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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Velphoro 500 mg zuvacie tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda Zuvacia tableta obsahuje oxid-hydroxid Zelezity so sachar6zou zodpovedajuci 500 mg Zeleza.
Oxid-hydroxid Zelezity so sachar6ézou obsiahnuty v jednej tablete sa sklada z viacjadrového oxidu-
hydroxidu zelezitého (obsahujuceho 500 mg zeleza), 750 mg sacharozy a 700 mg skrobov (zemiakovy

Skrob a predzelatinovany kukuri¢ny Skrob).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Zuvacia tableta.

Hnedé okruhle tablety s oznacenim PA500 na jednej strane. Tablety maju priemer 20 mm a hrubku
6,5 mm.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Velphoro je indikovany na regulaciu sérovej hladiny fosforu u dospelych pacientov s chronickym
ochorenim oblic¢iek (CKD), ktori podstupuji hemodialyzu (HD) alebo peritonealnu dialyzu (PD).

Velphoro je indikovany na regulaciu sérovej hladiny fosforu u pediatrickych pacientov vo veku 2 roky
a starSich s chronickym ochorenim obli¢iek (CKD) v §taddiu 4 — 5 (definované rychlostou
glomerularne;j filtracie < 30 ml/min/1,73 m?) alebo s ochorenim CKD a zaroven podstupujucim dialyzu.
Velphoro sa mé uzivat’ v ramci komplexného lie¢ebného rezimu, ktory méze zahfiiat’ suplementaciu
vapnika, 1,25-dihydroxyvitaminu D3 alebo jedného z jeho analdégov alebo kalcimimetika ovplyvilujuce
rozvoj renalnej osteodystrofie.

4.2 Davkovanie a spdsob podavania

Déavkovanie

Uvodné davka pre dospelych a dospievajiici (vo veku > 12 rokov)
Odporacana uvodna davka je 1 500 mg zeleza (3 tablety) denne, rozdelend medzi jedla pocas dna.

Titracia a udrZiavacia davka pre dospelych a dospievajlcich (12 rocni a starsi)

Ma sa kontrolovat’ sérova hladina fosforu a davka oxidu-hydroxidu zelezitého so sachar6zou sa musi
titrovat’ smerom nahor alebo nadol o 500 mg Zeleza (1 tableta) denne pocas 2 — 4 tyzdnov az do
dosiahnutia vyhovujicej sérovej hladiny fosforu s naslednym pravidelnym sledovanim.

V klinickej praxi ma liecba vychadzat’ z potreby regulacie sérovej hladiny fosforu, pricom pacienti,
ktori reaguju na liecbu Velphorom, obvykle dosahuju optimalnu sérovu hladinu fosforu pri davkach
1 500 — 2 000 mg zeleza denne (3 az 4 tablety).

Ak sa vynecha jedna alebo viacero davok, pri d’alSom jedle sa ma pokra¢ovat’ v normalnom davkovani
lieku.



Maximalna tolerovana denna davka pre dospelych a pediatrickych pacientov (vo veku > 12 rokov)
Maximalna odpori¢ana denna davka je 3 000 mg zeleza (6 tabliet).

Uvodna davka, titracia davky a udrsiavacia davka pre pediatrickych pacientov (vo veku 2 az

< 12 rokov)

Velphoro je k dispozicii aj ako 125 mg peroralny prasok vo vrecku na pouZitie pre pediatrickych
pacientov vo veku 2 az < 12 rokov. Vyber liekovej formy zavisi od veku, preferencii a charakteristik
pacienta a dodrziavania lie¢by pacientom. Pri prechode medzi lieckovymi formami sa pouziva rovnaka
odporucana davka. Odporticané tvodné davky a titracie davky Velphora pre pediatrickych pacientov
vo veku 2 az < 12 rokov st uvedené v tabulke 1.

Tabulka 1 Odporucané ivodné davky a titracie davky pre pediatrickych pacientov vo veku 2
az <12 rokov

Vek pacienta Zvysenie alebo zniZenie = Maximalna odporuc¢ana

Uvodna denna davka

(roky) davky denna davka
>2az<6 500 mg 125 alebo 250 mg 1250 mg
>6az<9 750 mg 125, 250 alebo 375 mg 2500 mg
>9az<12 1000 mg 250 alebo 500 mg 3 000 mg

Pre pacientov vo veku 2 az < 6 rokov sa podava peroralny prasok, pretoze Zuvacie tablety nie st
vhodné pre tuto vekovi skupinu.

Pre pacientov vo veku 6 az < 12 rokov sa mozu predpisovat’ zuvacie tablety namiesto peroralneho
prasku Velphoro alebo v kombinécii s peroralnym praskom Velphoro, ak je denna davka 1 000 mg
zeleza (2 zuvacie tablety) alebo vysSia.

Ma sa kontrolovat’ sérova hladina fosforu a davka oxidu-hydroxidu zelezitého so sachar6zou sa musi
titrovat’ smerom nahor alebo nadol denne pocas 2 — 4 tyzdnov az do dosiahnutia vyhovujlcej sérovej
hladiny fosforu s naslednym pravidelnym sledovanim.

Pediatrické populécia vo veku < 2 roky
Bezpecnost’ a ti¢innost’ Velphora u deti mladSich ako 2 roky neboli stanovené. K dispozicii nie su

ziadne udaje.

Porucha funkcie obliciek

Velphoro je indikovany na regulaciu sérovej hladiny fosforu u dospelych pacientov s CKD
podstupujtcich HD alebo PD. K dispozicii nie st ziadne klinické udaje u pacientov v skorych stadiach
poruchy funkcie obliciek.

Porucha funkcie pecene

Pacienti so zavaznou poruchou funkcie pecene boli z ti¢asti v klinickych $tadiach s oxidom-
hydroxidom Zelezitym so sachar6zouvyliceni. V klinickych studiach s oxidom-hydroxidom Zelezitym
so sachardzou sa nepozoroval ziadny dokaz o poruche funkcie pecene alebo vyraznej zmene v hladine
enzymov pedene. Dalsie informacie najdete v &asti 4.4.

Starsi pacienti (vo veku > 65 rokov)

Velphoro sa podaval viac ako 248 seniorom (vo veku > 65 rokov) v sulade so schvalenym davkovacim
rezimom. Z celkového poctu osob, ktoré sa ziCastnili klinickych §tadii s oxidom-hydroxidom
Zelezitym so sachar6zou, bolo 29,7 % vo veku 65 rokov a starSich, zatial’ ¢o 8,7 % bolo vo veku

75 rokov a starSich. Pri tychto sttidiach sa v pripade seniorov neuplatiiovali Ziadne osobitné
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usmernenia pre davky a podavanie a davkovacie rezimy neboli spojené so Ziadnymi vyraznymi
rizikami.

Sposob podavania

Peroralne pouzitie.

Velphoro je zuvacia tableta, ktora sa musi uzivat’ spolu s jedlom. Aby sa maximalizovala adsorpcia
fosfatov z potravy, celkova denna davka sa ma rozdelit’ medzi jedla pocCas diia. Nevyzaduje sa, aby
pacienti pili viac tekutin ako zvyc€ajne a pacienti maju dodrziavat’ predpisant diétu. Tablety sa musia
rozzuvat’ alebo rozdrvit'. Tablety sa nesmu prehitat’ celé.

4.3 Kontraindikacie

. Precitlivenost na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
. Hemochromatoza alebo akékol'vek iné poruchy akumulacie zeleza.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Peritonitida, poruchy zaludka a peéene a chirurgicky zakrok v oblasti gastrointestinadlneho traktu

Pacienti s vyskytom peritonitidy v nedavnej minulosti (v priebehu poslednych 3 mesiacov), so
zéavaznymi poruchami zaludka alebo pecene a pacienti s rozsiahlym chirurgickym zdkrokom v oblasti
gastrointestinalneho traktu neboli zaradeni do klinickych $tudii s Velphorom. Lie¢ba Velphorom sa ma
u tychto pacientov pouzivat’ iba po dokladnom postdeni prinosu a rizika.

Zmena zafarbenia stolice

Oxid-hydroxid zelezity so sachar6zou mo6Zze sposobit’ zmenu zafarbenia stolice (nacierno). Zafarbena
(Cierna) stolica moze vizudlne maskovat’ gastrointestinalne krvacanie (pozri Cast’ 4.5).

Informacie o sachardze a Skroboch (sacharidoch)

Velphoro obsahuje sachar6zu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami intolerancie fruktozy,
gluké6zo-galaktozovej malabsorpcie alebo deficitu sacharazy a izomaltazy nesmu uzivat’ tento liek.
Moéze skodit’ zubom.

Velphoro obsahuje zemiakovy §krob a predzelatinovany kukuri¢ny $krob. Pacienti s diabetom maju
vziat’ do ivahy, Ze jedna tableta Velphora zodpoveda priblizne 1,4 g sacharidov (o zodpoveda
0,116 chlebovym jednotkam).

45 Liekové a iné interakcie

Velphoro sa z gastrointestinalneho traktu takmer neabsorbuje. Hoci sa predpoklada, Ze potencial
liekovych interakcii je nizky, pri subeznej lieCbe liekmi, ktoré maji izke terapeutické okno, by sa mal
monitorovat’ klinicky ucinok a neziaduce udalosti. Monitoring sa ma vykonat na zaciatku liecby alebo
pri uprave davkovania, ¢i uz Velphora alebo stibezne uzivaného lieku, pripadne ma lekar zvazit’
meranie ich hladin v krvi. Pri podani akéhokol'vek lieku, o ktorom je zndme, Ze interaguje so Zelezom
(napriklad alendronat a doxycyklin), alebo ma len na zaklade in vitro §tadii potencial interagovat’

s oxidom-hydroxidom Zelezitym so sachardzou, napriklad levotyroxin, ma sa tento lick podavat’ aspon
jednu hodinu pred podanim Velphora alebo dve hodiny po jeho podani.

Zo studii in vitro a in vivo vyplyva, Ze biologicka dostupnost’ vadadustatu a roxadustatu sa moze znizit,
ak sa uzivaju subezne s liekmi, ktoré viazu fosfaty, vratane Velphora. Aby sa minimalizovali
potencialne interakcie s Velphorom, maju sa vadadustat a roxadustat podavat’ asponi jednu hodinu pred
podanim Velphora alebo dve hodiny po jeho podani.



Stadie in vitro vykonané s nasledovnymi lie¢ivami nepreukazali ziadne vyznamné interakcie: kyselina
acetylsalicylova, cefalexin, cinakalcet, ciprofloxacin, klopidogrel, enalapril, hydrochlorotiazid,
metformin, metoprolol, nifedipin, pioglitazon a chinidin.

Stadie sa uskutoénili len u zdravych dobrovolnikov. Uskutoénili sa u zdravych jedincov muzského

a zenského pohlavia s losartanom, furosemidom, digoxinom, warfarinom a omeprazolom. Subezné
podavanie Velphora nemalo vplyv na biologicku dostupnost’ tychto lieciv na zaklade merania plochy
pod koncentracnou krivkou (AUC).

Udaje z klinickych $tadii preukazali, Ze oxid-hydroxid Zelezity so sacharézou nemé vplyv na
hypolipidemické ucinky inhibitorov HMG-CoA reduktazy (napr. atorvastatinu a simvastatinu). Post-
hoc analyzy v klinickych $tadiach navySe preukazali, ze Velphoro nema Ziaden vplyv na G¢inok
peroralne podavanych analogov vitaminu D, ktoré znizuju hladinu intaktného parathorménu (iPTH).
Hladiny vitaminu D a 1,25-dihydroxy vitaminu D zostali nezmenené.

Velphoro nema vplyv na guajakové testy (Haemoccult) ani na imunologické testy (iColo Rectal and
Hexagon Obti) stolice na pritomnost’ okultného krvacania.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

K dispozicii nie st ziadne klinické tidaje o pouziti oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou
v priebehu tehotenstva u ¢loveka.

Stadie reprodukénej a vyvinovej toxicity u zvierat nezistili ziadne riziko v stvislosti s graviditou,
embryonalnym/fetadlnym vyvinom, pérodom alebo postnatalnym vyvinom (pozri cast’ 5.3). Oxid-
hydroxid Zelezity so sachar6zou sa ma u gravidnych zien pouzivat len v pripade, ak je to jednoznacne
potrebné po dokladnom posudeni prinosu a rizika.

Dojcenie

K dispozicii nie s ziadne klinické tidaje o pouzivani Velphora u doj¢iacich Zien. Ked’Ze je absorpcia
zeleza z tohto liecku minimalna (pozri Cast’ 5.2), vylucovanie Zeleza z oxidu-hydroxidu zelezitého so
sachar6zou do materského mlieka je nepravdepodobné. Rozhodnutie o tom, ¢i pokracovat’ v dojéeni
alebo v liecbe oxidom-hydroxidom Zelezitym so sachardézou, ma vychadzat’ z postidenia prinosu
dojcenia pre diet’a a prinosu lieCby Velphorom pre matku.

Fertilita

K dispozicii nie su ziadne tidaje o vplyve Velphora na fertilitu u I'udi. V $tudiach na zvieratach sa po
podavani oxidu-hydroxidu zelezitého so sachar6zou nezistili Ziadne neziaduce U€¢inky na parenie,
fertilitu a parametre vrhu (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Velphoro nema ziadny alebo len zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Aktualny bezpec¢nostny profil Velphora sa zaklada na celkovo 778 pacientoch podstupujucich
hemodialyzu a 57 pacientoch podstupujticich peritonealnu dialyzu, ktori uzivali oxid-hydroxid zelezity
so sachardzou , pri¢om ich liecba trvala az do 55 tyzdnov.



V tychto klinickych skuSaniach doslo u priblizne 43 % pacientov k najmenej jednej neziaduce;j reakcii
pocas lieCby Velphorom, pricom 0,36 % z neziaducich reakcii bolo hlasenych ako zavazné. Vacsinu
z neziaducich reakcii, ktoré boli hlasené pri skusaniach, tvorili poruchy gastrointestinalneho traktu,
pri¢om najcastejsie hlasenymi neziaducimi reakciami boli hnacka a zmena zafarbenia stolice (vel'mi
Casté). K velkej vacsine tychto gastrointestinalnych poruch dochadzalo v skorej faze liecby a ked’
liecba pokracovala, ustupovali.

V profile neziaducich reakcii Velphora sa nepozorovali ziadne tendencie zavislé od davky.

Zoznam neziaducich reakcii vo forme tabul'ky

Neziaduce reakcie hlasené pri uzivani Velphora v davkach od 250 mg do 3 000 mg zeleza denne
u tychto pacientov (n = 835) st uvedené v tabulke 2.

Pocetnosthlasenisa klasifikuje ako vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej Casté
(>1/1 000 az < 1/100).

Tabul’ka 2 Neziaduce reakcie zistené v klinickych skusaniach

Trieda organovych Vel’'mi casté Casté Menej casté
systémov

Poruchy metabolizmu Hyperkalciémia
a vyzivy Hypokalciémia
Poruchy nervového Bolest’ hlavy
systému

Poruchy dychacej Dychavi¢nost’

sustavy, hrudnika
a mediastina

Poruchy Hnacka* Nevolnost’ Brusna distenzia
gastrointestinalneho Zmena zafarbenia Zapcha Gastritida
traktu stolice Vracanie Neprijemny pocit
Dyspepsia v bruchu
Bolest’ brucha Stazené prehitanie
Plynatost’ Gastroezofagova
Zmena zafarbenia refluxova choroba
zubov (GERD)
Zmena zafarbenia
jazyka
Poruchy koze Svrbenie
a podkozného tkaniva Vyrazka
Celkové poruchy Nezvycajna chut’ lieku Unava
a reakcie v mieste
podania

Popis vybranych neziaducich reakcii

* Hnacka
V klinickych skusSaniach sa hnacka objavila u 11,6% pacientov. V 55-tyzdiiovych dlhodobych
studiach bola vécsina z tychto neziaducich reakcii prechodna, hnacka sa objavila na zaciatku
liecby a u 3,1 % pacientov viedla k ukonceniu liecby.

Pediatrickd populéacia

Vo vSeobecnosti boli bezpecnostné profily Velphora u pediatrickych (vek 2 az < 18 rokov)
a dospelych pacientov porovnateI'né. Najcastejsie hlasené pripady neziaducich reakeii tvorili poruchy



gastrointestinalneho traktu vratane hnacky (vel'mi Casté, 16,7 %), vracanie (Casté, 6,1 %), gastritida
(Caste, 3,0 %) a zmena zafarbenia stolice (Casté, 3,0 %).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Vsetky pripady predavkovania Velphorom (napr. hypofosfatémia) sa maju lie¢it’ podl'a Standardne;j
klinickej praxe.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: vSetky ostatné lieky, lieCiva na terapiu hyperkaliémie a hyperfosfatémie,
ATC kbéd: VO3AEO5

Mechanizmus u¢inku

Velphoro obsahuje oxid-hydroxid zZelezity so sacharézou, ktory sa sklada z viacjadrového oxidu-
hydroxidu Zelezit¢ho (pn-FeOOH), sacharozy a skrobov. K naviazaniu fosfatov dochadza vymenou
ligandov medzi hydroxylovymi skupinami a/alebo vodou a fosfore¢nanovymi iéonmi v celom
fyziologickom rozsahu pH v gastrointestinalnom trakte.

Sérova hladina fosforu sa znizuje v dosledku znizenej absorpcie fosfatov z prijatej potravy.

Klinicka a¢innost’

U pacientov s CKD podstupujucich dialyzu sa vykonala jedna klinicka studia fazy 3 s cielom
preskumat’ uc¢innost’ a bezpecnost’ Velphora v tejto populécii. Tato Stiidia bola otvorena,
randomizovana a aktivne kontrolovana (sevelamériumkarbonatom) Studia s paralelnou skupinou pocas
55 tyzdnov. Dospeli pacienti s hyperfosfatémiou (sérova hladina fosforu > 1,94 mmol/l) boli lieCeni
oxidom-hydroxidom Zelezitym so sachar6zou v uvodnej davke 1 000 mg Zeleza/den pocas
8-tyzdiiového obdobia titracie davky. Non-inferiorita voci sevelamériumkarbonatu sa stanovovala

v 12. tyzdni. Pacienti pokracovali v uzivani skiimaného lieku od 12. do 55. tyzdna. Od 12.

do 24. tyzdina bola povolena titracia davky z dovodov zistovania znasanlivosti a ti¢innosti. Lie¢ba
podskupin pacientov od 24. do 27. tyzdna s pouzitim udrziavacej davky oxidu-hydroxidu Zelezitého so
sachar6zou (1 000 az 3 000 mg zeleza denne) alebo nizkej davky oxidu-hydroxidu Zelezitého so
sachar6zou (250 mg Zeleza denne) preukazala vyssiu G¢innost’ udrziavacej davky.

V stadii 05A sa randomizovalo 1 055 pacientov podstupujucich hemodialyzu (N = 968) alebo
peritonealnu dialyzu (N = 87) so sérovou hladinou fosforu > 1,94 mmol/l po 2 — 4 tyZzdiiovom obdobi
na vyplavenie naviazaného fosfatu a dostali bud’ oxid-hydroxid Zelezity so sacharézou v ivodnej
davke 1 000 mg zeleza/den (N = 707), alebo aktivnu kontrolu (sevelamériumkarbonat, N = 348) pocas
24 tyzdnov. Po 24 tyzdnoch sa 93 pacientov podstupujicich hemodialyzu, ktori dostavali oxid-
hydroxid Zelezity so sachardzou v prvej Casti Studie a ktorych sérové hladiny fosforu boli pod
kontrolou (< 1,78 mmol/l), znova randomizovalo a pokracovali v liecbe bud’ svojou udrziavacou
davkou v 24. tyzdni (N = 44), alebo neucinnou nizkou kontrolnou davkou 250 mg zeleza/den (N = 49)
oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou pocas d’alSich 3 tyzdiov.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Po ukonceni stidie 05A sa 658 pacientov (597 podstupujucich hemodialyzu a 61 peritonealnu dialyzu)
liecilo v 28-tyzdnovej pokracovacej Studii (Stidia-05B) bud’ s oxidom-hydroxidom Zelezitym so
sachar6zou (N = 391), alebo so sevelamériumkarbonatom (N = 267) podl'a ich pévodnej randomizacie.

Priemerné sérové hladiny fosforu boli 2,5 mmol/I na zac¢iatku a 1,8 mmol/l v 12. tyzdni po podavani
oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachardzou (znizenie o 0,7 mmol/l). Prislu§né hladiny boli v pripade
sevelamériumkarbonatu 2,4 mmol/l na zaciatku a 1,7 mmol/l v 12. tyzdni (zniZenie o 0,7 mmol/l).

Znizenie sérovej hladiny fosforu sa udrzalo pocas 55 tyzdnov. ZniZenie sérovych hladin fosforu
a hladin kalciofosfatového produktu bolo vysledkom zniZenia absorpcie fosfatov prijatych v potrave.

Miery odpovede, definované ako podiel pacientov, ktori dosiahli sérové hladiny fosforu v rozmedzi
odportac¢aného Iniciativou pre zvySovanie kvality vysledkov lie¢by ochorenia obli¢iek (KDOQI)), boli
45,3 % pre oxid-hydroxid Zelezity so sachardzou a 59,1 % pre sevelamériumkarbonat v 12. tyzdni

a 51,9 % pre oxid-hydroxid Zelezity so sachardzou a 55,2 % pre sevelamériumkarbonat v 52. tyzdni.

Priemerna denna davka Velphora pocas 55 tyzdiov liecby bola 1 650 mg Zeleza a priemerna denna
davka sevelamériumkarbonatu bola 6 960 mg.

Postregistraé¢né udaje

Vykonala sa prospektivna neinterven¢na postregistracna stadia bezpecnosti (VERIFIE), ktorej ciel'om
bolo vyhodnotit’ kratkodobu a dlhodobu (do 36 mesiacov) bezpecnost’ a u¢innost’ liecku Velphoro

u dospelych pacientov na hemodialyze (N = 1 198) alebo peritonealnej dialyze (N = 160), ktori boli

v rutinnej klinickej praxi sledovani 12 az 36 mesiacov (subor bezpecnostnych analyz, N = 1 365).
Pocas stadie bolo 45 % (N = 618) tychto pacientov subezne liecenych jednym alebo viacerymi liekmi,
inymi ako Velphoro, ktoré viazu fosfaty.

V stbore bezpecnostnych analyz boli najcastejSimi neziaducimi reakciami na liek hnacka a zmena
zafarbenia stolice, ktoré hlasilo 14 % (N = 194) a 9 % (N = 128) pacientov, v uvedenom poradi.
Vyskyt hnacky bol najvyssi v prvom tyzdni a klesal umerne s dizkou pouzivania. Hna¢ka bola

u vacsiny pacientov miernej az stredne t'azkej intenzity a u vacsiny pacientov do 2 tyzdiov ustipila.
Zmena zafarbenia stolice (Cierna) sa o¢akava kvoli peroralnej zIuc¢enine na baze zeleza a vizualne
modze maskovat’ gastrointestinalne krvacanie. U 4 zo 40 zdokumentovanych sprievodnych
gastrointestinalnych krvacani bolo hlasené, Ze zmena zafarbenia stolice stivisiaca s liekom Velphoro
sposobila nevyznamné oneskorenie v diagnostike gastrointestindlneho krvacania bez vplyvu na zdravie
pacienta. V ostatnych pripadoch nebolo hlasené ziadne oneskorenie v diagnostike gastrointestinalneho
krvéacania.

Vysledky tejto Stadie ukazali, Ze ucinnost’ lieku Velphoro v realnej praxi (vratane subezného
pouzivania inych liekov viazucich fosfaty u 45 % pacientov) bola v sulade s i¢innostou pozorovanou

v klinickej studii fazy 3.

Pediatrickd populéacia

V otvorenej klinickej Studii sa skiimala u¢innost’ a bezpecnost’ Velphora u pediatrickych pacientov vo
veku 2 roky a star$ich s CKD a hyperfosfatémiou ((CKD) v §tadiu 4 — 5 (definované rychlostou
glomerularne;j filtracie < 30 ml/min/1,73 m?) alebo s ochorenim CKD a zaroven podstupujucich
dialyzu). Osemdesiatpét’ ucastnikov klinickej stidie bolo randomizovanych do skupiny Velphoro

(N = 66) alebo do aktivnej kontrolnej skupiny s octanom vapenatym (N = 19) na titraciu davky

10 tyzdiov (faza 1), potom nasledovalo bezpecnostné rozsirenie 24 tyzdnov (faza 2). Vac¢sina
pacientov bola vo veku > 12 rokov (66 %). Osem percent pacientov boli pacienti s CKD, ktori
podstupuju dialyzu (67 % hemodialyzu a 13 % peritonedlnu dialyzu), a 20 % boli pacienti s CKD bez
dialyzy.

Obmedzeny rozdiel v znizeni priemernej sérovej hladiny fosforu od vychodiskovej hodnoty do konca
fazy 1 v skupine Velphoro (N = 65) nebol statisticky vyznamny pri —0,120 (0,081) mmol/l (interval



spol'ahlivosti 95 %: —0,282, 0,043) na zéklade vypoctov zmieSan¢ho modelu so skuto¢nymi tdajmi,
ktoré ukazuju priemer 2,08 mmol/l na zac¢iatku a 1,91 mmol/l na konci 1. fazy (zniZenie

0 0,17 mmol/1). Uginok sa udrzal po&as fazy 2, hoci sa pozorovali uréité vykyvy v priemernom téinku
v priebehu ¢asu 0,099 (0,198) mmol/l (interval spol'ahlivosti 95 %: —0,306, 0,504).

Percento ucastnikov klinickej stadie so sérovymi hladinami fosforu v normalnych rozsahoch sa zvysilo
z 37 % na zaciatku na 61 % na konci fazy 1 a bolo 58 % na konci fazy 2, ¢o ukazuje na udrzatelny
ucinok oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachardzou na zniZzenie fosforu. U t€astnikov klinickej Stidie so
sérovymi hladinami fosforu nad normalnymi rozsahmi stuvisiacimi s vekom na zaciatku (N = 40)
hladiny sérového fosforu vykazovali Statisticky vyznamné znizenie od vychodiskovej hodnoty do
konca fazy 1 so strednou zmenou LS (SE) —0,87 (0,30) mg/dl (interval spol'ahlivosti 95 %: —1,47,
—0,27; p = 0,0006).

Bezpecnostny profil Velphora u pediatrickych pacientov bol v§eobecne porovnatelny s profilom
predtym pozorovanym u dospelych pacientov.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Velphoro viaze fosfaty v gastrointestindlnom trakte, a preto sérova koncentracia nie je relevantna pre
jeho uc¢inok. Vzhl'adom na nerozpustnost’ a degradacné vlastnosti Velphora neboli vykonané ziadne
klasické farmakokinetické studie, napr. stanovenie distribu¢ného objemu, plochy pod koncentracnou
krivkou, priemerného ¢asu pretrvavania v organizme, atd’.

V dvoch studiach fazy 1 bolo zistené, ze moznost’ zat'azenia organizmu Zelezom je minimalna
a u zdravych dobrovol'nikov neboli pozorované ziadne t€inky zavislé od davky.

Absorpcia

Liec¢ivo vo Velphore, pn-FeOOH, je prakticky nerozpustné, a teda sa ani neabsorbuje. Produkt jeho
premeny, jednojadrové formy Zeleza, sa vS§ak m6zu uvolnovat’ z povrchu pn-FeOOH a mézu sa
absorbovat’.

Stadie absolutnej absorpcie sa u 'udi nevykonali. Predklinické $tadie na niekolkych druhoch (potkany
a psy) preukazali, Ze systémova absorpcia je vel'mi nizka (< 1 % podanej davky).

Vychytavanie Zeleza z radioaktivne znaceného lie¢iva vo Velphore podaného v 1. deni v davke

2 000 mg Zeleza bolo preskimané u 16 pacientov s CKD (8 pacientov pred dialyzou a 8
podstupujtcich hemodialyzu) a u 8 zdravych dobrovol'nikoch s nizkymi zdsobami Zeleza (sérovy
feritin < 100 pg/l). U zdravych subjektov bol median vychytavania radioaktivne znac¢eného Zeleza
v krvi odhadnuty na 0,43 % (rozsah 0,16 — 1,25 %) na 21. den, u pacientov pred dialyzou na 0,06 %
(rozsah 0,008 — 0,44 %) a u pacientov podstupujiicich hemodialyzu na 0,02 % (rozsah 0 — 0,04 %).
Hladiny radioaktivne znaceného zeleza v krvi boli vel'mi nizke a zelezo bolo lokalizované

v erytrocytoch.

Distribucia
Stadie distribucie sa u 'udi nerealizovali. Predklinické $tadie na niekolkych druhoch (potkany a psy)
preukazali, Ze pn-FeOOH sa distribuuje z plazmy do pecene, sleziny a kostnej drene, kde sa zacleniuje

do ¢ervenych krviniek.

Predpoklada sa, ze u pacientov je absorbované Zelezo takisto distribuované aj do cielovych organov,
t.j. do pecene, sleziny a kostnej drene, kde sa zaclefiuje do Cervenych krviniek.

Biotransformécia

Liec¢ivo vo Velphore, pn-FeOOH, sa nemetabolizuje. Produkty premeny Velphora, jednojadrové
zluceniny obsahujlce Zelezo, sa v§ak moéze uvolnovat’ z povrchu viacjadrového oxidu-hydroxidu



zelezitého a mdzu sa absorbovat’. Klinické stadie preukazali, Ze systémova absorpcia zeleza
z Velphora je nizka.

Udaje ziskané in vitro preukazali, Zze sachar6za a Skroby, ktoré s zlozkami lie¢iva, sa moZu travenim
premienat’ na glukozu a fruktézu alebo na maltozu a glukozu. Tieto zlozky sa mézu tiez absorbovat’ do
krvi.

Eliminacia

V stadiach na zvieratach, pri ktorych bolo potkanom a psom peroralne podavané lie¢ivo Velphoro
radioaktivne znacené *°Fe, bolo radioaktivne znacené Zelezo zistené vo vykaloch, ale nie v moci.

5.3 Predklinické udaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych $tadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podavani a genotoxicity neodhalili ziadne osobitné riziko pre T'udi.

Utinky pozorované v §tidiach toxicity embryonalneho-fetdlneho vyvinu kralikov (zmeny kostry
a neuplna osifikacia) st spojené so zvysenym farmakologickym ucinkom a pravdepodobne nie st
vyznamné pre pacientov. Ostatné Stidie reprodukénej toxicity nepreukazali Ziadne neziaduce Gc¢inky.

Stadie karcinogenity sa vykonali na mysiach a potkanoch. U mys3i sa nepreukazal Ziadny jasny dokaz
0 karcinogénnom uc¢inku. Po 2 rokoch liecby sa u mysi pozorovala hyperplazia sliznice s vytvaranim
divertikul/cyst v hrubom c¢reve a slepom ¢reve, ale povazovalo sa to za druhovo $pecificky G¢inok,
pretoze v dlhodobych stadiach na potkanoch ani na psoch sa nepozorovali ziadne divertikuly/cysty.
Objavil sa mierne zvySeny vyskyt benigneho adenému C-buniek v §titnej zZ'aze samcov potkana,
ktorym sa podavala najvysSia davka oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou. Predpoklada sa, ze
pravdepodobne ide o adaptacnu reakciu na farmakologicky ucinok lieku, ktora nie je klinicky
relevantna.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Prichut’ lesného ovocia

Neohesperidiniumdihydrochalkon

Stearan horecnaty

Koloidny bezvody oxid kremicity

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitePnosti

3 roky
Cas pouzitel'nosti po prvom otvoreni flasky: 90 dni

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred vlhkostou.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

FTasa z polyetylénu s vysokou hustotou (HDPE) s polypropylénovym detskym bezpe¢nostnym
uzaverom a indukcnou tesniacou foliou obsahujicou molekulové sito ako vysusadlo a vatu. Velkosti
balenia: 30 alebo 90 zuvacich tabliet.

Detsky bezpecnostny hlinikovy/hlinikovy perforovany blister s jednotlivymi davkami, kazdy blister
obsahuje 6 zuvacich tabliet. Vel'kosti balenia: 30 x 1 alebo multibalenie 90 zuvacich tabliet (3 balenia
po 30 x 1) zuvacich tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France

100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Francuzsko

8. REGISTRACNE CIiSLO (CiSLA)

EU/1/14/943/001

EU/1/14/943/002

EU/1/14/943/003

EU/1/14/943/004

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 26. august 2014

Datum posledného predlzenia registracie: 25. marca 2019

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku s dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.cu.
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1. NAZOV LIEKU

Velphoro 125 mg, peroralny prasok vo vrecku

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdé vrecko obsahuje oxid-hydroxid Zelezity so sachar6zou zodpovedajtci 125 mg zeleza.
Oxid-hydroxid Zelezity so sachar6zou obsiahnuty v jednom vrecku peroralneho prasku sa sklada

z viacjadrového oxidu-hydroxidu zelezitého so sacharézou (obsahujuceho 125 mg Zeleza), 187 mg

sachardzy a 175 mg skrobov (zemiakovy Skrob a predzelatinovany kukuri¢ny skrob).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Peroralny prasok vo vrecku.
Peroralny prasok je ¢ervenohnedy.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikéacie

Velphoro je indikovany na regulaciu sérovej hladiny fosforu u dospelych pacientov s chronickym
ochorenim obli¢iek (CKD), ktori podstupuju hemodialyzu (HD) alebo peritonealnu dialyzu (PD).

Velphoro je indikovany na regulaciu sérovej hladiny fosforu u pediatrickych pacientov vo veku 2 roky
a starSich s chronickym ochorenim obli¢iek (CKD) v §tadiu 4 — 5 (definované rychlostou
glomerularne;j filtracie < 30 ml/min/1,73 m?) alebo s ochorenim CKD a zaroven podstupujucich
dialyzu.

Velphoro sa mé uzivat’ v ramci komplexného lie¢ebného rezimu, ktory méze zahfiat’ suplementaciu
vapnika, 1,25-dihydroxyvitaminu D3 alebo jedného z jeho analdgov alebo kalcimimetika ovplyvilujuce
rozvoj renalnej osteodystrofie.

4.2 Davkovanie a spdsob podavania

Déavkovanie

Uvodné davka, titracia davky a udrfiavacia davka pre pediatrickych pacientov vo veku 2 aZ
< 12 rokov

Odporucané uvodné davky pre pediatrickych pacientov réznych vekovych skupin su uvedené
v tabul’ke 1.

Tabulka 1 Odporucéané uvodné davky a titracie davky pre pediatrickych pacientov vo veku 2
az <12 rokov

Vek pacienta ZvySenie alebo zniZzenie = Maximalna odporiuc¢ana

Uvodna denna davka

(roky) davky denna davka
>2a7<6 500 mg 125 alebo 250 mg 1250 mg
>6az<9 750 mg 125,250 alebo 375 mg 2 500 mg
>9az<12 1000 mg 250 alebo 500 mg 3000 mg
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Ma sa kontrolovat’ sérova hladina fosforu a davka oxidu-hydroxidu zelezitého so sachar6zou sa musi
titrovat’ smerom nahor alebo nadol raz za dva tyzdne a denna davka sa musi upravit’ podl'a tabulky 1
az do dosiahnutia vyhovujucej sérovej hladiny fosforu s naslednym pravidelnym sledovanim.

Pre pacientov vo veku 6 az < 12 rokov sa m6zu predpisovat’ Zuvacie tablety namiesto peroralneho
prasku Velphoro alebo v kombinacii s peroralnym praskom Velphoro, ak je denna davka 1 000 mg
zeleza (2 zuvacie tablety) alebo vacsia.

Ak sa vynecha jedna alebo viacero davok, pri d’alSom jedle sa ma pokracovat’ v normalnom davkovani
lieku.

Dalsie dostupné liekové formy a sily

Velphoro je dostupny aj vo forme Zuvacich tabliet (500 mg Zeleza) pre dospelych a pediatrickych
pacientov vo veku 6 rokov a starSich. Vyber liekovej formy zavisi od veku, preferencii a charakteristik
pacienta a dodrZiavania liecby pacientom. Pri prechode medzi lieckovymi formami sa pouziva rovnaka
odporucana davka. Pouzitie peroralneho prasku Velphoro pre dospelych nebolo studované. Pacientom
vo veku 2 az < 6 rokov sa podéava peroralny prasok, pretoze liekova forma zuvacie tablety nie je
vhodna pre tato vekovu skupinu.

Pediatricka populacia vo veku < 2 roky
Bezpecnost’ a ucinnost’ Velphora u deti mladsich ako 2 roky neboli stanovené. K dispozicii nie st
ziadne udaje.

Porucha funkcie obliciek

Velphoro je indikovany na regulédciu sérovej hladiny fosforu u dospelych pacientov s CKD
podstupujtcich HD alebo PD. K dispozicii nie st ziadne klinické udaje u pacientov v skorych stadiach
poruchy funkcie obliciek.

Porucha funkcie pecene

Pacienti so zavaznou poruchou funkcie pecene boli z uc€asti v klinickych §tadiach s oxidom-
hydroxidom zelezitym so sachar6zou vyluceni. V klinickych stadiach s oxidom-hydroxidom zelezitym
so sachardzou sa vsak nepozoroval ziadny dokaz o poruche funkcie pecene alebo vyraznej zmene
hladiny enzymov peéene. Dalsie informécie najdete v Casti 4.4.

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a u¢innost’ Velphora u deti mladsich ako 2 roky neboli stanovené. K dispozicii nie st
ziadne udaje.

Sposob podavania

Peroralne pouzitie.

S cielom maximalizovat’ adsorpciu fosfatov z potravy, celkova denna davka (pocet vreciek) sa ma
rozdelit’ medzi hlavné jedla, t. j. jedla s najvyssim obsahom fosfatov, pocas dia. Ked’ sa celkovy pocet
vreciek ned4 rovnomerne rozdelit’ medzi hlavné jedld, zvySok davky sa podava s jednym alebo dvomi
hlavnymi jedlami. O optimalnom spdsobe podania celkovej dennej davky Velphora jednotlivym
pacientom sa musi rozhodnit’ na zaklade ich rezimu stravovania.

Pred podanim sa peroralny praSok Velphoro zmieSa s malym mnozstvom mékkého jedla (napriklad
jablkovym pyré) alebo s asi 20 ml nesyteného napoja alebo vody a uZije sa s jedlom. Na kazdé vrecko
peroralneho prasku je potrebnych najmenej 5 ml tekutiny na pripravu suspenzie, napriklad 2 vrecka sa
suspenduji v najmenej 10 ml. Mnozstvo tekutiny sa moze zvysit, ak celkovy denny prijem tekutin
zostane v sulade s diétnymi pokynmi pre jednotlivych pacientov.

Pacienti uzivaju peroralny prasok Velphoro do 30 minut po suspendovani. Peroralny prasok Velphoro
sa nesmie ohrievat’ (napriklad v mikrovlnovej rare) ani pridavat’ do hortcich jedal alebo tekutin. Zmes

13



sa musi dokladne premiesat’, pretoze prasok sa iplne nerozpusti a zostane v suspenzii cervenohnedej
farby. Ak je to potrebné, suspenzia sa resuspenduje tesne pred podanim.

Predpisana davka peroralneho prasku Velphoro suspendovaného vo vode, ako je uvedené vyssie, sa
moze podavat’ pomocou enteralnej vyzivovej sondy > 6 FR (franctzska katétrova stupnica). Pri
podavani lieku postupujte podl'a pokynov vyrobcu. Po podani peroralnej suspenzie sa enteralna
vyzivova sonda musi preplachnut’ vodou, aby sa zaruéilo spravne davkovanie. Dalsie podrobnosti
najdete v Casti 6.6.

4.3 Kontraindikécie

. Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukolI'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
. Hemochromatoza alebo akékol'vek iné poruchy akumulacie Zeleza.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Peritonitida, poruchy zaludka a pe€ene a chirurgicky zakrok v oblasti gastrointestindlneho traktu

Pacienti s vyskytom peritonitidy v nedavnej minulosti (v priebehu poslednych 3 mesiacov), so
zavaznymi poruchami zaliidka alebo pecene a pacienti s rozsiahlym chirurgickym zakrokom v oblasti
gastrointestinalneho traktu neboli zaradeni do klinickych $tudii s Velphorom. Liecba Velphorom sa ma
u tychto pacientov pouzivat’ iba po dékladnom postdeni prinosu a rizika.

Zmena zafarbenia stolice

Oxid-hydroxid Zelezity so sacharézou moze spdosobit’ zmenu zafarbenia stolice (naierno). Zafarbena
(Cierna) stolica moze vizualne maskovat’ gastrointestinalne krvacanie (pozri Cast’ 4.5).

Informacie o sachardze a Skroboch (sacharidoch)

Velphoro obsahuje sacharézu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami intolerancie fruktozy,
gluko6zo-galaktézovej malabsorpcie alebo deficitu sacharazy a izomaltazy nesmu uzivat’ tento liek.
Moéze skodit’ zubom.

Velphoro obsahuje zemiakovy $krob a predzelatinovany kukuri¢ny skrob. Pacienti s diabetom maji
vziat’ do Givahy, ze jedno vrecko peroralneho prasku Velphoro zodpoveda priblizne 0,7 g sacharidov
(¢o zodpoveda 0,056 chlebovym jednotkam).

45 Liekové a iné interakcie

Velphoro sa z gastrointestinalneho traktu takmer neabsorbuje. Hoci sa predpoklada, Ze potencial
liekovych interakcii je nizky, pri subeznej lieCbe liekmi, ktoré majt izke terapeutické okno, by sa mal
monitorovat’ klinicky u¢inok a neziaduce udalosti. Monitoring sa ma vykonat’ na zaciatku liecby alebo
pri uprave davkovania, ¢i uz Velphora alebo subezne uzivaného lieku, pripadne ma lekar zvazit
meranie ich hladin v krvi. Pri podani akéhokol'vek lieku, o ktorom je zname, ze interaguje so zelezom
(napriklad alendronat a doxycyklin), alebo ma len na zaklade in vitro §tadii potencial interagovat’

s oxidom-hydroxidom Zelezitym so sachar6zou, napriklad levotyroxin, ma sa tento liek podavat’ aspon
jednu hodinu pred podanim Velphora alebo dve hodiny po jeho podani.

Zo studii in vitro a in vivo vyplyva, Ze biologicka dostupnost’ vadadustatu a roxadustatu sa moze znizit,
ak sa uzivaju subezne s liekmi, ktoré viazu fosfaty, vratane Velphora. Aby sa minimalizovali
potencialne interakcie s Velphorom, maju sa vadadustat a roxadustat podavat’ aspoil jednu hodinu pred
podanim Velphora alebo dve hodiny po jeho podani.
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Stadie in vitro vykonané s nasledovnymi lie¢ivami nepreukazali ziadne vyznamné interakcie: kyselina
acetylsalicylova, cefalexin, cinakalcet, ciprofloxacin, klopidogrel, enalapril, hydrochlorotiazid,
metformin, metoprolol, nifedipin, pioglitazon a chinidin.

Stadie interakcii sa uskutoénili len u zdravych dobrovolnikov. Uskuto¢nili sa u zdravych jedincov
muzského a zenského pohlavia s losartanom, furosemidom, digoxinom, warfarinom a omeprazolom.
Stbezné podavanie Velphora nemalo vplyv na biologicktl dostupnost’ tychto lieciv na zaklade merania
plochy pod koncentracnou krivkou (AUC).

Udaje z klinickych $tadii preukazali, Ze oxid-hydroxid Zelezity so sacharézou nemé vplyv na
hypolipidemické ucinky inhibitorov HMG-CoA reduktazy (napr. atorvastatinu a simvastatinu). Post-
hoc analyzy v klinickych $tadiach navySe preukazali, ze Velphoro nema Ziaden vplyv na G¢inok
peroralne podavanych analogov vitaminu D, ktoré znizuju hladinu intaktného parathorménu (iPTH).
Hladiny vitaminu D a 1,25-dihydroxy vitaminu D zostali nezmenené.

Velphoro nema vplyv na guajakové testy (Haemoccult) ani na imunologické testy (iColo Rectal and
Hexagon Obti) stolice na pritomnost’ okultného krvacania.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

K dispozicii nie st ziadne klinické tidaje o pouziti oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou
v priebehu tehotenstva u ¢loveka.

Stadie reprodukénej a vyvinovej toxicity u zvierat nezistili ziadne riziko v stvislosti s graviditou,
embryonalnym/fetadlnym vyvinom, pérodom alebo postnatalnym vyvinom (pozri cast’ 5.3). Oxid-
hydroxid Zelezity so sachar6zou sa ma u gravidnych zien pouzivat len v pripade, ak je to jednoznacne
potrebné po dokladnom posudeni prinosu a rizika.

Dojcenie

K dispozicii nie s ziadne klinické tidaje o pouzivani Velphora u doj¢iacich Zien. Ked’Ze je absorpcia
zeleza z oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou minimalna (pozri ¢ast’ 5.2), vyluCovanie zeleza

z oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou do materského mlieka je nepravdepodobné. Rozhodnutie
0 tom, ¢i pokracovat’ v dojéeni alebo v liecbe Velphorom, mé vychadzat’ z posudenia prinosu doj¢enia
pre dieta a prinosu lie¢by oxidom-hydroxidom Zelezitym so sachar6zou pre matku.

Fertilita

K dispozicii nie su ziadne tidaje o vplyve Velphora na fertilitu u I'udi. V $tudiach na zvieratach sa po
podavani oxidu-hydroxidu zelezitého so sachar6zou nezistili Ziadne neziaduce U€¢inky na parenie,
fertilitu a parametre vrhu (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Velphoro nema ziadny alebo len zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Aktualny bezpec¢nostny profil Velphora sa zaklada na celkovo 778 pacientoch podstupujucich
hemodialyzu a 57 pacientoch podstupujticich peritonealnu dialyzu, ktori uzivali oxid-hydroxid zelezity
so sachardzou, pricom ich liec¢ba trvala az do 55 tyzdiov.
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V tychto klinickych skuSaniach doslo u priblizne 43 % pacientov k najmenej jednej neziaduce;j reakcii
pocas lieCby Velphorom a 0,36 % z neziaducich reakcii bolo hlasenych ako zavazné. Vacsinu

z neziaducich reakcii, ktoré boli hlasené pri skusaniach, tvorili poruchy gastrointestinalneho traktu,
pri¢om najcastejsie hlasenymi neziaducimi reakciami boli hnacka a zmena zafarbenia stolice (vel'mi
Casté). K velkej vacsine tychto gastrointestinalnych poruch dochadzalo v skorej faze liecby a ked’
liecba pokracovala, ustupovali. V profile neziaducich reakcii Velphora sa nepozorovali ziadne
tendencie zavislé od davky.

Zoznam neziaducich reakcii vo forme tabulky

Neziaduce reakcie hlasené pri uzivani Velphora v davkach od 250 mg do 3 000 mg zeleza denne
u tychto pacientov (n = 835) st uvedené v tabulke 2.

Pocetnost’ hlaseni sa klasifikuje ako vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej Casté
(>1/1 000 az < 1/100).

Tabul’ka 2 Neziaduce reakcie zistené v klinickych skusaniach

Trieda organovych Vel’'mi casté Casté Menej casté
systémov

Poruchy metabolizmu Hyperkalciémia
a vyzivy Hypokalciémia
Poruchy nervového Bolest’ hlavy
systému

Poruchy dychacej Dychavi¢nost’

sustavy, hrudnika
a mediastina

Poruchy Hnacka* Nevolnost’ Brusna distenzia
gastrointestinalneho Zmena zafarbenia Zapcha Gastritida
traktu stolice Vracanie Neprijemny pocit
Dyspepsia v bruchu
Bolest’ brucha Stazené prehitanie
Plynatost’ Gastroezofagova
Zmena zafarbenia refluxova choroba
zubov (GERD)
Zmena zafarbenia
jazyka
Poruchy koze Svrbenie
a podkozného tkaniva Vyrazka
Celkové poruchy Nezvycajna chut’ lieku Unava
a reakcie v mieste
podania

Opis vybranych neZiaducich reakcii

* Hnacka
V klinickych skusSaniach sa hnacka objavila u 11,6 % pacientov. V 55-tyzdnovych dlhodobych
studiach bola vécsina z tychto neziaducich reakcii prechodna, hnacka sa objavila na zaciatku
liecby a u 3,1 % pacientov viedla k ukonceniu liecby.

Pediatrickd populéacia

Vo vSeobecnosti boli bezpecnostné profily Velphora u pediatrickych (vek 2 az < 18 rokov)
a dospelych pacientov porovnateI'né. Najcastejsie hlasené pripady neziaducich reakeii tvorili poruchy
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gastrointestinalneho traktu vratane hnacky (vel'mi Casté, 16,7 %), vracanie (Casté, 6,1 %), gastritida
(Caste, 3,0 %) a zmena zafarbenia stolice (Casté, 3,0 %).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Vsetky pripady predavkovania Velphorom (napr. hypofosfatémia) sa maju liecit’ podl'a Standardne;j
klinickej praxe.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: vSetky ostatné lieky, lieCiva na terapiu hyperkaliémie a hyperfosfatémie,
ATC kbéd: VO3AEO5

Mechanizmus u¢inku

Velphoro obsahuje oxid-hydroxid zelezity so sacharézou zlozeny z viacjadrového oxidu-hydroxidu
zelezitého (pn-FeOOH), sacharézy a skrobov. K naviazaniu fosfatov dochddza vymenou ligandov
medzi hydroxylovymi skupinami a/alebo vodou a fosfore¢nanovymi ionmi v celom fyziologickom
rozsahu pH v gastrointestinalnom trakte.

Sérova hladina fosforu sa znizuje v dosledku znizenej absorpcie fosfatov z prijatej potravy.

Klinicka u¢innost’

U pacientov s CKD podstupujucich dialyzu sa vykonala jedna klinicka studia fazy 3 s cielom
preskumat’ uc¢innost’ a bezpecnost’ Velphora v tejto populécii. Tato Stiidia bola otvorena,
randomizovana a aktivne kontrolovana (sevelamériumkarbonatom) Studia s paralelnou skupinou pocas
55 tyzdnov. Dospeli pacienti s hyperfosfatémiou (sérova hladina fosforu > 1,94 mmol/l) boli lieCeni
oxidom-hydroxidom Zelezitym so sachar6zou v uvodnej davke 1 000 mg Zeleza/den pocas
8-tyzdiiového obdobia titracie davky. Non-inferiorita voci sevelamériumkarbonatu sa stanovovala

v 12. tyzdni. Pacienti pokracovali v uzivani skiimaného lieku od 12. do 55. tyzdna. Od 12.

do 24. tyzdina bola povolena titracia davky z dovodov zistovania znasanlivosti a ti¢innosti. Lie¢ba
podskupin pacientov od 24. do 27. tyzdna s pouzitim udrziavacej davky oxidu-hydroxidu Zelezitého so
sachar6zou (1 000 az 3 000 mg zeleza denne) alebo nizkej davky oxidu-hydroxidu Zelezitého so
sachar6zou (250 mg Zeleza denne) preukazala vyssiu G¢innost’ udrziavacej davky.

V stadii 05A sa randomizovalo 1 055 pacientov podstupujucich hemodialyzu (N = 968) alebo
peritonealnu dialyzu (N = 87) so sérovou hladinou fosforu > 1,94 mmol/l po 2 — 4 tyZzdiiovom obdobi
na vyplavenie naviazaného fosfatu a dostali bud’ oxid-hydroxid Zelezity so sacharézou v ivodnej
davke 1 000 mg zeleza/den (N = 707), alebo aktivnu kontrolu (sevelamériumkarbonat, N = 348) pocas
24 tyzdnov. Po 24 tyzdnoch sa 93 pacientov podstupujicich hemodialyzu, ktori dostavali oxid-
hydroxid Zelezity so sachardzou v prvej Casti Studie a ktorych sérové hladiny fosforu boli pod
kontrolou (< 1,78 mmol/l), znova randomizovalo a pokracovali v liecbe bud’ svojou udrziavacou
davkou v 24. tyzdni (N = 44), alebo neucinnou nizkou kontrolnou davkou 250 mg zeleza/den (N = 49)
oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou pocas d’alSich 3 tyzdiov.
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Po ukonceni stidie 05A sa 658 pacientov (597 podstupujucich hemodialyzu a 61 peritonealnu dialyzu)
liecilo v 28-tyzdnovej pokracovacej Studii (Stidia-05B) bud’ s oxidom-hydroxidom Zelezitym so
sachar6zou (N = 391), alebo so sevelamériumkarbonatom (N = 267) podl'a ich pévodnej randomizacie.

Priemerné sérové hladiny fosforu boli 2,5 mmol/I na zac¢iatku a 1,8 mmol/l v 12. tyzdni po podavani
oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachardzou (znizenie o 0,7 mmol/l). Prislu§né hladiny boli v pripade
sevelamériumkarbonatu 2,4 mmol/l na zaciatku a 1,7 mmol/l v 12. tyzdni (zniZenie o 0,7 mmol/l).

Znizenie sérovej hladiny fosforu sa udrzalo pocas 55 tyzdnov. ZniZenie sérovych hladin fosforu
a hladin kalciofosfatového produktu bolo vysledkom zniZenia absorpcie fosfatov prijatych v potrave.

Miery odpovede, definované ako podiel pacientov, ktori dosiahli sérové hladiny fosforu v rozmedzi
odportacéaného Iniciativou pre zvySovanie kvality vysledkov lie¢by ochorenia obliciek (KDOQI), boli
45,3 % pre oxid-hydroxid zelezity a 59,1 % pre sevelamériumkarbonat v 12. tyzdni a 51,9 % pre oxid-
hydroxid Zelezity so sachar6zou a 55,2 % pre sevelamériumkarbonat v 52. tyzdni.

Priemerna denna davka Velphora pocas 55 tyzdiov liecby bola 1 650 mg Zeleza a priemerna denna
davka sevelamériumkarbonatu bola 6 960 mg.

Postregistra¢né udaje

Vykonala sa prospektivna neintervencna postregistracna stadia bezpecnosti (VERIFIE), ktorej cielom
bolo vyhodnotit’ kratkodobu a dlhodobu (do 36 mesiacov) bezpeénost’ a u¢innost’ liecku Velphoro

u dospelych pacientov na hemodialyze (N = 1 198) alebo peritonealnej dialyze (N = 160), ktori boli

v rutinnej klinickej praxi sledovani 12 az 36 mesiacov (subor bezpecnostnych analyz, N = 1 365).
Pocas stadie bolo 45 % (N = 618) tychto pacientov subezne liecenych jednym alebo viacerymi liekmi,
inymi ako Velphoro, ktoré viazu fosfaty.

V stubore bezpecnostnych analyz boli najcastejSimi neziaducimi reakciami na liek hnacka a zmena
zafarbenia stolice, ktoré hlasilo 14 % (N = 194) a 9 % (N = 128) pacientov, v uvedenom poradi.
Vyskyt hnagky bol najvyssi v prvom tyzdni a klesal umerne s dizkou pouzivania. Hna¢ka bola

u vacsiny pacientov miernej az stredne t'azkej intenzity a u vacsiny pacientov do 2 tyzdiov ustipila.
Zmena zafarbenia stolice (Cierna) sa o¢akava kvoli peroralnej zIuc¢enine na baze zeleza a vizualne
mdze maskovat’ gastrointestinalne krvacanie. V 4 zo 40 pripadov zdokumentovanych sprievodnych
gastrointestinalnych krvécani bolo hlasené, Ze zmena zafarbenia stolice stvisiaca s liekom Velphoro
sposobila nevyznamné oneskorenie v diagnostike gastrointestinalneho krvacania bez vplyvu na zdravie
pacienta. V ostatnych pripadoch nebolo hldsené ziadne oneskorenie v diagnostike gastrointestinalneho
krvécania.

Vysledky tejto Stadie ukazali, Ze ucinnost’ lieku Velphoro v realnej praxi (vratane subezného
pouzivania inych liekov viazucich fosfaty u 45 % pacientov) bola v sulade s ti¢innostou pozorovanou

v klinickej studii fazy 3.

Pediatricka populéacia

V otvorenej klinickej Studii sa skiimala u¢innost’ a bezpecnost’ Velphora u pediatrickych pacientov vo
veku 2 roky a star$ich s CKD a hyperfosfatémiou ((CKD) v §tadiu 4 — 5 (definované rychlostou
glomerularne;j filtracie < 30 ml/min/1,73 m?) alebo s ochorenim CKD podstupujucich dialyzu).
Osemdesiatpat’ ucastnikov klinickej Studie bolo randomizovanych do skupiny Velphoro (N = 66) alebo
do aktivnej kontrolnej skupiny s octanom vapenatym (N = 19) na titraciu davky 10 tyzdiov (faza 1),
potom nasledovalo bezpecnostné rozsirenie 24 tyzdnov (faza 2). VécSina pacientov bola vo veku

> 12 rokov (66 %). Osem percent pacientov boli pacienti s CKD, ktori podstupuju dialyzu (67 %
hemodialyzu a 13 % peritoneéalnu dialyzu) a 20 % boli pacienti s CKD bez dialyzy.

Obmedzeny rozdiel v zniZeni priemernej sérovej hladiny fosforu od vychodiskovej hodnoty do konca

fazy 1 v skupine Velphoro (N = 65) nebol statisticky vyznamny pri —0,120 (0,081) mmol/l (interval
spolahlivosti 95 %: —0,282, 0,043) na zaklade vypoctov zmiesaného modelu so skuto¢nymi tdajmi,
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ktoré ukazuju priemer 2,08 mmol/l na zaciatku a 1,91 mmol/l na konci 1. fazy (zniZenie
0 0,17 mmol/l). U¢inok sa udrzal pocas fazy 2, hoci sa pozorovali ur¢ité vykyvy v priemernom ucinku
v priebehu ¢asu 0,099 (0,198) mmol/I (interval spolahlivosti 95 %: —0,306, 0,504).

Percento ucastnikov klinickej Stadie so sérovymi hladinami fosforu v normalnych rozsahoch sa zvysilo
z 37 % na zaciatku na 61 % na konci fazy 1 a bolo 58 % na konci fazy 2, ¢o ukazuje na udrzatelny
ucinok oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou na znizenie fosforu. U ui€astnikov klinickej $tidie so
sérovymi hladinami fosforu nad normalnymi rozsahmi suvisiacimi s vekom na zaciatku (N = 40)
hladiny sérového fosforu vykazovali Statisticky vyznamné zniZenie od vychodiskovej hodnoty do
konca fazy 1 so strednou zmenou LS (SE) —0,87 (0,30) mg/dl (interval spolahlivosti 95 %: —1,47,
—0,27; p = 0,006).

Bezpecnostny profil Velphora u pediatrickych pacientov bol v§eobecne porovnatelny s profilom
predtym pozorovanym u dospelych pacientov.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Velphoro viaze fosfaty v gastrointestindlnom trakte, a preto sérova koncentracia nie je relevantna pre
jeho ucinok. Vzhl'adom na nerozpustnost’ a degrada¢né vlastnosti Velphora neboli vykonané Ziadne
klasické farmakokinetické Studie, napr. stanovenie distribu¢ného objemu, plochy pod koncentracnou
krivkou, priemerného Casu pretrvavania v organizme, atd’.

V dvoch stadiach fazy 1 bolo zistené, ze moznost’ zat'’azenia organizmu Zelezom je minimalna
a u zdravych dobrovol'nikov neboli pozorované ziadne G€inky zavislé od davky.

Absorpcia

Liecivo vo Velphore, pn-FeOOH, je prakticky nerozpustné, a teda sa ani neabsorbuje. Produkt jeho
premeny, jednojadrové formy Zeleza, sa vSak mézu uvoliiovat’ z povrchu pn-FeOOH a mézu sa
absorbovat’.

Stadie absoltitnej absorpcie sa u 'udi nevykonali. Predklinické $tudie na niekol’kych druhoch (potkany
a psy) preukazali, Ze systémova absorpcia je vel'mi nizka (< 1 % podanej davky).

Vychytavanie Zeleza z radioaktivne znaceného lieCiva vo Velphore, podaného v 1. deni v davke

2 000 mg zeleza, bolo preskimané u 16 pacientov s CKD (8 pacientov pred dialyzou a 8
podstupujticich hemodialyzu) a u 8 zdravych dobrovol'nikoch s nizkymi zasobami Zeleza (sérovy
feritin < 100 pg/l). U zdravych subjektov bol median vychytavania radioaktivne znaceného Zeleza
v krvi odhadnuty na 0,43 % (rozsah 0,16 — 1,25 %) na 21. den, u pacientov pred dialyzou na 0,06 %
(rozsah 0,008 — 0,44 %) a u pacientov podstupujucich hemodialyzu na 0,02 % (rozsah 0 — 0,04 %).
Hladiny radioaktivne znaceného Zeleza v krvi boli vel'mi nizke a Zelezo bolo lokalizované

v erytrocytoch.

Distribticia
Stadie distribtcie sa u 'udi nerealizovali. Predklinické $tadie na niekol’kych druhoch (potkany a psy)
preukazali, Ze pn-FeOOH sa distribuuje z plazmy do pecene, sleziny a kostnej drene, kde sa zaclenuje

do cervenych krviniek.

Predpoklada sa, Ze u pacientov je absorbované Zelezo takisto distribuované aj do ciel'ovych organov, t.
j. do pecene, sleziny a kostnej drene, kde sa zacletiuje do Cervenych krviniek.

Biotransformécia

Liecivo vo Velphore, pn-FeOOH, sa nemetabolizuje. Produkty premeny Velphora, jednojadrové
zluceniny obsahujuce Zelezo, sa vSak mdze uvoliiovat’ z povrchu viacjadrového oxidu-hydroxidu
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zelezitého a mdzu sa absorbovat’. Klinické stadie preukazali, Ze systémova absorpcia zeleza
z Velphora je nizka.

Udaje ziskané in vitro preukazali, Zze sachar6za a Skroby, ktoré s zlozkami lie¢iva, sa moZu travenim
premienat’ na glukozu a fruktézu alebo na maltozu a glukozu. Tieto zlozky sa mézu tiez absorbovat’ do
krvi.

Eliminacia

V stadiach na zvieratach, pri ktorych bol potkanom a psom peroralne podavané lie¢ivo Velphoro
radioaktivne znacené *°Fe, bolo radioaktivne znacené Zelezo zistené vo vykaloch, ale nie v moci.

5.3 Predklinické udaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych $tadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podavani a genotoxicity neodhalili ziadne osobitné riziko pre T'udi.

Utinky pozorované v §tidiach toxicity embryonalneho-fetdlneho vyvinu kralikov (zmeny kostry

a neuplna osifikacia) st spojené so zvysenym farmakologickym ucinkom a pravdepodobne nie st
vyznamné pre pacientov. Ostatné Stidie reprodukénej toxicity nepreukazali Ziadne neziaduce Gc¢inky.
Stadie karcinogenity sa vykonali na mysiach a potkanoch. U mys3i sa nepreukazal Ziadny jasny dokaz
0 karcinogénnom uc¢inku. Po 2 rokoch liecby sa u mysi pozorovala hyperplazia sliznice s vytvaranim
divertikul/cyst v hrubom c¢reve a slepom ¢reve, ale povazovalo sa to za druhovo $pecificky G¢inok,
pretoze v dlhodobych stadiach na potkanoch ani na psoch sa nepozorovali ziadne divertikuly/cysty.
Objavil sa mierne zvySeny vyskyt benigneho adenému C-buniek v §titnej zZ'aze samcov potkana,
ktorym sa podavala najvyssia davka oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou. Predpoklada sa, ze

pravdepodobne ide o adaptacnu reakciu na farmakologicky ucinok lieku, ktora nie je klinicky
relevantna.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok
Maltodextrin

Mikrokrystalicka celuloza

Xantanova guma

Koloidny bezvody oxid kremicity

Stearan horecnaty

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky

6.4 Speciilne upozornenia na uchovivanie
Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Dvojité vrecko z laminatu polyetyléntereftalatu/hlinika/polyetylénu s jednou davkou zabezpecené proti
det'om. Balenie obsahuje 90 vreciek.
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6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi
poziadavkami.

Priprava a manipulécia

Peroralny prasok Velphoro sa zmiesa s malym mnozstvom mékkého jedla (napriklad jablkovym pyré)
alebo s malym mnozstvom vody alebo nesytené¢ho napoja (pozrite si ¢ast’ 4.2). Zmes sa musi dokladne
premiesat, pretoze prasok sa Uplne nerozpusti a zostane v suspenzii cervenohnedej farby. Suspenzia sa
podava do 30 minut od pripravy. Ak je to potrebné, suspenzia sa resuspenduje tesne pred podanim.

Enteralna vyzivova sonda

Predpisana davka peroralneho prasku Velphoro suspendovaného vo vode, ako je uvedené vysSie, sa
moze podavat’ pomocou enteralnej vyzivovej sondy > 6 FR (franctizska katétrova stupnica). Velkost’
sondy, ktora sa povazuje za vhodnu na urcené pouzitie a pre vekovu skupinu, je 8 az 12 FR, t. j. malé
az stredné sondy na podavanie detom a dospelym.

Pri podavani lieku postupujte podl'a pokynov vyrobcu. Po podani peroralnej suspenzie sa enteralna
vyzivova sonda musi preplachnut’ vodou, aby sa zarucilo spravne davkovanie. Preplachovaci objem na
dosiahnutie Gplnej regeneracie davky — v pripade sondy s dizkou 50 cm — je 6 ml (8 FR) az 10 ml

(12 FR). Liek ma hnedasta farbu, upchatie sondy alebo hromadenie zvy$kov je preto mozné pozorovat’
cez priehl'adné vyzivové sondy.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Francuzsko

8. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/14/943/005

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 26. august 2014

Datum posledného predlzenia registracie: 25. marca 2019

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.cu.
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A.  VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu
Tour Franklin La Défense 8
92042 Paris la Défense Cedex
FRANCUZSKO

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky. Drzitel rozhodnutia

0 registracii predlozi prva PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO

POUZiVANIA LIEKU
. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré s podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registracnej
dokumentacie a vo vSetkych d’al$ich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

. na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,

. vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v rdmci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizécie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA - FCASKA S 30 A 90 ZUVACIMI TABLETAMI

1. NAZOV LIEKU

Velphoro 500 mg zuvacie tablety
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda zuvacia tableta obsahuje oxid-hydroxid zelezity so sachar6zou zodpovedajici 500 mg zeleza.

3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje sachar6zu, zemiakovy Skrob a predzelatinovany kukuri¢ny skrob. DalSie informacie st
uvedené v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Zuvacia tableta

30 zuvacich tabliet
90 zuvacich tabliet

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tablety rozzujte alebo rozdrvte a uZite s jedlom.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéciu pre pouZzivatela.
Peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Cas pouzitelnosti po prvom otvoreni flagky: 90 dni
Datum otvorenia:
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred vlhkostou.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Franctzsko

12. REGISTRACNE CIiSLO (CISLA)

EU/1/14/943/001 30 zuvacich tabliet
EU/1/14/943/002 90 Zuvacich tabliet

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODI:A SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

velphoro 500 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

STITOK - FCASKA S 30 A 90 ZUVACIMI TABLETAMI

1. NAZOV LIEKU

Velphoro 500 mg zuvacie tablety
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda zuvacia tableta obsahuje oxid-hydroxid zelezity so sachar6zou zodpovedajici 500 mg zeleza.

3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje sachar6zu, zemiakovy Skrob a predzelatinovany kukuri¢ny skrob. Pred pouzitim si precitajte
pisomnu informaciu pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Zuvacia tableta

30 zuvacich tabliet
90 zuvacich tabliet

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tablety rozzujte alebo rozdrvte a uZite s jedlom.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéciu pre pouZzivatela.
Peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Cas pouzitelnosti po prvom otvoreni flagky: 90 dni
Datum otvorenia:
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred vlhkostou.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Franctzsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/14/943/001 30 Zzuvacich tabliet
EU/1/14/943/002 90 Zuvacich tabliet

13. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA - 30 ZUVACICH TABLIET (5 BLISTROV SO 6 ZUVACIMI
TABLETAMI)

1. NAZOV LIEKU

Velphoro 500 mg zuvacie tablety
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda Zuvacia tableta obsahuje oxid-hydroxid Zelezity so sacharozou zodpovedajuci 500 mg Zeleza.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje sacharozu, zemiakovy Skrob a predzelatinovany kukuri¢ny skrob. DalSie informacie st
uvedené v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Zuvacia tableta

30 x 1 zuvacich tabliet

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tablety rozzujte alebo rozdrvte a uZite s jedlom.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéciu pre pouZzivatela.
Peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred vlhkostou.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

11. NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Franctzsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/14/943/003

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15, POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

velphoro 500 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmermny c¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEIENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA - 30 ZUVACICH TABLIET (5 BLISTROV SO 6 ZUVACIMI
TABLETAMI), SUCAST MULTIBALENIA (BEZ MODREJ SKATULE)

1. NAZOV LIEKU

Velphoro 500 mg zuvacie tablety
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda Zuvacia tableta obsahuje oxid-hydroxid Zelezity so sacharozou zodpovedajuci 500 mg Zeleza.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje sacharozu, zemiakovy Skrob a predzelatinovany kukuri¢ny skrob. DalSie informacie st
uvedené v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Zuvacia tableta
30 x 1 zuvacich tabliet
Komponent multibalenia. Nepredava sa osobitne.

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tablety rozzujte alebo rozdrvte a uZite s jedlom.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéciu pre pouZzivatela.
Peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred vlhkostou.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

11. NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Franctzsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/14/943/003

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15, POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

velphoro 500 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmermny c¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEIENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA (MULTIBALENIE) — 90 (3 BALENIA PO 30) ZUVACICH TABLIET

1. NAZOV LIEKU

Velphoro 500 mg zuvacie tablety
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou

[ 2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda zuvacia tableta obsahuje oxid-hydroxid zelezity so sachar6zou zodpovedajici 500 mg zeleza.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje sachar6zu, zemiakovy Skrob a predzelatinovany kukuri¢ny skrob. DalSie informacie st
uvedené v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Zuvacia tableta
Multibalenie: 90 zuvacich tabliet (3 balenia po 30).

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tablety rozzujte alebo rozdrvte a uZzite s jedlom.
Pred pouzitim si precitajte pisomnt informaciu pre pouzivatela.
Peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred vlhkostou.
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10.

SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11.

NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Franctizsko

12.

REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/14/943/004

13.

CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14.

ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE
| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME
velphoro 500 mg
17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTER SO 6 ZUVACIMI TABLETAMI

1. NAZOV LIEKU

Velphoro 500 mg zuvacie tablety
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou

2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

S. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA - 90 VRECIEK

1. NAZOV LIEKU

Velphoro 125 mg, peroralny prasok vo vrecku
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazdé vrecko obsahuje oxid-hydroxid Zelezity so sacharézou zodpovedajici 125 mg Zeleza.

3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje sachar6zu, zemiakovy Skrob a predzelatinovany kukuri¢ny skrob. DalSie informacie st
uvedené v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Peroralny prasok
90 vreciek.

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Zmiesajte s malym mnozstvom mékkého jedla alebo s malym mnozstvom vody alebo nesyteného
napoja.

Dokladne premiesajte, pretoze prasok sa uplne nerozpusti.

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Peroralne pouzitie.

Po rekonstitucii:

Podavajte do 30 mintt od pripravy.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Franctzsko

12. REGISTRACNE CIiSLO (CISLA)

EU/1/14/943/005

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

velphoro 125 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE OBALU - VRECKO

1.  NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Velphoro 125 mg, peroralny prasok vo vrecku
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou
Peroralne pouzitie.

2. SPOSOB PODAVANIA

Zmiesajte s malym mnozstvom mékkého jedla alebo s malym mnozstvom vody alebo nesyteného
napoja.

Dokladne premiesajte, pretoze prasok sa uplne nerozpusti.

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Po rekonstitucii:

Podavajte do 30 mintt od pripravy.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CiSLO VYROBNEJ SARZE<, KODY ODBERU A LIEKU>

Lot

| 5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH |

6. INE |

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatel’a

Velphoro 500 mg Zuvacie tablety
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6ézou

Pozorne si precitajte celd pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’ dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri Cast’ 4.

<

tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Velphoro a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete Velphoro
Ako uzivat’ Velphoro

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Velphoro

Obsah balenia a d’alSie informacie

S e

1. Co je Velphoro a na &o sa pouZiva

Velphoro je liek s obsahom lieciva oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou, ktoré je zlozené zo
zeleza, cukru (sachardzy) a Skrobov.

Tento liek sa pouziva na kontrolu vysokych urovni fosfatov v krvi (hyperfosfatémia) u:

. dospelych pacientov s chronickym ochorenim obliciek, ktori podstupujii hemodialyzu alebo
peritonealnu dialyzu (postupy na odbtravanie toxickych latok z krvi).
. deti vo veku 2 roky a starSich a dospievajucich s chronickym ochorenim obliciek v §tadiu4 a 5

(zavazné znizenie schopnosti obli¢iek spravne pracovat’) alebo podstupujicich dialyzu.

Zvysena hladina fosforu v krvi moze viest’ k tvorbe lozisk vapnika v tkanivach (kalcifikacii). To mbze
sposobovat’ kérnatenie krvnych ciev a skomplikovat’ obeh krvi do celého tela. MozZe to tiez viest’

k tvorbe lozisk vapnika v makkych tkanivach a kostiach a spésobovat’ vedl'ajsie u¢inky ako Cervené
o¢l1, svrbenie koze a bolest’ kosti.

Tento liek funguje tak, ze viaze fosfor z potravy v traviacom systéme (v Zaladku a tenkom c¢reve). To
obmedzuje mnozstvo fosforu, ktoré sa méze absorbovat’ do krvného obehu, a tak znizuje hladinu
fosforu v krvi.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Velphoro

Neuzivajte Velphoro

- ak ste alergicky na oxid-hydroxid Zelezity so sachar6zou alebo na ktortikol'vek z d’alsich zloziek
tohto lieku (uvedenych v Casti 6);

- ak sa u vas v minulosti vyskytlo nadmerné hromadenie zeleza v telesnych organoch

(hemochromato6za);
- ak mate akékol'vek iné poruchy spojené so zvySenou hladinou Zeleza.
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Ak si nie ste nie¢im isti, pred uzitim tohto lieku sa porad'te so svojim lekarom.
Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako zaénete uzivat’ Velphoro, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika:

- ak ste mali peritonitidu, zapal peritonea (tenkého tkaniva, ktoré pokryva vnitornu stenu brusne;j
dutiny) za posledné 3 mesiace;

- ak mate zavazné problémy so Zalidkom a/alebo peceiiou;

- ak ste podstipili chirurgicky zakrok vécsieho rozsahu v oblasti zaludka a/alebo Criev.

Ak si nie ste isti, ¢i sa na vas vztahuje nieco z vyssie uvedeného, pred uzitim tohto lieku sa porad’te so
svojim lekarom alebo lekarnikom.

Tento lieck moze sposobit’ zmenu zafarbenia stolice nacierno. Zmena farby stolice nac¢ierno moze viest’
k prehliadnutiu akéhokol'vek potencialneho krvacania z traviaceho traktu (zaltidka a ériev). Ak sa

U vas objavi ¢ierna stolica a mate aj aj priznaky, ako st napriklad vicSia unava a dychavi¢nost’,
okamzite sa obrat’te na svojho lekara (pozri Cast’ 4).

Deti a dospievajuci

Bezpec¢nost’ a ucinnost’ u deti mladsich ako 2 roky neboli doteraz stanovené. Preto sa neodporica, aby
sa tento liek pouzival u deti mladsich ako 2 roky.

Iné lieky a Velphoro

Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Ak uzivate akykol'vek iny liek, o ktorom je zndme, ze vz4jomne reaguje so zelezom (napriklad lieky
obsahujuce lie¢ivo alendronat (pouzivané na liecbu niektorych ochoreni kosti) alebo doxycyklin
(antibiotikum)) alebo ma potencial byt ovplyvneny Zelezom (napr. lieky obsahujtice liecivo
levotyroxin (pouziva sa na lieCbu poruch funkcie Stitnej zl'azy), vadadustat a roxadustat (pouzivané na
liecbu anémie spojenej s chronickym ochorenim obliciek)), dbajte na to, aby ste tento liek uzili aspon
jednu hodinu pred uZzitim Velphora alebo dve hodiny po jeho uZiti. Ak si nie ste isti, obratte sa na
svojho lekara.

Tehotenstvo a dojcenie
Nie st k dispozicii ziadne informdcie o uc€inkoch tohto lieku, ak sa pouziva pocas tehotenstva alebo
dojcéenia. Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, ze ste tehotna, alebo ak planujete otehotniet’,

porad’te sa so svojim lekarom alebo lekdrnikom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

Vas lekar vam povie, ¢i mate uzivat’ lieck Velphoro pocas tehotenstva na zaklade postudenia prinosov
a rizik pri uzivani pocas tehotenstva.

Ak dojcite, vas lekar s vami prediskutuje, ¢i mate pokracovat’ v doj¢eni alebo pokracovat’ v liecbe
Velphorom, beruc do Gvahy prinos liecby Velphorom pre matku a prinos doj¢enia pre dieta.

Je nepravdepodobné, Ze lieCivo prechadza do materského mlieka.
Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Tento liek nema vyznamny vplyv na vasu schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ nastroje alebo stroje.
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Velphoro obsahuje sacharézu a §kroby (sacharidy)

Ak vam lekar povedal, ze neznasate niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto lieku.
Tento liek mo6ze Skodit’ zubom.

Tento liek obsahuje Skroby. Ak mate cukrovku, vezmite do tvahy, Ze jedna tableta tohto lieku
zodpoveda priblizne 1,4 g sacharidov (¢o zodpoveda 0,116 chlebovym jednotkam).

3. Ako uzivat’ Velphoro

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im isti,
overte si to u svojho lekara alebo lekarnika.

Zvycajna odporucana tivodna davka:

° pre deti vo veku 6 rokov a menej ako 9 rokov je 750 mg zeleza denne*,
. pre deti a dospievajucich vo veku 9 az 12 rokov je 1 000 mg Zeleza (2 tablety) denne,
. pre dospelych a dospievajucich vo veku viac ako 12 rokov je 1 500 mg Zeleza denne (3 tablety).

V zévislosti od hladiny fosforu v krvi moze vas lekar pocas liecby davku upravit’.

Maximalna odporucana davka:
. pre deti vo veku 6 az 9 rokov je 2 500 mg Zeleza (5 tabliet) denne,
. pre deti a dospievajucich vo veku 9 az 18 rokov a dospelych je 3 000 mg Zeleza (6 tabliet) denne.

* Velphoro je k dispozicii aj ako peroralny prasok vo vrecku (¢o zodpoveda 125 mg Zeleza) na
pouzitie pre deti vo veku 2 az 12 rokov.

Sposob podavania

- Tento liek sa mé uzivat’ iba tstami.

- Tabletu uzite pocas jedla a pozujte ju (v pripade potreby sa tableta méze rozdrvit', aby ste jej
uZitie ul'ah¢ili). NEPREHLTAIJTE celu tabletu.

- Pocet tabliet uzitych denne sa rozdel'uje medzi jedla pocas dia.

- Pri uzivani Velphora je potrebné dodrziavat’ odporacanu diétu a liecbu predpisant lekarom,
napriklad uzivat’ vyzivové doplnky s obsahom véapnika, vitaminu D3 alebo kalcimimetika
(pouzivané pri problémoch s pristitnou zl'azou).

Len pre blistrové balenia:

- Blister odtrhnite na perforovanom (dierkovanom) mieste.
- Na rohu stiahnite papierovu foliu.

- Tabletu pretlacte cez hlinikovu foliu.

AK uZijete viac Velphora, ako mate

Ak ste nahodne uzili prili$ vela tabliet, neuzivajte ziadne d’alSie tablety a okamzite sa obrat’te na
svojho lekara alebo lekarnika.

Ak zabudnete uzit’ Velphoro

Ak ste vynechali davku, d’al$iu davku uzite pocas jedla v obvyklom ¢ase. Neuzivajte dvojnasobni
davku, aby ste nahradili vynechanti davku.

43



Ak prestanete uzivat’ Velphoro

Liek neprestaiite uzivat’ skor, ako sa poradite s lekarom alebo lekarnikom, pretoze hladina fosforu

v krvi sa moze zvysit’ (pozri Cast’ 1).

4. Mozné vedPajSie ucinky

Tak ako vSetky lieky, aj tento lieck moze spdsobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

U pacientov, ktori uzivaju Velphoro, méze vel'mi ¢asto dochadzat’ k zafarbeniu stolice nacierno. Ak sa
u vas objavia aj priznaky, ako st napriklad vacSia inava a dychavi¢nost’, okamzite sa obrat’te na
svojho lekara (pozri Cast’ 2 ,,Upozornenia a opatrenia®).

U pacientov uzivajucich tento liek sa hlasili aj tieto vedlajsie ucinky:

VePmi ¢asté (mo6zu postihovat’ viac ako 1 z 10 os6b): hnacka (zvycajne sa objavi na zaciatku liecby
a postupom casu odznie).

Casté (md2zu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b): nevolnost’ (nauzea), zapcha, vracanie, porucha
travenia, bolesti zaludka a Criev, plynatost’, zmena farby zubov, zmena chuti.

Menej ¢asté (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0s6b): nadtvanie (brusna distenzia), zapal zaludka,
neprijemny pocit v bruchu, tazkosti s prehltanim, navrat kyseliny zo zaltdka spat’ do pazeraka
(refluxova choroba pazeraka), zmena zafarbenia jazyka, nizka alebo vysoka hladina vapnika v krvi
preukdzana v testoch, unava, svrbenie, vyrazka, bolest’ hlavy, dychavi¢nost.

Hlasenie vedl’ajSich ucinkov

Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedlaj$i G€inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u€inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre
pouzivatela. Vedl'ajSie ti¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich uc¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al$ich informacii o bezpecnosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Velphoro

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli, flaske alebo blistri po
skratke EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny deni v danom mesiaci.

Po prvom otvoreni flasky sa zuvacie tablety m6zu uzivat’ 90 dni.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred vlhkost'ou.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Velphoro obsahuje

- Liecivo je oxid-hydroxid Zelezity so sachardzou, ktory je zlozeny z viacjadrového oxidu-
hydroxidu zelezité¢ho, sachar6zy a Skrobov. Kazda zuvacia tableta obsahuje oxid-hydroxid
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zelezity so sachardzou zodpovedajuci 500 mg Zeleza. Kazda tableta obsahuje aj 750 mg
sachardzy a 700 mg $krobu. Dalsie informacie o sachardze a $kroboch najdete v &asti 2.

- Dalsie zlozky st prichut’ lesného ovocia, neohesperidiniumdihydrochalkén, stearan hore¢naty,
koloidny bezvody oxid kremicity.

Ako vyzera Velphoro a obsah balenia

Zuvacie tablety su hnedé okruhle tablety s oznagenim PA500 na jednej strane. Tablety maji priemer
20 mm a hrabku 6,5 mm.

Tablety st balené do fl'asiek z polyetylénu s vysokou hustotou, ktoré st vybavené detskym
bezpecnostnym polypropylénovym uzaverom a féliovym tesnenim, alebo do hlinikovych detskych
bezpecnostnych blistrov.

Velphoro je dostupny v baleniach obsahujucich 30 alebo 90 zuvacich tabliet. Dostupné su multibalenia
pre blistre s 90 zuvacimi tabletami (obsahujt 3 individualne balenia, z ktorych kazdé obsahuje 30 x 1
zuvacich tabliet).

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
DrzZitel’ rozhodnutia o registracii

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Franctzsko

Vyrobca

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Francuzsko

Ak potrebujete aktikoI'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte drzitel'a rozhodnutia o registracii.
Tato pisomna informacia pre pouZivatel’a bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentiry pre lieky:
https://www.ema.europa.eu.

45


https://www.ema.europa.eu/

Pisomna informacia pre pouZivatel’a: informacie pre pacienta

Velphoro 125 mg, peroralny prasok vo vrecku
zelezo vo forme oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6ézou

Pozorne si precitajte celd pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’ dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Velphoro a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete Velphoro
Ako uzivat’ Velphoro

Mozné vedlajSie u€inky

Ako uchovavat’ Velphoro

Obsah balenia a d’alSie informacie

S e

1. Co je Velphoro a na &o sa pouZiva

Velphoro je liek s obsahom lieciva oxidu-hydroxidu Zelezitého so sachar6zou, ktoré je zlozené zo
zeleza, cukru (sachardzy) a Skrobov.

Tento liek sa pouziva na kontrolu vysokych urovni fosfatov v krvi (hyperfosfatémia) u:

. dospelych pacientov s chronickym ochorenim obliciek, ktori podstupujii hemodialyzu alebo
peritonealnu dialyzu (postupy na odbtravanie toxickych latok z krvi),
. deti vo veku 2 roky a starSich a dospievajucich s chronickym ochorenim obliciek v §tadiu 4 a 5

(zavazné znizenie schopnosti obli¢iek spravne pracovat’) alebo podstupujicich dialyzu.

Zvysena hladina fosforu v krvi moze viest’ k tvorbe lozisk vapnika v tkanivach (kalcifikacii). To moze
sposobovat’ kérnatenie krvnych ciev a skomplikovat’ obeh krvi do celého tela. Moze to tiez viest’

k tvorbe lozisk vapnika v makkych tkanivach a kostiach a spésobovat’ vedlajsie u¢inky ako Cervené
oCl, svrbenie kozZe a bolest’ kosti.

Tento liek funguje tak, ze viaze fosfor z potravy v traviacom systéme (v Zaladku a tenkom c¢reve). To
obmedzuje mnozstvo fosforu, ktoré sa moze absorbovat’ do krvného obehu, a tak znizuje hladinu
fosforu v krvi.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Velphoro

Neuzivajte Velphoro:

- ak ste alergicky na oxid-hydroxid Zelezity so sachar6zou alebo na ktorakol'vek z d’alSich zloziek
tohto lieku (uvedenych v Casti 6);

- ak sa u vas v minulosti vyskytlo nadmerné hromadenie Zeleza v telesnych organoch

(hemochromato6za);
- ak mate akékol'vek iné poruchy spojené so zvySenou hladinou Zeleza.
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Ak si nie ste nie¢im isti, pred uzitim tohto lieku sa porad'te so svojim lekarom.
Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako zaénete uzivat’ Velphoro, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika:

- ak ste mali peritonitidu, zapal peritonea (tenkého tkaniva, ktoré pokryva vnitornu stenu brusne;j
dutiny) za posledné 3 mesiace,

- ak mate zavazné problémy so zaludkom a/alebo peceiiou,

- ak ste podstipili chirurgicky zakrok vécsieho rozsahu v oblasti zaludka a/alebo Criev.

Ak si nie ste isti, ¢i sa na vas vztahuje nieco z vyssie uvedeného, pred uzitim tohto lieku sa porad’te so
svojim lekarom alebo lekarnikom.

Tento liek moZze sposobit’ zmenu zafarbenia stolice nacierno. Zmena farby stolice na¢ierno moze viest
k prehliadnutiu akéhokol'vek potencialneho krvacania z traviaceho traktu (zaltdka a ériev). Ak sa

U vas objavi ¢ierna stolica a mate aj aj priznaky, ako st napriklad vicsia anava a dychavi¢nost’,
okamzite sa obrat’te na svojho lekara (pozri Cast’ 4).

Deti a dospievajuci

Bezpec¢nost’ a ucinnost’ u deti mladsich ako 2 roky neboli doteraz stanovené. Preto sa neodporica, aby
sa tento liek pouzival u deti mladsSich ako 2 roky.

Iné lieky a Velphoro

Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Ak uzivate akykol'vek iny liek, o ktorom je zndme, ze vzajomne reaguje so zelezom (napriklad lieky
obsahujuce lie¢ivo alendronat (pouzivané na liecbu niektorych ochoreni kosti) alebo doxycyklin
(antibiotikum)) alebo ma potencial byt ovplyvneny Zelezom (napr. lieky obsahujtice liecivo
levotyroxin (pouziva sa na liecbu porach funkcie $titnej zl'azy), vadadustat a roxadustat (pouzivané na
liecbu anémie spojenej s chronickym ochorenim obliciek)), dbajte na to, aby ste tento liek uzili aspon
jednu hodinu pred uZzitim Velphora alebo dve hodiny po jeho uZiti. Ak si nie ste isti, obratte sa na
svojho lekara.

Tehotenstvo a dojcenie
Nie st k dispozicii ziadne informacie o ucinkoch tohto lieku, ak sa pouziva pocas tehotenstva alebo
dojcéenia. Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, ze ste tehotna, alebo ak planujete otehotniet’,

porad’te sa so svojim lekarom alebo lekdrnikom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

Vas lekar vam povie, ¢i mate uzivat’ liek Velphoro pocas tehotenstva na zaklade postidenia prinosov
a rizik pri uzivani pocas tehotenstva.

Ak dojcite, vas lekar s vami prediskutuje, ¢i mate pokracovat’ v dojceni alebo pokracovat’ v liecbe
Velphorom, bertc do tivahy prinos liecby Velphorom pre matku a prinos dojc¢enia pre dieta.

Je nepravdepodobné, Ze lieCivo prechadza do materského mlieka.
Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Tento liek nema vyznamny vplyv na vasu schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ nastroje alebo stroje.
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Velphoro obsahuje sacharézu a §kroby (sacharidy)

Ak vam lekar povedal, ze neznasate niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto lieku.
Tento liek moze skodit’ zubom.

Tento liek obsahuje Skroby. Ak mate cukrovku, vezmite do ivahy, Ze jedno vrecko s praskom
Velphoro zodpoveda priblizne 0,7 g sacharidov (¢o zodpoveda 0,056 chlebovym jednotkam).

3. Ako uzivat’ Velphoro

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im isti,
overte si to u svojho lekara alebo lekarnika.

Pre deti od 2 rokov lekar rozhodne o spravnej davke na zaklade veku diet’ata.
Uvodna davka peroralneho prasku Velphoro sa uziva trikrat denne s jedlom, ako je uvedené nizsie:

Vek dietat’a Odporucana ivodna denna davka

2 roky a menej ako

6 rokov 500 mg Zeleza (4 vrecka)

6 rokov a mencj ako 750 mg zeleza (6 vreckd)

9 rokov
9 rokov a menej ako 1 000 mg Zeleza (2 tablety alebo
12 rokov 8 vreciek)

V zavislosti od hladiny fosforu v krvi méze vas lekar pocas liecby davku upravit’.

Velphoro je dostupny aj vo forme Zuvacich tabliet pre deti a dospievajtcich vo veku 6 az 18 rokov
a pre dospelych.

Maximalna odporacana davka:

- pre deti vo veku 2 az 6 rokov je 1 250 mg Zeleza (10 vreciek) denne,

- pre deti vo veku 6 az 9 rokov je 2 500 mg Zeleza (5 tabliet) denne,

- pre deti a dospievajucich vo veku 9 az 18 rokov je 3 000 mg Zeleza (6 tabliet) denne.

Spbsob podavania

- Tento liek sa uziva iba s jedlom.

- Peroralny prasok Velphoro rozmiesajte s:
- malym mnozstvom mékkého jedla, ako je jablkové pyré alebo
- malym mnozstvom nesyteného napoja alebo vody.
Prasok sa uplne nerozpusti a zostane v suspenzii ¢ervenohnedej farby.

- Suspenziu prasku vypite do 30 minut od pripravy.

- Tesne pre vypitim prasok v pripade potreby znovu rozmiesajte.

- Peroralny prasok Velphoro neohrievajte (napriklad v mikrovinovej rure) a nepridavajte ho do
horucich jedal alebo tekutin.

- Pri uzivani Velphora je potrebné dodrziavat’ odporacant diétu a liecbu predpisant lekarom,
napriklad uzivat’ vyzivové doplnky s obsahom véapnika, vitaminu D3 alebo kalcimimetika
(pouzivané pri problémoch s pristitnou zl'azou).
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Ak uZijete viac Velphora, ako mate

Ak ste nahodne uzili prili$ vela vreciek peroralneho prasku, neuzivajte Ziadne d’alSie tablety
a okamzite sa obrat'te na svojho lekara alebo lekarnika.

Ak zabudnete uzit’ Velphoro

Ak ste vynechali davku, d’alSiu davku uzite pocas jedla v obvyklom ¢ase. Neuzivajte dvojnasobni
davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

Ak prestanete uzivat’ Velphoro

Liek neprestante uzivat’ skor, ako sa poradite s lekarom alebo lekarnikom, pretoze hladina fosforu

v krvi sa moze zvysit’ (pozri Cast’ 1).

4. Mozné vedPajsie ucinky

Tak ako vSetky lieky, aj tento lieck moze spdsobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

U pacientov, ktori uzivaju Velphoro, méze vel'mi ¢asto dochadzat’ k zafarbeniu stolice nacierno. Ak sa
u vas objavia aj priznaky, ako st napriklad vacsia inava a dychavi¢nost’, okamzite sa obrat'te na
svojho lekara (pozri Cast’ 2 ,,Upozornenia a opatrenia“).

U pacientov uzivajucich tento liek sa hlasili aj tieto vedlajsie ucinky:

VePmi ¢asté (mozu postihovat viac ako 1 z 10 osdb):
hnacka (zvycajne sa objavi na zaciatku liecby a postupom ¢asu odznie).

Casté (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sob):
nevolnost’ (nauzea), zapcha, vracanie, porucha travenia, bolesti zaludka a Criev, plynatost’, zmena
farby zubov, zmena chuti.

Menej casté (mo6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 os6b):

nadavanie (brusna distenzia), zdpal zaludka, neprijemny pocit v bruchu, tazkosti s prehitanim, navrat
kyseliny zo zaludka spit’ do pazeraka (refluxova choroba pazeraka), zmena zafarbenia jazyka, nizka
alebo vysoka hladina vépnika v krvi preukazané v testoch, tinava, svrbenie, vyrazka, bolest’ hlavy,
dychavic¢nost’.

Hlasenie vedl’ajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ti¢inok, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajSich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre
pouzivatela. Vedlajsie uCinky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedlajsich u¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpec¢nosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Velphoro

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento lick po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli alebo vrecku po skratke
EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny deni v danom mesiaci.

Rekonstituovanu suspenziu uzite do 30 minut od rekonstitucie.
Tento liek nevyZaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.
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Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomdzu chranit’ zZivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie
Co Velphoro obsahuje

- Lie¢ivo je oxid-hydroxid Zelezity so sachardzou, ktory je zloZeny z viacjadrového oxidu-
hydroxidu zelezitého, sacharozy a skrobov. Kazdé vrecko obsahuje oxid-hydroxid Zelezity so
sachardzou zodpovedajuci 125 mg zeleza. Kazdé vrecko obsahuje aj 187 mg sacharézy
a 175 mg $krobu. Dal3ie informacie o sachardze a §kroboch najdete v &asti 2.

- Dalsie zlozky st maltodextrin, mikrokrystalicka celul6za, xantanovéa guma, stearan hore&naty,
koloidny bezvody oxid kremicity.

AKo vyzera Velphoro a obsah balenia

Peroralny prasok Velphoro ma ¢ervenohnedu farbu, je baleny v dvojitych vreckach s jednou davkou
zabezpecenych proti detom.

Peroralny prasok Velphoro je dostupny v baleniach obsahujucich 90 vreciek.
DrZitel’ rozhodnutia o registracii

Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France
100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Francuzsko

Vyrobca

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Paris la Défense Cedex

Francuzsko

Ak potrebujete aktikoI'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte drzitel'a rozhodnutia o registracii.
Téato pisomna informacia pre pouZzivatel’a bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky:
https://www.ema.europa.eu.
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