inzulin. V takovém piipadé informujte oSetiujiciho 1ékate a zvyste sledovani hladin
krevniho cukru, zejména pti zahajeni 1éCby.

Hypolipidemika
Soucasné podavani kolestyraminu nebo kolestipolu s propranololem vedlo az k 50% poklesu koncentraci
propranololu.

Halogenovana anestetika
Mohou pfi uzivani s propranololem snizovat kontraktilitu myokardu a vaskularni kompenzaci. Beta-
mimetika mohou byt pouzivana jako latky plsobici proti beta-blokade.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Té&hotenstvi:
Neni relevantni.

Kojeni:
Kojici matky: viz bod 4.4 a bod 4.5.

Fertilita:

I kdyz byly publikovany urcité reverzibilni u¢inky na sam¢i a samici fertilitu u dospélych potkanti, jimz byly
podavany vysoké davky propranololu, studie provedena na juvenilnich zvifatech neprokazala zadny vliv na
fertilitu (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Neni relevantni.
4.8 NeZadouci ucinky

Souhrn bezpecnostniho profilu

Nejcastéji hlasené nezddouci Gcinky z klinickych hodnoceni proliferujiciho infantilniho hemangiomu u
kojenct lécenych ptipravkem HEMANGIOL byly poruchy spanku (16,7 %), zhorSeni infekci dychaciho
ustroji, jako je bronchitida a bronchiolitida spojena s kaslem a horeckou, prijem (16,5 %) a zvraceni

(11,5 %).

Nezadouci ucinky hlasené celosvétove v ramci programu ,,compassionate use® a v literatufe se tykaly
hypoglykemie (a souvisejicich piihod, jako je hypoglykemicky zachvat) a zhorSeni infekci dychaciho ustroji
s dechovou tisni.

Piehled nezadoucich ucinki v tabulce

Nasledujici tabulka uvadi nezadouci ucinky hlasené bez ohledu na velikost davky a délku 1é¢by ve tfech
klinickych studiich se 435 pacienty 1é¢enymi piipravkem HEMANGIOL v davce 1 mg/kg/den nebo

3 mg/kg/den po dobu nejdéle 6 mésict.

Frekvence je stanovena podle nasledujici konvence: velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10); mén¢é
Casté (= 1/1 000 az < 1/100); vzacné (= 1/10 000 az < 1/1000); velmi vzacné (< 1/10 000); neni zndmo




(z dostupnych tdaji nelze urcit). S ohledem na velikost databaze klinického hodnoceni nejsou zastoupené
kategorie frekvenci ,,vzacné* a ,,velmi vzacné*.
V kazdé tfid¢ organovych systémi jsou nezadouci ucinky uvedeny v poradi podle snizujici se zavaznosti.

Velmi Casté Casté Méné Casté Neni znamo
Infekce a infestace Bronchitida Bronchiolitida
Poruchy Snizena chut’ k
metabolismu a jidlu
VyZivy
Psychiatrické Poruchy spanku Neklid, noéni mury
poruchy Iritabilita
Poruchy Somnolence Zachvaty kie€i pii
nervového hypoglykemii
systému
Srdeéni poruchy AV blokada Bradykardie
Cévni poruchy Chlad perifernich Hypotenze
Casti téla Vazokonstrikce
Raynaudav
fenomén
Respiraéni, Bronchospasmus
hrudni a
mediastinalni
poruchy
Gastrointestindlni ~ Priijem Zacpa
poruchy Zvraceni Bolest bficha
Poruchy kiZe a Erytém Urtikarie Psoriaziformni
podkoZni tkané Plenkova Alopecie dermatitida
dermatitida
VySetieni Snizeny krevni tlak  SniZena hladina Agranulocytoza
glukozy v krvi Hyperkalemie
Pokles srde¢ni
frekvence
Neutropenie

Popis vybranych nezadoucich ucinkt

Co se tyce infekci dolnich cest dychacich, jako je bronchitida nebo bronchiolitida, bylo u pacientti 1écenych
pfipravkem HEMANGIOL pozorovano zhorSeni symptomt (véetné bronchospasmu) nasledkem
bronchokonstrikéniho u¢inku propranololu. Tyto u¢inky jen vzacné vedly k definitivnimu ukonceni 1écby
(viz bod 4.4).

Poruchy spanku odpovidaly insomnii, $patné kvalité spanku a hypersomnii. Ostatni poruchy centralniho
nervového systému byly pozorovany hlavné v ¢asnych fazich 1écby.

Prlijem byl hlaSen casto a nebyl vzdy spojovan s infekénim gastrointestinalnim onemocnénim. Zda se, ze
vyskyt prijmu zavisi na davce mezi 1 az 3 mg/kg/den. Zadny z hlaSenych ptipadii nemél zavaznou intenzitu
a nevedl k ukonceni 1écby.

Kardiovaskularni piihody hlasené béhem klinickych studii byly asymptomatické. Béhem ¢tythodinového
kardiovaskuldrniho monitorovani v titracnich dnech bylo po podani 1é€ivé latky pozorovano zpomaleni
srde¢ni frekvence (o cca 7 tepl za minutu) a pokles systolického krevniho tlaku (o méné nez 3 mmHg).
Jeden ptipad atrioventrikularni srde¢ni blokady druhého stupné u pacienta s preexistujici poruchou vedeni
vzruchu vedl k definitivnimu ukonceni lécby. V literatute byly publikovany izolované ptipady
symptomatické bradykardie a hypotenze.

Pokles krevniho cukru pozorovany v prubéhu klinickych studii byl asymptomaticky. Nekolik pripadi
hypoglykemie se souvisejicim hypoglykemickym zachvatem bylo vSak hlaSeno béhem programu



,,compassionate use“ a publikovano v literatufe, zejména v pripad¢ vynechani jidla pfi soucasné probihajicim
onemocnéni (viz bod 4.4).

Riziko hypoglykemie mize zvysit soucasna Iécba systémovymi kortikosteroidy (viz bod 4.5).

Hyperkalemie byla hlasena v literatufe u n¢kolika malo pacientii s rozsahlym exulcerovanym hemangiomem
(viz bod 4.4).

Hlaseni podezieni na nezaddouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to pokracovat
ve sledovani poméru p¥inost a rizik 1é¢ivého pripravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezadouci ti€inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich ucinkti uvedeného v
Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Toxicita beta-blokatorti navazuje na jejich 1é¢ebné ucinky:

. Srdecni symptomy lehké az stiedné tézké otravy predstavuje zpomalend srdecni frekvence a
hypotenze. U zavaznéj$i otravy se mohou objevit atrioventrikularni blokady, opozdovani
intraventrikularniho vedeni a kongestivni srde¢ni selhani.

Bronchospasmus se miize objevit zejména u pacientd s astmatem.
MuzZe se objevit hypoglykemie a jeji priznaky (tfes, tachykardie) mohou byt maskovany jinymi
klinickymi G¢inky toxicity beta-blokatort.

Propranolol je vysoce rozpustny v tucich a mtize prochazet hematoencefalickou bariérou a zptisobovat kiece.

Podptirna opatieni a 1écba:

Pacient musi byt pripojen k srde¢nimu monitoru, je tieba sledovat vitalni znamky, dusevni stav a hladinu
glukdzy v krvi. Je tieba podavat intravendzné tekutiny k 1é¢bé hypotenze a atropin pii bradykardii. Pokud
pacient nalezité nereaguje na intravendzné podavané tekutiny, je nutno zvazit podani glukagonu a poté
katecholamint. Bronchospasmus 1ze 1é¢it isoproterenolem a aminofylinem.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: beta-blokatory, neselektivni, ATC kod: CO7AA05
Mechanismus ucinku

Potencialni mechanismus t¢inku propranololu na proliferujici infantilni hemangiom popsany v literature
muze zahrnovat rizné mechanismy, které spolu uzce souvisi:

. lokalni hemodynamicky ucinek (vazokonstrikce, ktera je klasickym dtisledkem beta-adrenergni
blokady a snizeni perfuze 1ézi infantilniho hemangiomu);

J antiangiogenni u€inek (pokles proliferace vaskularnich endotelidlnich bun¢k, snizeni neovaskularizace
a formovani vaskularnich tubuli, snizeni vylu€ovani matrixové metaloproteinazy 9);

° ucinek spoustéjici apoptdzu kapilarnich endotelialnich bunék;

° omezeni signalni drahy VEGF 1 bFGF a nasledné omezeni angiogeneze/proliferace.

Farmakodynamické ucinky
Propranolol je beta-blokator charakterizovany tfemi farmakologickymi vlastnostmi:

° absenci kardioselektivni beta-1-lytické aktivity,
. antiarytmickym uéinkem,
. nepiitomnosti parcialni agonistické aktivity (nebo vlastni sympatomimetické aktivity).

Klinicka u¢innost a bezpe€nost tvkajici se pediatrické populace




Ukinnost propranololu u kojenct (ve véku 5 tydni az 5 mésict pii zahajeni 16¢by) s proliferujicim
infantilnim hemangiomem vyZadujicim systémovou 1é¢bu byla dolozena ve fazi II/I1I pivotni
randomizované, placebem kontrolované, multicentrické adaptivni studie s podavanim rtznych davek s cilem
porovnat Ctyfi rezimy podavani propranololu (1 nebo 3 mg/kg/den po dobu 3 nebo 6 mésicti) s placebem
(dvojité zaslepena studie).

Lécba byla podavana 456 subjektim (401 z nich uzivalo propranolol v davce 1 nebo 3 mg/kg/den po dobu 3
nebo 6 mésict; 55 z nich dostavalo placebo), véetné titraéni faze delsi nez 3 tydny. 70 % pacientt (71,3 %
zenského pohlavi; 37 % ve véku 35-90 dni a 63 % ve véku 91-150 dni) mélo cilovy hemangiom na hlavé a
vétsina infantilnich hemangiomt (89 %) byla lokalizovéana.

Uspéch 16¢by byl definovan jako tplné nebo téméi uplné odlééeni cilového hemangiomu, coZ bylo
hodnoceno zaslepenymi centralizovanymi nezavislymi posudky podle fotografii z 24. tydne pfi absenci
predcasného ukonceni 1écby.

Rezim podavani 3 mg/kg/den béhem 6 mésict (zvoleny na konci faze II studie) dosahl 60,4% uspésnost

v porovnani s 3,6% Uspesnosti placeba (hodnota p < 0,0001). U podskupin podle véku (35-90 dni/91-

150 dni), pohlavi a umisténi hemangiomu (hlava/télo) nebyly identifikovany rozdily v odpovédi na
propranolol. ZlepSeni hemangiomu bylo pozorovano po 5 tydnech 1é¢by propranololem u 88 % pacienti.
11,4 % pacient muselo byt po pferuseni &by opétovné 1é€eno.

Z etickych diivodu souvisejicich s pouzitim placeba nebyl uc¢inek demonstrovan u pacientil s vysoce
rizikovym hemangiomem. Doklady o G¢innosti propranololu u pacienti s vysoce rizikovym hemangiomem
jsou k dispozici v literatufe i ve specifickém programu ,,compassionate use* s pouzitim pfipravku
HEMANGIOL.

Retrospektivni studie ukazala, Ze mensi ¢ast pacientti (12 %) vyzadovala op€tovné zahajeni systémové 1éCby.
Pti zahgjeni 1éCby byla u vétSiny pacientli pozorovana uspokojiva odezva.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Dospeéli

Absorpce a distribuce

Propranolol je po peroralnim podani témeéf Giplné absorbovan. Prochazi v§ak extenzivnim first-pass
metabolismem v jatrech a v priméru pouze 25 % propranololu se dostava do systémové cirkulace.
Maximalni koncentrace v plazmé nastavaji 1 az 4 hodiny po peroralnim podani. Podavani potravin bohatych
na bilkoviny zvysuje biologickou dostupnost propranololu o zhruba 50 %, aniz by doslo ke zméné ¢asu do
dosazeni maximalni koncentrace.

Propranolol je substratem pro intestinalni efluxni transportér, P-glykoprotein (P-gp). Studie vS§ak naznacuji,
ze P-gp neomezuje davku pro intestinalni absorpci propranololu v ramci obvyklého terapeutického rozpéti
davek.

Zhruba 90 % cirkulujiciho propranololu je vazano na plazmatické bilkoviny (albumin a kysely alfa-1
glykoprotein). Distribu¢ni objem propranololu ¢ini zhruba 4 1/kg. Propranolol pronik4 hematoencefalickou
bariérou a placentou a piechdzi do matefského mléka.

Biotransformace a eliminace

Propranolol je metabolizovan tfemi primarnimi cestami: aromaticka hydroxylace (hlavné 4-hydroxylace), N-
dealkylace nasledovana dalsi oxidaci vedlejSiho fetézce a pfima glukuronidace. Procentni podily téchto cest
na celkovém metabolismu ¢ini 42 %, 41 % a 17 % v uvedeném potadi, avSak se zna¢nou variabilitou u
jednotlivych osob. Ctyfi hlavni koneéné metabolity jsou propranolol-glukuronid, kyselina naftyl-oxymlééna
a kyselina glukuronova, sulfatové konjugaty 4-hydroxypropranololu. Studie in vitro naznacily, Ze do
metabolismu propranololu jsou zapojeny CYP2D6 (aromaticka hydroxylace), CYP1A2 (fetézova oxidace) a
v mensi mite CYP2C19.

U zdravych subjektt nebyl pozorovan zadny rozdil mezi silnymi a slabymi metabolizatory CYP2D6 stran
peroralni clearance nebo polocasu eliminace.
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Plazmaticky polocas propranololu je 3 az 6 hodin. Méné nez 1 % davky je vylu€ovano v podob¢é nezménéné
latky moci.

Pediatricka populace

Farmakokinetika opakovaného podavani ptipravku HEMANGIOL v davce 3 mg/kg/den rozdélené do 2
davek byla zkoumana u 19 kojenct ve véku 35 az 150 dni pti zahajeni 1é¢by. Farmakokinetické hodnoceni
bylo provedeno v ustaleném stavu, po 1 a 3 mésicich [écby.

Propranolol byl rychle absorbovan, maximalni plazmatické koncentrace bylo dosazeno obvykle 2 hodiny po
podani s odpovidajici sttedni hodnotou cca 79 ng/ml bez ohledu na stari kojence.

Primérma hodnota zjevné peroralni clearance Cinila 2,71 I/h/kg u kojencti ve véku 65 - 120 dni a 3,27 I/h/kg
u kojencti ve veéku 181 - 240 dni. Po korekci podle té€lesné hmotnosti byly primarni farmakokinetické
parametry pro propranolol (napf. plazmaticka clearance) urcené u kojencti podobné hodnotam zjisténym u
dospélych, publikovanym v literatute.

Byl kvantifikovan metabolit 4-hydroxypropranololu a jeho expozice v plazmé ¢ini méné nez 7 % expozice
matetské latky.

Béhem této farmakokinetické studie, do niz byli zafazeni kojenci s hemangiomy ohrozujicimi funkei,
hemangiomy v urcitych anatomickych lokalitach, kde ¢asto zanechavaji trvalé jizvy nebo deformity, velkymi
oblicejovymi hemangiomy, men$imi hemangiomy na exponovanych mistech, zdvaznymi exulcerovanymi
hemangiomy a stopkatymi hemangiomy, byla uc¢innost rovnéz zkoumana jako druhotné hodnotici kritérium.
Lécba propranololem vedla k rychlému zlepSeni (béhem 7-14 dnti) u vSech pacientl a odléceni cilového
hemangiomu bylo pozorovéano u 36,4 % pacientli do 3 mé&sicu.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Propranolol je po podani akutni davky u zvitat povazovan za mirn¢ toxické 1é¢ivo s perordlni LD50 cca
600 mg/kg. Hlavni uinky hlasené po opakovaném podani propranololu dospélym a juvenilnim potkanim
byly ptechodné snizeni t€lesné hmotnosti a ptirastku télesné hmotnosti spojené s pfechodnym snizenim
hmotnosti organti. Tyto ucinky byly po ukonceni 1éCby zcela reverzibilni.

Ve studiich vyzivového podavani, v némz byl my$im a potkantiim podavan propranolol-hydrochlorid az po
dobu 18 mésicti v davkach az 150 mg/kg/den, nebyla v souvislosti s podavanim této 1é¢ivé latky
zaznamenana z4dna tumorigeneze.

Prestoze byly nékteré uidaje dvojznacné, lze na zaklad¢ veskerych dostupnych 0daji in vitro a in vivo dospét
k zavéru, ze propranolol nema genotoxicky potencial.

Propranolol podavany do délohy dospélych potkanich samic je silny protiimplantacni Cinitel v davee >4 mg
na jedno zvife, pfi¢emz tyto ¢inky jsou reverzibilni. Opakované podavani propranololu dospélym potkanim
samctim ve vysokych davkach (= 7,5 mg/kg) vyvolavalo histopatologické 1éze varlat, nadvarlat a semennych
vacka, pokles motility spermii, koncentrace bun¢k spermii, hladiny testosteronu v plazmé a zna¢né zvySeni
vyskytu abnormalit hlavi¢ek a bi¢ikt spermii. Tyto ucinky po ukonceni 1é¢by obecné zcela vymizely.
Podobné vysledky byly ziskany po intratestikularnim podavani a pti pouziti modelt in vitro. Avsak pii studii
provadéné na juvenilnich zvitatech po celou dobu vyvoje odpovidajici kojeneckému veéku, détstvi a
dospivani nebyl zjistén zadny u¢inek na sam¢i a samici fertilitu (viz bod 4.6).

Potencialni ucinky propranololu na vyvoj juvenilnich potkani byly posouzeny po kazdodennim peroralnim
podavani od 4. dne po narozeni (PND 4) do PND 21 v davkach 0, 10, 20 nebo 40 mg/kg/den.

Mortalita s neznamym (i kdyZ nepravdépodobnym) vztahem k 1é¢bé byla pozorovana pii davce

40 mg/kg/den, coz vedlo ke stanoveni celkového NOAEL pro juvenilni toxicitu 20 mg/kg/den.

Az do nejvyssi davky 40 mg/kg/den nebyly zjistény zadné Gcinky souvisejici s propranololem ani
toxikologicky vyznamné u¢inky na reprodukéni vyvoj, rust a neurologicky vyvoj, coz vede k bezpecnostnim
limitim 1,2 u samic a 2,9 u samci, na zakladé primérné expozice t¢inkiim propranololu pii PND 21.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

11



6.1 Seznam pomocnych latek

Hyeteloza

Dihydrat sodné soli sacharinu

Jahodové aroma (obsahuje propylenglykol)
Vanilkové aroma (obsahuje propylenglykol)
Monohydrat kyseliny citronové

Cisténa voda

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy ptipravek misen s jinymi lé€ivymi
pripravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

Pted otevienim: 3 roky.
Po prvnim otevieni: 2 mésice.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

Chraiite pred mrazem.

Mezi jednotlivymi podavanimi uchovavejte lahvicku a stiikacku pro peroralni podani v krabicce.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

120 ml roztoku v lahvi¢ce z hnédého skla tiidy III s polyethylenovou vlozkou nizké hustoty a détskym
bezpec¢nostnim polypropylenovym Sroubovacim uzavérem, dodadvano spolu s polypropylenovou sttikackou
pro peroralni podani kalibrovanou v mg propranololové baze.

Velikost baleni: krabicka obsahujici 1 lahvicku a 1 stiikacku pro peroralni podani.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku

Z4dné zvlastni pozadavky.

Veskery nepouzity 1é¢ivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

PIERRE FABRE MEDICAMENT

Les Cauquillous

81500 Lavaur

Francie

8. REGISTRACNI CISLO(A)

EU/1/14/919/001
9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 23. dubna 2014
Datum posledniho prodlouZeni registrace: 15. ledna 2019
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10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury
pro 1écive pripravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITi
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A
UCINNE POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A. VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobcu odpovédnych za propousténi Sarzi

Farmea

10, rue Bouché Thomas
ZAC d'Orgemont
F-49000 Angers
Francie

PIERRE FABRE MEDICAMENT PRODUCTION
Site PROGIPHARM, Rue du Lycée

45500 GIEN

Francie

V ptibalové informaci k 1é¢ivému piipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za
propousténi dané Sarze.

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1éciveho piipravku je vazan na lékaisky predpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn udajii o pfipravku,
bod 4.2).

C. DALSi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti

Pozadavky pro predkladani pravideln¢ aktualizovanych zprav o bezpec€nosti pro tento 1é¢ivy ptipravek
jsou uvedeny v seznamu referenc¢nich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7
smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro
1é¢ivé ptipravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci uskutec¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti farmakovigilance
podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve veskerych schvalenych
naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba ptedlozit:
. na zadost Evropské agentury pro 1é€ivé ptipravky,
e pii kazdé zmeén¢ systému fizeni rizik, zejména v dlisledku obdrzeni novych informaci, které mohou
vést k vyznamnym zménadm pomeru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni vyznacného milniku
(v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

) Dalsi opati‘eni k minimalizaci rizik

Drzitel rozhodnuti o registraci predlozi k navrzenym indikacim pokyny pro péci, které budou 1ékati
predepisujici piipravek predavat vSem poskytovateliim zdravotni péce, u nichz se predpoklada, ze budou
pripravovat a podavat HEMANGIOL détem. Tyto pokyny pro péci jsou zaméfeny na zvySeni povédomi

o dulezitych rizicich hypoglykemie a bronchospasmu po podani ptipravku HEMANGIOL a na poskytnuti
doporuéeni, jak monitorovat/lé¢it tato rizika. Utelem pokynil je také instruovat poskytovatele zdravotni péce,
jak spravné krmit déti béhem 1é¢by, aby se predeslo riziku té¢zké hypoglykemie.
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Drzitel rozhodnuti o registraci je pied distribuci povinen pfedlozit pokyny pro péci ke schvaleni narodni
kompetentni autorité z hlediska obsahu a formatu spolu s planem komunikace. Pokyny pro péci musi byt
mozno distribuovat pied uvedenim nové indikace (1é¢ba proliferujiciho infantilniho hemangiomu)

v pfislusném Clenském state.

Pokyny pro péci pro poskytovatele zdravotni péce, kteti podavaji pripravek HEMANGIOL détem, musi
zahrnovat nasledujici klicové bezpecnostni prvky:

e Informace o riziku hypoglykemie, které v nezménéné mite pretrvava po celou dobu lécby.

e Informace o podminkach, za kterych nesmi byt HEMANGIOL podéavan
e Informace tykajici se spravného postupu ptipravy a podavani piipravku zahrnujici:
- Doporuceni, jak krmit dit¢ béhem 1écby

- Informace o tom, jak detekovat a 1éCit jakékoli znamky hypoglykemie béhem 1écby
pripravkem HEMANGIOL (casné priznaky jako je bledost, inava, poceni, tfes, palpitace,
uzkost, hlad, potize s probouzenim; slavni priznaky jako je nadmérné spavost, snizena
reaktivita, nedostateCny piijem potravy, pokles télesné teploty, kiece, kratké vypadky
v dychéni, ztrata védomi).

- Informace o tom, jak detekovat a 1écCit jakékoli znamky bronchospasmu béhem 1éCby
pripravkem HEMANGIOL: kasel spojeny s rychlym nebo obtiznym dychanim a/nebo sipanim,
které mize/nemusi byt doprovazeno namodralym zbarvenim ktize

- Pokyny, kdy prerusit podavani ptipravku HEMANGIOL a kontaktovat 1¢kate:

» pokud se béhem 1écby vyskytnou znamky a ptiznaky hypoglykemie (ditéti pii védomi se
ma ihned podat tekutina obsahujici cukr)

pokud se vyskytnou znamky a ptiznaky bronchospasmu

v ptipadé epizod infekéniho onemocnéni nebo pii rozpoznani jakékoli situace, kdy je
vyssi potieba glukozy (chlad, stres), nebo kdy je pacient nachylnéjsi k hladovéni (napf.
pfi potizich s pfijimanim jidla Gsty, infekci, zvraceni)

- Pokyny k ptipravé roztoku ptipravku HEMANGIOL
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A VNITRNIM OBALU

KRABICKA/LAHVICKA

[ 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

HEMANGIOL 3,75 mg/ml peroralni roztok
propranololum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK |

Jeden ml roztoku obsahuje propranololum 3,75 mg, coz odpovida propranololi hydrochloridum 4,28 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK |

Pomocna latka se znamym uc¢inkem: propylenglykol.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Peroralni roztok.
1 lahvicka s obsahem 120 ml a 1 stiikacka pro perordlni podani.

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI |

Pouzivejte s prilozenou stiikackou pro peroralni podani kalibrovanou v mg propranololu. NepouZivejte
zadnou jinou odmérku.

Lahvicku pred pouzitim neprotiepavejte.

Pred pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

Peroralni podani.

6. ZVLASTNI UPOZORNENj, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

[ 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE |
| 8. POUZITELNOST |
EXP

Pripravek je nutno spotfebovat do 2 mésicti po prvnim otevieni.

| 9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte lahvicku v krabi¢ce, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.
Mezi jednotlivymi podavanimi uchovavejte lahvicku a stiikacku pro peroralni podani v krabicce.
Chrante pred mrazem.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH
PRIPRAVKU NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

PIERRE FABRE MEDICAMENT
Les Cauquillous

81500 Lavaur

Francie

[12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/14/919/001

[13.  CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

[15.  NAVOD K POUZITI

|16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

HEMANGIOL

| 17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

HEMANGIOL 3,75 mg/ml peroralni roztok
propranololum

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci diive, nez Vase dité za¢ne tento pripravek uzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité idaje.

. Ponechte si piibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

. Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékate nebo lékarnika nebo zdravotni sestry.

J Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné¢ Vasemu ditéti. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vase dité.

J Pokud se u Vaseho ditéte vyskytne kterykoli z nezaddoucich ucinki, sdélte to svému lékati nebo
Iékarnikovi nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich uéinku, které
nejsou uvedeny v této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1.  Co je ptipravek HEMANGIOL a k ¢emu se pouziva

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez Vase dité zaéne pripravek HEMANGIOL uzivat
3. Jak ptipravek HEMANGIOL podavat Vasemu ditéti

4. Mozné nezadouci ucinky

5. Jak ptipravek HEMANGIOL uchovavat

6. Obsah baleni a dalsi informace

1. Co je pripravek HEMANGIOL a k ¢emu se pouziva

Co je pripravek HEMANGIOL
Nézev 1éCivého piipravku je HEMANGIOL. Lécivou latkou je propranolol.
Propranolol patii do skupiny 1é¢ivych latek znamych jako beta-blokatory.

K ¢emu se pripravek pouziva

Tento piipravek se pouziva k 1é¢eni onemocnéni nazyvané hemangiom. Hemangiom je shluk krevnich cév,

které vytvorily bulku na povrchu nebo pod povrchem kiize. Hemangiom mtize byt povrchovy nebo hluboky.

Nékdy se oznacuje jako ,,jahodové znaménko®, protoze jeho povrch trochu ptipomina jahodu.

Lécba ptipravkem HEMANGIOL se zahajuje u kojenct ve véku 5 tydnli az 5 mésict v nasledujicich

ptipadech:

- kdyz umisténi a/nebo rozsah 1ézi (chorobnych lozisek) ohrozuje zivot nebo funkénost (mohlo by dojit k
poskozeni zivotné diilezitych organii nebo smysli, naptiklad zraku nebo sluchu);

- jedna-li se o exulcerovany (zviedovatély, ktery se nedafi vylécit) a bolestivy hemangiom a/nebo o
hemangiom, ktery nereaguje na bézna opatieni k oSetfovani ran;

- v ptipadé rizika vzniku trvalych jizev nebo znetvoteni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez Vase dité zane uZivat p¥ipravek HEMANGIOL

Nepodavejte pripravek HEMANGIOL,

pokud Vase dite:

. je pred¢asné narozené a nedosahlo korigovaného véku 5 tydnt (korigovany veék je vék, kterého by
predCasné narozené dité prave dosahlo, kdyby se narodilo v terminu).

. je alergické na propranolol nebo na kteroukoli z pomocnych latek tohoto piipravku (uvedenych v bodé¢

6). K alergické reakci mize patfit vyrazka, svédéni nebo dusnost.

ma astma nebo obtize s dychanim v anamnéze.

ma pomaly srdecni tep na sviij vék. Pokud si nejste jisty(a), porad'te se se svym lékafem.

ma srde¢ni problémy (napiiklad poruchy srde¢niho rytmu nebo selhani srdce).

ma velmi nizky krevni tlak.

ma ob&hové problémy, které zpisobuji necitlivost a zblednuti prsti na rukou a nohou.

ma sklon k nizké hladin¢ krevniho cukru.
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. ma vysoky krevni tlak zpiisobeny nadorem na nadledvinach, ktery je oznacovan jako
,feochromocytom®.

Pokud sv¢ dité kojite a pokud uzivate 1é¢ivé piipravky, které nesmi byt uzivany spolu s piipravkem
HEMANGIOL (viz ,,Pokud kojite své dite* a ,,Dalsi 1éCivé ptipravky a ptipravek HEMANGIOL®),
nedavejte mu tento 1é¢ivy piipravek.

Upozornéni a opatieni

Drive, nez Vase dité za¢ne dostavat pripravek HEMANGIOL, sdélte oSetirujicimu lékaii:

° pokud ma Vase dité problémy s jatry nebo ledvinami. Tento 1éCivy piipravek se nedoporucuje pii
poruse funkce jater nebo ledvin,

. pokud Vase dité n€kdy melo alergickou reakci jakéhokoliv ptivodu (napi. 1ékova nebo potravinova
alergie atd.). Alergicka reakce miize zahrnovat vyrazku, svédéni nebo dusnost,

J pokud mé Vase dité psoriazu (lupénku; kozni choroba, ktera se projevuje zarudlymi suchymi ploskami
ztlustelé kuze), protoze tento 1éCivy piipravek muiiZe tento stav zhorSit,

o pokud ma Vase dité diabetes (cukrovku): v takovém piipad¢ je nutno ¢astéji sledovat hladiny cukru
v krvi ditéte.

o Pokud ma Vase dit¢ PHACE syndrom (kombinace hemangiomu a cévnich abnormalit zahrnujicich

mozkové krevni cévy), protoZe tento 1éCivy piipravek muze zvySovat riziko cévni mozkové piihody.
Diilezité znamky, které je nutno sledovat pii podavani piripravku HEMANGIOL

Rizika hypoglykemie

Tento 1€Civy piipravek miize maskovat varovné znamky hypoglykemie (znamé také jako nizka hladina

krevniho cukru). Mtize rovnéz zhorsit hypoglykemii u déti, obzvlasté v obdobi lacnéni (naptiklad v ptipadé

obtizi s pfijimanim jidla Gsty, pti soubézné infekci, zvraceni), v ptipadech, kdy je zvySena potieba glukozy

(chlad, stres, infekce) nebo v ptipadé predavkovani. Tyto znamky mohou byt:

e mén¢ zavazné: bledost, inava, poceni, tfes, buseni srdce, uzkost, hlad, obtize pii probouzeni

e zavazné: nadmeérna spavost, snizena odezva na vnéjsi podnéty, Spatné ptijimani potravy, pokles t€lesné
teploty, zachvaty kieci (kiece), kratkodobé vypadky dychani, ztrata védomi.

Riziko vzniku hypoglykemie pfetrvava ve vyznamné a nezménéné miie po celou dobu lécby.

Aby se zabranilo riziku hypoglykemie, ma se HEMANGIOL podavat béhem krmeni nebo
bezprostiedné po krmeni a je zapoti‘ebi vyvarovat se podani posledni davky v dobé pied
noc¢nim spankem (viz bod 3). Vase dité musi byt béhem 1écby dostate¢né a pravidelné krmeno.
Pokud Vase dité neji dostatecné, objevi se u ného jiné onemocnéni nebo zvraci, doporucuje se
davku vynechat. NEDAVEJTE SVEMU DITETI PRIPRAVEK HEMANGIOL, DOKUD
NEBUDE ZNOVU SPRAVNE KRMENO.

Ma-li Vase dité€ pii uzivani piipravku HEMANGIOL jakékoli znamky hypoglykemie,
prestaiite 1€k podavat a ihned volejte 1ékai‘e anebo jed’te rovnou do nemocnice. Pokud je dité
pri védomi, podejte mu napoj obsahujici cukr. .

Rizika bronchospasmu

Zastavte 1éCbu a neprodlené kontaktujte 1ékare, pokud po podani piipravku HEMANGIOL svému ditéti
pozorujete priznaky, které naznacuji bronchospasmus (doc¢asné zizeni pradusek, které vede k obtizim pii
dychani): kasel, rychlé nebo ztizené dychani nebo sipani, coz mtize i nemusi doprovazet namodrald barva
kiaze.

Ukoncete 1écbu a ihned kontaktujte lékai'e, ma-li Vase dité pri uzivani pripravku
HEMANGIOL znamky podobné nachlazeni spojené s potiZzemi s dychanim a/nebo sipanim.
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Riziko hypotenze a brachykardie (pomaly srde¢ni rytmus)

Pripravek HEMANGIOL mize zpusobovat pokles krevniho tlaku (hypotenzi) a zpomaleni srde¢niho rytmu
(bradykardii). Proto bude Vase dit¢ pecliveé klinicky sledovano a bude mu monitorovana srdecni frekvence
po dobu 2 hodin po podani prvni davky nebo po zvyseni davky. Poté bude osetfujici I¢kai vysSetfovat Vase
dit¢ pravidelné béhem 1écby.

Ukoncete 1écbu a ihned kontaktujte lékai'e, ma-li Vase dité pri uzivani pripravku
HEMANGIOL pfiznaky jako je unava, chlad, bledost, namodralé zbarveni kiiZe nebo mdloby.

Riziko hyperkalemie
Ptipravek HEMANGIOL muze zvySovat hladinu drasliku v krvi (hyperkalémie). V ptipad¢ rozsahlého
zviedovatélého hemangiomu se ma u Vaseho ditéte kontrolovat hladina drasliku v krvi.

Ma-li se Vase dité podrobit celkové anestezii

Sdélte oSettujicimu lékafti, Ze dit¢ uziva ptipravek HEMANGIOL. Je to proto, Ze VaSemu ditéti mize
klesnout tlak, budou-1i mu pfi uzivani tohoto piipravku podana anestetika (viz ,,Dalsi 1é¢ivé pripravky a
ptipravek HEMANGIOL®). MtiZe byt zapotiebi vysadit pfipravek HEMANGIOL nejméné 48 hodin pied
anestezii.

Pokud kojite své dité

e sdélte to oSetfujicimu 1ékarti, nez zacnete ditéti tento pripravek podavat.

e Nepodavejte tento ptipravek svému ditéti, jestlize uzivate 1éky, které nesmi byt s ptipravkem
HEMANGIOL uzivany (viz ,,Dalsi 1é¢ivé ptipravky a ptipravek HEMANGIOL).

DalSi 1é¢ivé pripravky a pripravek HEMANGIOL
e Sdélte osetiujicimu 1€kari, 1ékarnikovi nebo zdravotni sestte, jestlize podavate nebo jste nedavno
podal(a) ditéti jiné 1écivé ptipravky. Je to nutné proto, ze ptipravek HEMANGIOL mize ménit
zpusob, jakym 1écivé piipravky funguji, a nékteré piipravky mohou mit vliv na piisobeni ptipravku
HEMANGIOL.
e Navic pokud kojite své dité, je dulezité informovat oSetiujiciho 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestru o
tom, které 1éky Vy sama uzivate, protoze mohou pronikat do matetského mléka a ovliviiovat 1écbu
ditéte. Vas lékar Vam poradi, zda mate prerusit kojeni nebo ne.

Zejména v piipade, Ze kojite, sdélte svému lékati nebo Iékarnikovi, jestli Vy nebo Vase dité uzivate:

o Léky k 1é¢bé cukrovky,

o Léky k 1é¢be srde¢nich problému nebo problémil tykajicich se krevnich cév, napiiklad nepravidelného
srdecniho tepu, bolesti na hrudi nebo anginy pectoris, vysokého krevniho tlaku a selhdni srdce,

Léky k 1é¢bé tuberkulozy,

Léky k 1é¢bé bolesti a zanéta,

Léky pouzivané ke snizovani hladiny tukd v krvi,

Léky pouzivané jako anestetika.

Mate-li jakékoli dalsi dotazy, obrat'te se na svého 1ékate nebo 1ékarnika.

Piipravek HEMANGIOL obsahuje sodik a propylenglykol

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 g) v jedné davce, to znamen4, Ze je v podstaté
bez sodiku.

Tento ptipravek obsahuje 2,08 mg propylenglykolu/kg/den. Pokud je Vase dit¢ mladsi nez 4 tydny, porad’te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem, nez mu podate tento 1é¢ivy ptipravek, a to zejména pokud uziva jiné
1é¢ivé pripravky, které obsahuji propylenglykol nebo alkohol.
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3. Jak piipravek HEMANGIOL podavat Vasemu ditéti

Lécba Vaseho ditéte byla zahajena lékafem se zkuSenostmi v diagnostice, 16¢be a péci o pacienty s
hemangiomem v détském veku.

Vzdy podavejte tento 1é¢ivy pripravek svému ditéti piesné podle pokynl svého oSetiujiciho 1ékate nebo
1ékarnika. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Nikdy neméiite sam/sama davku, kterou podavate svému ditéti. Kazdé zvySeni davky nebo jeji upravu
podle télesné hmotnosti ditéte musi provést Vas lékar.

Davka

e Davkovani vychazi z t€lesné hmotnosti Vaseho ditéte podle nasledujiciho schématu:
Tydny Podavana davka | Cas podavani davky

(denni davka)

Prvni tyden 0,5 mg/kg e jedna rano

(1 mg/kg/den) e jedna pozdé odpoledne
Druhy tyden 1 mg/kg e s Casovym odstupem mezi
(2 mg/kg/den) jednotlivymi ddvkami
Tteti a nasledujici tydny 1,5 mg/kg minimalné 9 hodin

(3 mg/kg/den)

e V pfipad¢ potfeby mizete pripravek rozpustit v malém mnozstvi mléka uréeného pro kojence nebo
v jedné polévkovée 1Zici jabletné nebo pomerancové §tavy vhodné pro dany vek ditéte a dat jej ditéti
v kojenecké lahvi. Nedavejte pfipravek do plné lahve mléka nebo ovocné st'avy.
Pro déti s télesnou hmotnosti do 5 kg 1ze davku smichat s jednou ¢ajovou 1zickou (cca 5 ml) mléka. Pro
déti s télesnou hmotnosti nad 5 kg lze davku smichat s jednou polévkovou Izici (cca 15 ml) mléka nebo
ovocné Stavy.
Smés pouzijte do dvou hodin od pfipravy.

Jak pripravek HEMANGIOL Vasemu ditéti podavat

Piipravek HEMANGIOL je ur€en k podani usty.

Ptipravek se musi podavat béhem krmeni nebo bezprostfedné po krmeni.

Davku je nutno vzdy odméfit pomoci stiikacky pro podani pfipravku usty dodédvané s lahvickou.
Podavejte ptipravek HEMANGIOL piimo do ust ditéte stiikackou dodavanou spolu lahvickou.

Krmte dit€ pravidelng, abyste se vyvaroval(a) delsi doby, kdy je dit¢ bez jidla.

Pokud Vase dité¢ hladovi nebo zvraci, doporucuje se davku vynechat.

Pokud dité davku vyplivne nebo pokud si nejste jisty(a), zda pozilo vSechen ptipravek, nedavejte mu
dalsi davku a pockejte na nasledujici planovanou davku.

e Piipravek HEMANGIOL a krmeni musi podavat stejna osoba, aby se zabranilo riziku hypoglykemie.

Pokud se jedna o rizné osoby, dobra komunikace je diilezita k zajisténi bezpecnosti Vaseho ditéte.

Navod k pouziti:

e Krok 1. Vyjméte jednotlivé poloZKky z krabi¢ky

Krabicka obsahuje tyto polozky, které budete potfebovat k podavani léku:

- sklenénou lahvi¢ku obsahujici 120 ml peroralniho roztoku propranololu

- stiikacku pro podani pfipravku usty se stupnici v mg dodavanou s timto 1é¢ivym piipravkem

Vyjméte lahvicku a stiikacku pro podani piipravku usty z krabicky a vyjméte stiikacku z plastového sacku.
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lahvicka
—
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———¢

krabi¢ka

plastovy
sacek

stfikacka

¢ Krok 2. Zkontrolujte davku
Zkontrolujte davku ptipravku HEMANGIOL v miligramech (mg) pfedepsanou Vasim lékafem. Najdéte toto
¢islo na stiikacce.

—— $picka

odmeérka—

_)— p'ﬁruba
——pist

e Krok 3. Oteviete lahvicku

Lahvicka je dodavana s uzavérem s détskou pojistkou. Otevie se takto: stlacte plastovy uzavér a soucasné
jim otocte proti sméru hodinovych rucic¢ek (vlevo).

Lahvicku pred pouzitim neprotiepavejte.

e Krok 4. Vlozte stiikacku

Zasunte $picku stiikacky pro podani do lahvi¢ky ve svislé pozici a stlaéte pist Gplné dolt.

Neodstranujte adaptér stiikacky z hrdla lahvicky.

Pouzivejte pouze stiikacku pro podani dodavanou s ptipravkem k méfeni a podavani davky. Nepouzivejte
1Zici ani jinou odmérku.
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adaptér
stitkacky

o Krok 5: Odeberte davku
Jakmile zasunete stiikacku, obrat’te lahvi¢ku dnem vzharu.
Vytahnéte pist sttikacky k udaji o po¢tu mg, ktery potiebujete.

meéritko do
Spicky pistu

e Krok 6: Zkontrolujte vyskyt vzduchovych bublin
Pokud ve stiikacce uvidite vzduchové bubliny, drzte stiikacku ve svislé poloze, stlacte pist zpét tak daleko,
abyste zcela vytlacil(a) velké vzduchové bubliny, a upravte zpét na davku predepsanou Vasim lékatfem.

Vzduchov
a bublina

e Krok 7. Vyjméte stiikacku
Obrat’te lahvicku do svislé polohy a vyjméte celou stiikacku z lahvicky. Bud'te opatrni, abyste béhem tohoto
kroku nestlacili pist.
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e Krok 8. Uzaviete lahvicku
Uzavfete plastovy uzavér oto¢enim po sméru hodinovych rucicek (doprava)

e Krok 9. Podejte pripravek HEMANGIOL svému ditéti

Vlozte stiikacku ditéti do st a umistéte ji proti vnitini stran¢ tvare.

Nyni mtizete pomalu vstiikovat ptipravek HEMANGIOL ze sttikacky piimo do st ditéte.
Nepokladejte dit¢ ihned po podani.

e Kirok 10: Vycistéte stiikacku

Strikacku nerozebirejte. Prazdnou stiikacku vyplachnéte po kazdém pouziti ve sklenici Cisté vody:
1- Vezméte sklenici Cisté vody

2- Vytéhnéte pist

3- Vylijte vodu do umyvadla

4- Toto ¢iSténi opakujte trikrat.
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K ¢isténi nepouzivejte zadny piipravek na bazi mydla nebo alkoholu. Vnéjsi stranu utfete do sucha.
Nedavejte sttikacku do sterilizatoru nebo my¢ky nadobi.

Uchovavejte lahvicku a stiikacku v krabicce do dal$iho pouZiti na bezpecném miste, mimo dohled a dosah
ditéte. Po vyuzivani 1¢ku v lahvicce stiikacku zlikvidujte.

JestliZe jste dal(a) svému ditéti vice pripravku HEMANGIOL, neZ jste mél(a)
Pokud jste dal(a) svému ditéti vice pripravku HEMANGIOL, nez jste mel(a), porad’te se neprodlené se svym
1ékafem.

JestliZe jste zapomnél(a) dat pripravek HEMANGIOL svému ditéti
Preskocte vynechanou davku a nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.
Pokracujte v 1é¢b¢ s obvyklou frekvenci: jedna davka rano a jedna davka pozdé odpoledne.

JestliZe jste prestala(a) davat pripravek HEMANGIOL svému ditéti
Na zékladé¢ rozhodnuti 1ékate je mozné piipravek HEMANGIOL vysadit okamzité na konci 1écby.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto pfipravku, zeptejte se svého Iékate nebo 1¢kdrnika
nebo zdravotni sestry.

4. MozZné nezadouci uc¢inky

Podobné¢ jako vSechny l1éky miize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi vyskytnout u
kazdého.

Po podani piipravku HEMANGIOL je nutno sledovat vyskyt dilezitych varovnych znamek moznych
nezadoucich ucinkd, jako je nizky krevni tlak, pomaly srde¢ni tep, nizka hladina cukru v krvi a
bronchospasmus (obtize s dychanim). Podivejte se, prosim, do bodu 2 této piibalové informace.

Velmi ¢asté nezadouci t¢inky (mohou se vyskytnout u vice nez 1 z 10 osob)
e Bronchitida (zénét pradusek),

e Poruchy spanku (nespavost, Spatnd kvalita spanku a obtize pii probouzeni),
e Prljem a zvraceni.

asté nezadouci ucinky (mohou se vyskytnout azZ u 1 z 10 osob)
Bronchospasmus (obtize s dychanim),
Bronchiolitida (zanét pridusinek s dusnosti a sipotem, s kaslem a horeckou),
Snizeny krevni tlak,
Snizena chut’ k jidlu,
Neklid, no¢ni mury, podrazdénost,
Spavost,
Chladné koncetiny,
Zacpa, bolest bficha,
Erytém (zCervenani ktze),

e o 0o 0 0 0 0 0 0
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e Plenkova dermatitida (plenkova vyrazka).

Méné casté nezadouci ucinky (mohou se vyskytnout aZ u 1 ze 100 osob)
Poruchy srde¢ni vodivosti nebo rytmu (pomaly nebo nepravidelny srdecni tep),
Koprivka (alergicka kozni reakce), alopecie (vypadavani vlasi),

Snizené hladiny krevniho cukru,

Pokles poctu bilych krvinek.

Frekvence nasledujicich nezadoucich u¢inku neni znama (z dostupnych tdajii nelze urcit)
Zachvaty kteci (kiece) souvisejici s hypoglykemii (abnormalné nizkou hladinou krevniho cukru),
Bradykardie (abnormalné pomaly srde¢ni tep),

Nizky krevni tlak,

Velmi nizk4 hladina bilych krvinek, které bojuji proti infekcim,

Obé&hové problémy zplsobujici necitlivost a zblednuti prsti na rukou a nohou,

Zvysena hladina drasliku v krvi.

Hlaseni nezadoucich ucinku

Pokud se u Vaseho ditéte vyskytne kterykoli z nezddoucich u¢inku, sdélte to svému Iékati nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci.
Nezadouci ucinky muzete hlasit také ptimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich Gcinkt
uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucink mizete prispét k ziskani vice informaci o
bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak piipravek HEMANGIOL uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento 1€¢ivy pripravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabiéce a lahviéce. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte lahvicku v krabiéce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem. Mezi jednotlivymi podavanimi
uchovavejte lahvicku a stfikacku v krabicce. Chrafite pfed mrazem.
Lécivy pripravek je nutno spotfebovat do 2 mésicli po prvnim otevieni.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého 1ékarnika,
jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek HEMANGIOL obsahuje

e [écCivou latkou je propranololum. Jeden ml pfipravku obsahuje propranololum 3,75 mg, coz odpovida
propranololi hydrochloridum 4,28 mg,

e Pomocnymi latkami jsou hyeteldza, dihydrat sodné soli sacharinu, jahodové aroma (obsahuje
propylenglykol), vanilkové aroma (obsahuje propylenglykol), monohydrat kyseliny citronove, ¢isténa
voda. Vice informaci najdete v bodé 2 Piipravek HEMANGIOL obsahuje sodik a propylenglykol.

Jak pripravek HEMANGIOL vypada a co obsahuje toto baleni

o HEMANGIOL je cCiry, bezbarvy az svétle zZluty peroralni roztok s ovocnou vini.

e Dodava se v hnédé sklenéné lahvicce o objemu 120 ml s détskym bezpecnostnim Sroubovacim
uzavérem. Krabicka obsahuje 1 lahvicku.

e S lahvickou je dodavana polypropylenova stiikacka pro podani piipravku sty se stupnici v mg
propranololu.
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Drzitel rozhodnuti o registraci
PIERRE FABRE MEDICAMENT
Les Cauquillous

81500 Lavaur

FRANCIE

Vyrobce

FARMEA

10 rue Bouché Thomas
ZAC Sud d’Orgemont
49000 ANGERS
FRANCIE

nebo

PIERRE FABRE MEDICAMENT PRODUCTION

Site PROGIPHARM, Rue du Lycée

45500 GIEN

FRANCIE

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci.

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana v .

Podrobné informace o tomto lé¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury
pro lécivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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