CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Zemplar, 2 mikrogramy/ml, roztwor do wstrzykiiva

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Kazdy ml roztworu do wstrzykiviazawiera 2 mikrogramy parykalcytolu.
Kazda amputka (1 ml) zawiera 2 mikrogramy parykalcytolu.
Substancje pomocnicze: etanol (20% v/v) i glikampidenowy (30% v/v).
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do wstrzykiwa.

Przezroczysty, bezbarwny roztwor wodny bez widochrnyzstek.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Parykalcytol jest wskazany w zapobieganiu i leczevtiornej nadczynnigi przytarczyc u pacjentow
z przewlekd niewydolndcia nerek poddawanych hemodializom.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Produkt Zemplar, roztwoér do wstrzykiw@odaje si przez dosip naczyniowy utworzony w celu
hemodializy.

Dordsli
1) Dawke pocatkows nalery obliczye na podstawie pogtkowego s¢zenia parathormonu (PTH)

Dawke pocatkows parykalcytolu oblicza gina podstawie nagiujagcego wzoru:

dawka pocatkowa (w mikrogramach) = Pocztkowe s¢zenie natywnego PTH w pmol/l
8

LUB

pocatkowe stzenie natywnego PTH w pag/ml
80

i podaje st w szybkim wstrzykniciu dazylnym, nie czsciej niz co drugi dzié w dowolnym
momencie dializy.

Maksymalna dawka podawana bezpiecznie w badanlagbzknych wynosita do 40 mikrogramow.



2) Dostosowywanie dawki:

Obecnie uwaa sk, ze docelowy zakresgten PTH u poddawanych dializie pacjentow ze schykkow
niewydolnacig nerek nie powinien przekracza,5 do 3 razy gornej granicy normy dla natywnego
PTH (iPTH) u os6b bez mocznicy, 15,9 do 31,8 pn{@Bl0-300 pg/ml). Oginiecie odpowiednich
fizjologicznych wartéci docelowych wymaga doktadnego monitorowania ywidiualnego
dostosowania dawki. W przypadku wysienia hiperkalcemii lub utrzymagego s¢ zwickszonego
skorygowanego iloczynu Ca x P pawey 5,2 mmal/I? (65 mg/dl?), dawk nalezy zmniejszy lub
przerwa& podawanie produktu do czasu powrotu do normy parfametréw. Nagpnie naley

wznowi¢c podawanie parykalcytolu w mniejszej dawce.Zeltdy¢ konieczne zmniejszenie dawek, gdy
stezenie PTH zmniejszagiv odpowiedzi na leczenie.

W tabeli poniej podano wskazowki dotygeze dostosowywania dawki produktu:

Proponowane schematy dawkowania

(Dawka dostosowywana co 2 do 4 tygodni)
Stezenie iPTH w stosunku do wartdci Dostosowanie dawki parykalcytolu
pocztkowych
Bez zmian lub zwgkszone
Zmniejszone o < 30% Zwigkszy¢ 0 2 do 4 mikrogramow
Zmniejszone & 30%,< 60% Nie zmienia
Zmniejszone 0 > 60%
iIPTH < 15,9 pmol/I (150 pg/ml) Zmniejszy o 2 do 4 mikrogramow

Po ustaleniu dawki, gtenie wapnia i fosforan6w w surowicy najeoznacza co najmniej raz w
mieshcu. Zaleca gioznaczanie stenia natywnego PTH w surowicy co trzy migs. W okresie
dostosowywania dawki parykalcytolu badania labaygie naley wykonywa czesciej.

Zaburzenia czynrigi watroby

Stezenia niezwazanego parykalcytolu u pacjentow z tagodnymi i ukvavanymi zaburzeniami
czynnaci watroby s podobne do obserwowanych u zdrowych osob i wdpjfaciji pacjentéw nie
ma koniecznéci dostosowywania dawkowania. Nie mawa@dczenia dotycgcego stosowania u
pacjentéw z aizkimi zaburzeniami czynrigi watroby.

Stosowanie u dzieci i mtodzig (0-18 lat)

Nie okr&lono bezpieczestwa stosowania i skuteczwo produktu Zemplar u dzieci. Brak danych
dotyczcych stosowania u dzieci w wieku peaji 5 lat. Aktualnie dogpne dane dotyeze
stosowania u dzieci i mtodzig przedstawiono w punkcie 5.1.

Stosowanie u pacjentéw w podesziym wieku (> 65 lat)

Doswiadczenie dotyee stosowania parykalcytolu u pacjentow w wiekdad5 starszych, uzyskane
w badaniach Il fazy, jest ograniczone. W badanigch nie zaobserwowanodic w skuteczngi

lub bezpieczistwie stosowania u pacjentéw w wieku 65 lat i saech, w porownaniu do mtodszych
pacjentow.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na substangjczynry lub na ktégkolwiek substangj pomocnica.
Objawy zatrucia witamigD.
Hiperkalcemia.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Nadmierne zmniejszenieggenia parathormonu me spowodowazwiekszenie stzenia waphia w

surowicy i prowadz do choroby metabolicznej ka. Osggni¢cie odpowiednich fizjologicznych
wartasci koncowych wymaga monitorowania pacjenta i indywidugmeostosowania dawki.



W razie wysjpienia istotnej klinicznie hiperkalcemii, gdy padfetrzymuje wizacy fosforany
preparat zawieragy wam, nalezy zmniejszy dawlke lub przerwa podawanie wizacego fosforany
preparatu zawieragego wap.

Przewlektej hiperkalcemii mi@ towarzysz§ uogoélnione zwapnienie nagzpraz zwapnienie innych
tkanek mekkich.

Nie nalery stosowa produktéw leczniczych zawiegaych fosforany lub witamigiD jednoczénie z
parykalcytolem, ze wzgtlu na zwgkszone ryzyko hiperkalcemii i podégzenia iloczynu sten Ca x
P (patrz punkt 4.5).

Hiperkalcemia, bez wzgtlu na przyczyg, nasila toksyczne dziatanie glikozydow naparstiicy
dlatego naley zachowa ostraznos¢, gdy glikozydy naparstnicy stosowangednoczénie z
parykalcytolem (patrz punkt 4.5).

Nalezy zachowa ostraznos¢ podczas jednoczesnego stosowania parykalcytofiiaké&nazolem
(patrz punkt 4.5).

Produkt zawiera 20% (v/v) etanolu (alkoholu).zda dawka mgze zawierd do 1,3 g etanolu.

Jest to szkodliwe dla pacjentow z chayeltkoholows. Nalery to takze wzia¢ pod uwag podczas
stosowania u kobiet waiy lub karmacych piersi, dzieci i 0séb z grup wysokiego ryzyka, takich jak
pacjenci z chorabwatroby lub z padaczk

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakciji

Nie wykonano badainterakcji parykalcytolu w postaci roztworu do wegkiwan. Wykonano jednak
badanie interakcji mdzy ketokonazolem i parykalcytolem w postaci kapkut

Nie nalery stosowa produktow leczniczych zawieeaych fosforany lub witaminD jednoczénie z
parykalcytolem, ze wzgtlu na zwgkszone ryzyko hiperkalcemii i podégzenia iloczynu sten Ca x
P (patrz punkt 4.4).

Duze dawki preparatéw zawiesaych wap lub tiazydowe leki moczane mog zwigckszy¢ ryzyko
hiperkalcemii.

Nie nalery przez dhiszy czas podawsgpreparatow zawierggych glin (np. leki zobegniajace kwas
solny wzoladku, zwizki wigzace fosforany) z produktami leczniczymi zawiacgjmi witamirg D,
poniewa maze sk zwickszye stezenie glinu we krwi oraz wysgpi¢ toksyczne dziatanie glinu na
kosci.

Jednoczénie z preparatami witaminy D nie nayeprzyjmowa preparatow zawieragych magnez
(np. leki zobogtniajace kwas solny wiotadku), poniewa maze wystpi¢ hipermagnezemia.

Ketokonazol jest znanym nieswoistym inhibitorenkkilzoenzyméw cytochromu P450. Dgshe
dane uzyskanim vivoorazin vitro wskazuj na maliwo$¢ interakcji ketokonazolu z enzymami, ktére
odpowiadaj za metabolizm parykalcytolu i innych analogéw witay D. Nalery zachowa

ostraznos¢ podajc ketokonazol z parykalcytolem (patrz punkt 4.4ptW wielokrotnego podawania
ketokonazolu w dawce 200 mg dwa razy naedmizez 5 dni na farmakokinetylparykalcytolu w
postaci kapsutek badano u zdrowych oséb. Stwienegwielki wptyw na G.x parykalcytolu oraz
okoto dwukrotne zwikszenie AUG., parykalcytolu, gdy podawany byt jednoéaee z
ketokonazolemSredni okres péttrwania parykalcytolu w obeéciketokonazolu wynosit 17 godzin,
natomiast gdy podawano vggiznie parykalcytol 9,8 godzin. Wyniki tego badawiskazuj, ze po
doustnym podaniu parykalcytolu jest mato prawdoodo aby w wyniku interakcji z ketokonazolem
AUC,., parykalcytolu zwgkszyto st wigcej niz dwukrotnie.



Hiperkalcemia, bez wzeflu na przyczye nasila toksyczne dziatanie glikozydow naparstnicy
i dlatego naley zachowa ostraznosé, gdy glikozydy naparstnicy stosowargjesdnoczénie z
parykalcytolem (patrz punkt 4.4).

4.6 Cigza i laktacja

Cigza:

Brak wystarczajcych danych dotyezrych stosowania parykalcytolu u kobiet wasi. Badania na
zwierztach wykazaty szkodliwy wplyw na reprodu&gpatrz punkt 5.3). Potencjalne zaggaoie dla
cztowieka nie jest znane. Produktu Zemplar nieayad¢osowa w okresie cizy, jesli nie jest to
bezwzgtdnie konieczne.

Laktacja:
Badania na zwietzach wykazalyze parykalcytol lub jego metabolity przenikay niewielkich

ilosciach do mleka matki. Natg podjg¢ decyzg, czy kontynuowé&/przerwa karmienie piersj, czy
kontynuowa/przerwa leczenie parykalcytolem, bigor pod uwag korzyéci dla dziecka wynikajce z
karmienia piersj oraz korzyci dla matki wynikagce z leczenia parykalcytolem.

4.7 Wplyw na zdolng¢é prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwaniarzadzen
mechanicznych w ruchu

Nie przeprowadzono bafimad wptywem produktu na zdoltoprowadzenia pojazdéw
mechanicznych i obstugiwania gdzer mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepgadane

Okoto 600 pacjentéw leczono produktem Zemplar walbgath klinicznych fazy II/111/IV. Ogotem,
dziatania niepmdane zgtoszono u 6% pacjentow leczonych produktempfar.

Najczstszym dziataniem niepeadanym zwizanym z leczeniem produktem Zemplar byta
hiperkalcemia wyspujaca u 4,7% pacjentéw. Hiperkalcemia zgled stopnia nadmiernego
zmniejszenia gtenia PTH i mana j ogranicz¢ do minimum przez odpowiednie dostosowanie
dawki produktu leczniczego.

Dziatania niepgadane zaréwno kliniczne, jak i stwierdzane w badamiaboratoryjnych, o
przynajmniej maliwym zwigzku ze stosowaniem parykalcytolu, przedstawianeg klasyfikaciji
uktadow i naradow MedDRA oraz ogstaici wystepowania. Stosuje shastpujace kategorie
czestasci wystepowania: bardzo eato & 1/10), czsto & 1/100, < 1/10), niezbyt esto & 1/1000,

< 1/100), rzadkox 1/10 000, < 1/1000), bardzo rzadko (< 1/10 00@zmana (czstas¢ nie mae by
okreslona na podstawie deginych danych).

Klasyfikacja uktadéw i Dziatania niepazadane Czestos¢ wystepowania
narzadow
Badania diagnostyczne Wydiknie czasu krwawienia, Niezbyt czsto

zwigkszenie aktywngi
aminotransferazy asparaginianowej
nieprawidtowy wynik badania
laboratoryjnego, zmniejszenie masy|
ciata

Zaburzenia serca Zatrzymanie akcji serca, zabuazeniNiezbyt czsto
rytmu serca, trzepotanie
przedsionkow

Zaburzenia krwi i uktadu Niedokrwist@¢, leukopenia, Niezbyt czsto
chtonnego uogolnione powikszenie wztow

chtonnych
Zaburzenia uktadu nerwowego| Béle gtowy, zaburzenie smaku €3ro

Spiaczka, udar mozgowy, Niezbyt gsto




przemijajcy napad niedokrwienny,
omdlenie, drgawki kloniczne wiini,
niedoczulica, parestezje, zawroty

gtowy

Zaburzenia oka

Jaskra, zapalenie spojowek

Niezpgt@

Zaburzenia ucha i &dinika

Dolegliwdci uszne

Niezbyt esto

Zaburzenia uktadu
oddechowego, klatki piersiowej
i srodpiersia

Obrzk ptuc, astma, duszsié,
krwawienie z nosa, kaszel

Niezbyt czsto

Zaburzeniaotadka i jelit

Krwawienie z odbytnicy, zapalenie
okreznicy, biegunka, zapalenie
zotadka, niestrawng, utrudnienie
potykania, bél brzucha, zaparcia,
nudnaci, wymioty, suché& w jamie
ustnej, zaburzenizotadkowo-
jelitowe

Niezbyt czsto

Krwotok z przewodu pokarmowego

Nieznana

Zaburzenia skory i tkanki
podskérnej

Swiad

Czsto

Pecherzowe zapalenie skory, tysieni
nadmierne owtosienie, wysypka,
nadmierna potliwet

eNiezbyt czsto

Zaburzenia ngsniowo-
szkieletowe i tkankigcznej

Bl stawdw, sztywn& stawow, bol
plecow, drganie mgéni, bol migéni

Niezbyt czsto

Zaburzenia endokrynologiczne| Niedoczynné¢ przytarczyc Cegsto
Nadczynneé¢ przytarczyc Niezbyt ezto
Zaburzenia metabolizmu i Hiperkalcemia, hiperfosfatemia &sto

odzywiania

Hiperkaliemia, hipokalcemia,
jadtowstet

Niezbyt czsto

Zakazenia i zaraenia
pasaytnicze

Posocznica, zapalenie pluc,
zakaenie, zapalenie gardia,
zakaenie pochwy, grypa

Niezbyt czsto

Nowotwory tagodne, zidiwe i
nieokralone (w tym torbiele i

polipy)

Rak piersi

Niezbyt esto

Zaburzenia naczyniowe

Nadgienie ttnicze, niedognienie
tetnicze

Niezbyt czsto

Zaburzenia ogélne i stany w
miejscu podania

Zaburzenia chodu, obyki
obwodowe, dolegliwgci bolowe, bdl
W miejscu wstrzyknicia, gonczka,
bél w klatce piersiowej, pogorszenie
stanu, astenia, zte samopoczucie,
pragnienie

Niezbyt czsto

Zaburzenia uktadu Nadwraliwosé Niezbyt czsto

immunologicznego Obrzk krtani, obrzk Nieznana
naczynioruchowy, pokrzywka

Zaburzenia ukfadu rozrodczego Béle piersi, zaburzenia erekcji Niezbytsin

piersi

Zaburzenia psychiczne

Stanagphia, stan majaczeniowy,
depersonalizacja, pobudzenie
psychoruchowe, bezsenitp

Niezbyt czsto

nerwowage

4.9 Przedawkowanie

Nie zanotowangadnego przypadku przedawkowania.




Przedawkowanie parykalcytolu meprowadat do hiperkalcemii, hiperkalciurii, hiperfosfatemii
nadmiernego zahamowania wydzielania parathormoatnzpunkt 4.4).

W przypadku przedawkowania, nafanonitorowa objawy podmiotowe i przedmiotowe
hiperkalcemii (sfzenie wapnia w surowicy) i informowap nich lekarza. Gdy to wskazane, rigle
zastosowa&odpowiednie leczenie.

Parykalcytol nie jest w istotnym stopniu usuwangggdrdializy. Leczenie pacjentéw z istatn
klinicznie hiperkalcema polega na natychmiastowym zmniejszeniu dawki k#tepvaniu leczenia
parykalcytolem oraz na stosowaniu diety o niskajyartgci wapnia, odstawieniu preparatow
uzupetniagcych wapm, uruchomieniu pacjenta, wyréwnaniu zabureé&wnowagi ptynow i
elektrolitow, ocenie nieprawidtowsoi w zapisie EKG (niezwykle istotne u pacjentowzginujacych
glikozydy naparstnicy) oraz stosowaniu hemodiality dializy otrzewnowej z zyciem ptynu
dializacyjnego nie zawiergego wapnia, gdy jest to uzasadnione.

Gdy stzenie wapnia w surowicy powrdci do prawidtowych weéct, mazna ponownie rozpogz
podawanie parykalcytolu w mniejszej dawce. W przigpautrzymywania siznacznie
podwyzszonych sizen wapnia w surowicy, mma rozway¢ zastosowanie ehych innych metod
leczenia. Zalicza gido nich stosowanie lekow, takich jak fosforanyitigkosteroidy orazrodki
wywotujace diurez.

Zemplar, roztwor do wstrzykiwezawiera 30% v/v glikolu propylenowego (substampganocnicza).
Informowano o pojedynczych przypadkach deprespdkowego uktadu nerwowego, hemolizy i
kwasicy mleczanowej w wyniku toksycznego dziataglikolu propylenowego podawanego wzgiah
dawkach. Chociadziatar tych nie oczekuje siw zwigzku ze stosowaniem produktu Zemplar,
poniewa glikol propylenowy jest usuwany podczas dializglety uwzgkdni¢ ryzyko dziatania
toksycznego w razie przedawkowania.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwprzytarome; kod ATC: HO5BX02

Mechanizm dziatania

Parykalcytol jest syntetycznym analogiem kalcytrislykazupcym biologiczr aktywnaé

witaminy D, z modyfikacjami f&cucha bocznego @i pierscienia A (19-nor). W przeciwiestwie do
kalcytriolu, parykalcytol wybiorczo aktywuje recepy witaminy D (angvitamin D receptor VDR).
Parykalcytol wybidérczo aktywuje VDR w przytarczytaale nie aktywuje VDR w jelicie i w
mniejszym stopniu dziata na resorpkpsci. Parykalcytol aktywuje réwniereceptory wraiwe na
wam (CaSR) w przytarczycach. W wyniku tego parykaltytaniejsza stzenie parathormonu (PTH)
hamupc proliferacg w przytarczycach oraz zmniejsgajsyntez i wydzielanie PTH z minimalnym
wplywem na sizenia wapnia i fosforu. Parykalcytol medziatd bezpdrednio na komorki kostne
powodupc utrzymanie oljtosci kosci i zwigkszapc powierzchng podlegajca mineralizacji. Korekta
nieprawidtowego stzenia PTH wraz z normalizachomeostazy wapnia i fosforu tezapobiega
metabolicznej chorobie Koi zwigzanej z przewlektchoroly nerek lub g leczyé.

Dane kliniczne dotycce stosowania u dzieddezpieczéstwo stosowania i skuteczstoproduktu
Zemplar badano w trwggym 12 tygodni randomizowanym, kontrolowanym plazéadaniu
klinicznym metod podwdjnieslepej proby, w ktdrym uczestniczyto 29 dzieci w lies-19 lat ze
schytkows chorola nerek, poddawanych hemodializom. &re najmtodszych pacjentéw leczonych
produktem Zemplar w ramach badania byto w wieki23at. Pocatkowa dawka produktu Zemplar
wynosita 0,04 mikrograma/kg mc. trzy razy w tygadrgdy pocatkowe stzenie iPTH wynosito
mniej niz 500 pg/ml, lub 0,08 mikrograma/kg mc. trzy razgygodniu, gdy pocztkowe s¢zenie




iIPTH wynosito> 500 pg/ml. Dawk produktu Zemplar dostosowywano zkézajc ja 0

0,04 mikrograma/kg mc., uwzglniajgc stzenia w surowicy iPTH i wapnia oraz wastdCa x P. 67%
pacjentéw leczonych produktem Zemplar oraz 14%equaéjv otrzymujcych placebo uczestniczyto
w badaniu do jego zakozenia. U 60% pacjentéw w grupie otrzymugj produkt Zemplar
stwierdzono dwukrotnie z ¢du zmniejszenie pogtkowego s¢zenia iPTH o 30% w poréwnaniu do
21% pacjentéw w grupie otrzymygiej placebo. U 71% pacjentéw otrzymmych placebo przerwano
udziat w badaniu z powodu nadmiernegogsienia sfzenia iPTH. Uzadnego z pacjentéw z grupy
otrzymupcej produkt Zemplar i z grupy otrzymggj placebo nie wyspita hiperkalcemia. Nie ma
danych dotycgcych pacjentéw w wieku porgj 5 lat.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Dystrybucja

Farmakokinetyk parykalcytolu badano u pacjentow z przewdakewydolndgcia nerek (ang. chronic
renal failure — CRF), wymagajych hemodializy. Parykalcytol podaje s szybkim wstrzykrjciu
dozylnym. W ciggu dwoch godzin po podaniu dawek wyngagzh od 0,04 do

0,24 mikrograma/kg mc. gtenie parykalcytolu szybkoegszmniejszato. Nagpnie stzenie
parykalcytolu zmniejszato giw sposéb logarytmiczno-liniowy, @&edni okres pottrwania wynosit
okoto 15 godzin. Po wielokrotnym podaniu nie obsamano kumulacji parykalcytolu.

Eliminacja

U zdrowych oséb, ktérym podano pojedyndawk: 0,16 mikrograma/kg méH-parykalcytolu w
szybkim wstrzykngciu dazylnym (n=4), radioaktywn& stwierdzona w osoczu pochodzita z
substancji macierzystej. Glownlrogy eliminacji parykalcytolu byto wydalaniezbicia. W kale
oznaczono 74% dawki radioaktywnej, a w moczu jeelyirti%.

Metabolizm

W moczu i kale wykryto kilka nieznanych metabolitGwzy czym w moczu nie wykryto
parykalcytolu. Metabolity nie zostaty scharaktemnyame ani zidentyfikowane.gcznie metabolity te
stanowity 51% radioaktywrsgi w moczu i 59% radioaktywrdoi w kale.In vitro stwierdzonoze
parykalcytol w znacznym stopniu a¢e st z biatkami osocza (> 99,9%). W zakresigzat od 1 do
100 ng/ml nie stwierdzono wysyceniagzania.

Wiasciwosci farmakokinetyczne parykalcytolu u pacjentéw z pzewlekia niewydolncscia nerek
(dawka 0,24pug/kg mc.)
Parametr N Wartosci (Srednia = SD)
Chax (5 minut po szybkim 6 1850 + 664 (pg/ml)
wstrzykngciu)
AUC,., 5 27 382 = 8230 (pgeh/ml)
Cl 5 0,72 £ 0,24 (I/h)
Vss 5 6+2()

Szczeqgoblne populacje pacjentow

Pted, rasa i wiek:U badanych dorostych pacjentéw nie stwierdzormimwe widciwosciach
farmakokinetycznych zwkanych z wiekiem lub ptgi Nie stwierdzono rinic w farmakokinetyce w
zaleznosci od rasy.

Zaburzenia czynioi wgtroby: Stezenia niezwizanego parykalcytolu u pacjentéw z tagodnymi i
umiarkowanymi zaburzeniami czyriwd watroby g podobne do obserwowanych u zdrowych oséb i
dlatego u tych pacjentow nie jest konieczna zmaaakowania. Nie ma dwiadczenia dotycego
stosowania produktu u pacjentow zzkig niewydolndgcia watroby.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczestwie

W badaniach toksyczgoi u gryzoni i psow po podaniu wielokrotnym istottiatania byly na ogét
przypisywane kalcemicznej aktyw§od parykalcytolu. Do dzialg ktére nie byly wyranie zwigzane z
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hiperkalcemi, zaliczono zmniejszenie liczby biatych krwinelairik grasicy u pséw, oraz zmienione
wartasci kaolinowo-kefalinowego czasu krzepcia (zwigkszone u pséw, zmniejszone u szczuréw).
Zmian w liczbie biatych krwinek nie obserwowano adaniach klinicznych parykalcytolu.
Parykalcytol nie wptywat na ptoddédu szczurdw, nie bylo tak dowodoéw na wygpowanie
dziatania teratogennego u szczuréw lub krélikbwzédawki innych preparatow witaminy D
podawane zwierzom w okresie gizy powodowaty powstawaniegzkich wad rozwojowych u
ptoddéw. U szczurdéw wykazange parykalcytol podawany w dawkach toksycznych dieerk

wptywat na zdolné¢ dozycia ptodow oraz przyczyniatestlo istotnego zwkszenia
okotourodzeniowej i pourodzeniow@hiertelngci noworodkow.

Nie wykazano potencjalnego dziatania genotoksyocampegykalcytolu w zestawie batla
in vitro i in vivo.

Badania dziatania rakotwdrczego, przeprowadzorgrywoniach, nie wskazywaly na szczegoélne
zagraenie dla ludzi. Podawane dawki i (lub) neraie ukladowe na parykalcytol byly niecocksze
niz dawki lecznicze lub leczniczeggenie w organizmie.

6 DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Etanol

Glikol propylenowy

Woda do wstrzykiwa

6.2 Niezgodndci farmaceutyczne

Poniewa nie wykonano badadotyczcych zgodnéci, tego produktu leczniczego nie wolno migsza
z innymi produktami leczniczymi.

Glikol propylenowy wchodzi w interakcje z hepagyimeutralizuje jej dziatanie. Produkt Zemplar
roztwor do wstrzykiwa zawiera glikol propylenowy jako substagigomocnicz i dlatego nalgy go
podawa przez inny dosp niz heparyg.

6.3 Okres waznosci

2 lata.

Po otwarciu, natychmiast zyt.

6.4 Specjalnesrodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak specjalnych zaleaalotyczcych przechowywania.

6.5 Rodzajizawartos¢ opakowania

Kazda ampuitka z bezbarwnego szkia (typu 1) zawierd domworu do wstrzykiwa.

Dostpne opakowanie produktu Zemplar:
5 amputek po 1 ml roztworu do wstrzykiiyav tekturowym pudetku.

6.6 Szczegdlndrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Produkty lecznicze do stosowania pozajelitowegeaygbrzed podaniem dokladnie obejtzaby
wykluczy¢ obecnéc¢ czstek lub zmiaa barwy roztworu. Roztwor jest przezroczysty i benbgy.



Wytacznie do jednorazowegaytku. Niezwytg pozostaté¢ roztworu naley wyrzucic.

Wszystkie resztki niewykorzystanego produktu luipjedpady naley usura¢ w sposob zgodny z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Abbott Laboratories Poland Sp. z 0.0.

ul. Postpu 21B

02-676 Warszawa

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

17007

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO OBROTU
/ DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

22.06.2010

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



