CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Oxycodone Kalceks, 10 mg/ml, roztwor do wstrzykiwan/do infuzji
Oxycodone Kalceks, 50 mg/ml, roztwor do wstrzykiwan/do infuzji

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml:

Jedna amputka o pojemnosci 1 ml zawiera 10 mg oksykodonu chlorowodorku (co odpowiada 9 mg
oksykodonu).

Jedna amputka o pojemnosci 2 ml zawiera 20 mg oksykodonu chlorowodorku (co odpowiada 18 mg
oksykodonu).

Oxycodone Kalceks 50 mg/ml:
Jedna amputka o pojemnosci 1 ml zawiera 50 mg oksykodonu chlorowodorku (co odpowiada 45 mg
oksykodonu).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do wstrzykiwan/do infuzji (ptyn do wstrzykiwan/do infuzji).
Klarowny, bezbarwny roztwor, wolny od widocznych czastek.

pH 4.5-5.5.

Osmolalno$¢ wynosi okoto 285 mOsmol/kg.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Do leczenia bélu o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u pacjentow chorych na nowotwory oraz
w leczeniu bolu pooperacyjnego.

Do leczenia silnego bolu wymagajacego uzycia silnego opioidu.

Oxycodone Kalceks jest wskazany do stosowania tylko u dorostych.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Dawkowanie

Dawkowanie nalezy dostosowa¢ do nasilenia bolu, ogblnego stanu pacjenta oraz stosowanych
poprzednio i obecnie lekow.

Dorosli w wieku powyzej 18 lat
Zalecane sg nastgpujace dawki poczatkowe. Stopniowe zwigkszenie dawki moze by¢ konieczne, jesli
dziatanie przeciwbolowe jest niedostateczne lub gdy nat¢zenie bolu wzrasta.

Dozylnie, iv. (bolus): Produkt leczniczy nalezy rozcienczy¢ do 1 mg/ml w 9 mg/ml (0,9%) roztworze
chlorku sodu, w 50 mg/ml (5%) roztworze dekstrozy lub w wodzie do wstrzykiwan. Zaleca sig
podawanie w powolnym wstrzyknigeciu(bolus) dawki 1-10 mg oksykodonu chlorowodorku przez 1-2
minuty.

Dawki nie powinny by¢ podawane czgsciej niz co 4 godziny.




Dozylnie, iv. (infuzja): Produkt leczniczy nalezy rozcienczy¢ do 1 mg/ml w 9 mg/ml (0,9%) roztworze
chlorku sodu, w 50 mg/ml (5% ) roztworze dekstrozy lub w wodzie do wstrzykiwan. Zalecana dawka
poczatkowa wynosi 2 mg na godzing.

Dozylnie, iv. (PCA): Produkt leczniczy nalezy rozcienczy¢ do 1 mg/ml w 9 mg/ml (0,9%) roztworze
chlorku sodu, w 50 mg/ml (5% ) roztworze dekstrozy lub w wodzie do wstrzykiwan. Dawka

0,03 mg/kg mc., podawana w powolnym wstrzyknigciu (bolus), z czasem refrakcji minimum 5 minut.
(PCA - ang. patient controlled analgesia, znieczulenie kontrolowane przez pacjenta).

Podskérnie, sc. (bolus): Stosowaé stezenie 10 mg/ml. Oxycodone Kalceks 50 mg/ml nalezy
rozcienczy¢ 9 mg/ml (0,9%) roztworze chlorku sodu, w 50 mg/ml (5% ) roztworze dekstrozy lub
W wodzie do wstrzykiwan. Zalecana dawka poczatkowa to 5 mg, dawke mozna powtarzaé

W odstgpach co 4 godziny.

Podskornie, sc. (infuzja): W razie potrzeby produkt leczniczy nalezy rozcienczy¢ w 9 mg/ml (0,9%)
roztworze chlorku sodu, w 50 mg/ml (5%) roztworze dekstrozy lub w wodzie do wstrzykiwan.
Dawka poczatkowa wynosi 7,5 mg/dobe i jest zalecana u pacjentow nieleczonych wezeéniej
opioidami. Dawke nalezy stopniowo zwigksza¢ zaleznie od objawow.

Pacjenci z nowotworami, u ktorych doszto do zamiany oksykodonu doustnego na oksykodon
pozajelitowy moga wymagac znacznie silniejszej dawki (patrz ponizej).

Zmiana z postaci doustnej na postac parenteralng oksykodonu:

Do ustalenia dawki mozna zastosowaé nastepujacy przelicznik: 2 mg oksykodonu w postaci doustnej
odpowiada 1 mg oksykodonu w postaci parenteralnej. Nalezy podkresli¢, Ze jest to orientacyjna
wymagana dawka. Z powodu r6znic migdzy pacjentami odpowiednig dawke nalezy dobierac
indywidualnie. Nalezy doktadnie monitorowa¢ pacjenta do uzyskania stabilnego stanu po zmianie
postaci opioidu.

Zmiana postaci dozylnej morfiny na postac¢ dozylng oksykodonu:

U pacjentow, ktorzy otrzymywali morfing w postaci dozylnej przed podaniem dozylnie oksykodonu
dzienna dawka powinna by¢ wyznaczona na podstawie wspotczynnika rownowaznosci 1:1. Nalezy
podkresli¢, ze jest to wskazowka dotyczaca wymaganej dawki. Z powodu réznic miedzy pacjentami
odpowiedniag dawke nalezy dobiera¢ indywidualnie. Nalezy doktadnie monitorowac pacjenta do
uzyskania stabilnego stanu po zmianie postaci opioidu.

Pacjenci w podesztym wieku
U o0s6b w podesztym wieku leczenie nalezy prowadzi¢ z zachowaniem ostroznosci. Nalezy podac
najmniejsza dawke i ostroznie ja zwigksza¢ w celu opanowania bolu.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek i wgtroby:

W tej grupie pacjentow dawki poczatkowej nalezy ustali¢ ostroznie na zachowawczych zatozeniach.
Zalecana poczatkowa dawka dla 0séb dorostych powinna zosta¢ zmniejszona o 50% (na przyktad
catkowita dawka dobowa 10 mg doustnie u pacjentdw wczesniej nieleczonych opioidami), nastgpnie
nalezy oszacowa¢ indywidualnie dawke skuteczng u danego pacjenta, dostosowujac ja do sytuacji
klinicznej pacjenta (patrz punkt 5.2).

Drzieci i mlodziez
Brak danych dotyczacych stosowania oksykodonu w postaci do wstrzykiwan u pacjentow w wieku
ponizej 18 lat.

Stosowanie w bolu pochodzenia nienowotworowego.

Opioidy nie sg leczeniem z wyboru w przewlektym bolu pochodzenia nienowotworowego ani nie sg
zalecane jako jedyna metoda leczenia. Do typow przewlektego bolu, dla ktérych wykazano
skutecznos¢ silnie dziatajgcych opioidow nalezy przewlekty bol wywotany chorobg zwyrodnieniowa
stawow 1 chorobg krazkéw miedzykregowych.

Cele leczenia i jego zakoncCzenie



Przed rozpoczeciem leczenia produktem Oxycodone Kalceks nalezy uzgodni¢ razem z pacjentem
strategi¢ leczenia, obejmujaca czas trwania i cele leczenia, oraz plan jego zakonczenia, zgodnie z
wytycznymi leczenia bolu. Podczas leczenia lekarz powinien mie¢ czgsty kontakt z pacjentem w celu
oceny konieczno$ci dalszego leczenia, rozwazenia zakonczenia leczenia i modyfikacji dawkowania w
razie koniecznosci. Gdy pacjent nie potrzebuje juz leczenia oksykodonem, zalecane moze by¢
stopniowe zmniejszanie dawki, aby zapobiec wystgpieniu objawow odstawienia. W razie braku
odpowiedniej kontroli bolu nalezy wzia¢ pod uwage mozliwos$¢ wystapienia hiperalgezji, tolerancji

i progresji choroby zasadniczej (patrz punkt 4.4).

Czas trwania leczenia:
Oksykodonu nie nalezy stosowa¢ dhuzej niz to konieczne.

Sposo6b podawania
Podskorne wstrzykniecie lub infuzja.
Dozylne wstrzykniecie lub infuzja.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na oksykodonu chlorowodorek lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza
wymieniong w punkcie 6.1.

Oksykodonu nie wolno stosowa¢ w zadnej sytuacji, w ktorej stosowanie opioidow jest
przeciwwskazane:

- wrazliwo$c na morfing lub inne opioidy;

- cigzka depresja oddechowa i hipoksja;

- ciezka przewlekta obturacyjna choroba phuc;

- serce ptucne;

- cigzka astma oskrzelowa;

- podwyzszony poziom dwutlenku wegla we krwi;

- niedrozno$¢ porazenna jelit;

- zespot ostrego brzucha,

- przewlekte zaparcia.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Gléwnym ryzykiem zwigzanym ze zbyt intensywnym leczeniem opioidami jest depresja oddechowa.
Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ stosujac oksykodon u ostabionych osob w podesztym wieku, pacjentow
z ciezka niewydolnoscig ptuc, niewydolnoscig watroby lub nerek; pacjentow z obrzekiem Sluzowatym,
niedoczynnoscig tarczycy, niewydolnos$cig kory nadnerczy (choroba Addisona), psychozami
toksycznymi, przerostem prostaty (stercza), niedoczynnoscia kory nadnerczy, alkoholizmem,
majaczeniem alkoholowym, chorobami drog zotciowych, zapaleniem trzustki, zapalnymi chorobami
jelit, niedoci$nieniem t¢tniczym, hipowolemig, podwyzszonym ci$nieniem srédczaszkowym, urazami
czaszki (z uwagi na ryzyko podwyzszonego ci$nienia srodczaszkowego) lub u pacjentow
przyjmujacych inhibitory MAO.

Ryzyko zwiazane z rownoczesnym stosowaniem lekoéw uspokajajacych, takich jak benzodiazepiny lub
pokrewne leki

Jednoczesne stosowanie benzodiazepin i opioidow moze powodowac sedacje, depresje oddechowa,
$pigczke i $mier¢. Z tego wzgledu jednoczesne przepisywanie lekow uspokajajacych, takich jak
benzodiazepiny lub leki z opioidami, powinno by¢ zarezerwowane dla pacjentow, u ktorych
alternatywne opcje leczenia nie sg mozliwe. Jesli zostanie podjeta decyzja o przepisaniu
benzodiazepin jednoczesnie z opioidami, nalezy zastosowaé najmniejszg skuteczng dawke, a czas
trwania leczenia powinien by¢ jak najkrotszy (patrz rowniez ogdlne zalecenie dotyczace dawkowania
w punkcie 4.2). Pacjentéw nalezy $cisle obserwowac w celu wykrycia objawow depresji oddechowej
i sedacji. W zwigzku z tym zdecydowanie zaleca sie¢ poinformowanie pacjentéw i ich otoczenia, aby
byli §wiadomi mozliwosci wystgpienia tych objawoéw (patrz punkt 4.5).




Zaburzenia zoladka i jelit

Produkt leczniczy Oxycodone Kalceks nie powinien by¢ stosowany, gdy istnieje ryzyko niedroznosci
porazennej jelit. W razie podejrzenia lub wystapienia niedroznosci porazenne;j jelit podczas
stosowania produktu leczniczego Oxycodone Kalceks leczenie nalezy niezwlocznie przerwac.

Zaburzenia watroby i drog zélciowych

Oksykodon moze powodowaé dysfunkcje oraz skurcz zwieracza Oddiego, zwigkszajac w ten sposob
ci$nienie wewnatrz przewodow zotciowych oraz zwigkszajac ryzyko objawdw dotyczacych drog
z6lciowych oraz zapalenia trzustki. W zwigzku z tym oksykodon nalezy stosowac z zachowaniem
ostroznosci u pacjentdOw z zapaleniem trzustki oraz z chorobami drég zoétciowych.

Zabieqi chirurgiczne
Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ stosujac produkt leczniczy Oxycodone Kalceks przed zabiegiem
chirurgicznym lub w trakcie zabiegu oraz w ciggu pierwszych 12-24 godzin po zabiegu.

Podobnie jak w przypadku wszystkich opioidow, produkty lecznicze zawierajace oksykodon nalezy
stosowac ostroznie po zabiegach chirurgicznych w obrebie jamy brzusznej, poniewaz opioidy
spowalniajg perystaltyke jelit i nie nalezy stosowac ich dopdki prawidtowa czynnos¢ jelit nie zostanie
potwierdzona przez lekarza.

Bél pochodzenia nienowotworowego

U pacjentéw z przewleklym bolem pochodzenia nienowotworowego opioidy nalezy stosowac

w ramach kompleksowego programu leczenia obejmujacego inne leki i metody leczenia. Zasadniczym
elementem oceny pacjenta z przewleklym bélem pochodzenia nienowotworowego jest uzaleznienie
lekowe pacjenta i wywiad dotyczacy naduzywania substancji psychoaktywnych.

Jesli terapie opioidami uzna si¢ za wskazang u danego pacjenta, wowczas glownym celem leczenia nie
jest stosowanie jak najmniejszej dawki opioidu, ale takiej dawki, ktora zapewnia odpowiednie
usmierzenie bolu i jak najmniejsze dziatania niepozadane.

Uktad endokrynologiczny

Opioidy moga wptywac na o$ przysadka-podwzgorze-nadnercza lub gonady. Niektore zmiany, ktore
mozna zaobserwowac, obejmujg zwigkszenie stezenia prolaktyny w surowicy i zmniejszenie stezenia
kortyzolu i testosteronu w 0soczu. Te zmiany hormonalne moga powodowac objawy kliniczne.

Zaburzenia oddychania w czasie snu

Opioidy mogg powodowa¢ zaburzenia oddychania w czasie snu, w tym osrodkowy bezdech senny
(CSA, ang. central sleep apnoea) i hipoksemi¢ zwigzang ze snem. Stosowanie opioidow zwigksza
ryzyko CSA w stopniu zaleznym od dawki. U pacjentow z CSA nalezy rozwazy¢ zmniejszenie
catkowitej dawki opioidow.

Zaburzenia zwigzane ze stosowaniem opioidéw (naduzywanie i uzaleznienie)

Podczas wielokrotnego podawania opioidow, takich jak oksykodon, moze rozwina¢ si¢ tolerancja na
produkt i uzaleznienie fizyczne i (Iub) psychiczne.

Wielokrotne stosowanie produktu leczniczego Oxycodone Kalceks moze prowadzi¢ do wystapienia
zaburzenia zwigzanego ze stosowaniem opioidow (OUD, ang. opioid use disorder). Wicksza dawka
i dtuzszy czas leczenia opioidami mogg zwiekszy¢ ryzyko OUD. Naduzywanie lub celowe
niewlasciwe uzycie produktu Oxycodone Kalceks moze spowodowaé przedawkowanie i (lub) zgon.
Ryzyko OUD jest zwigkszone u pacjentow, u ktorych w wywiadzie lub w rodzinie (rodzice lub
rodzenstwo) stwierdzono zaburzenia zwigzane z uzywaniem substancji psychoaktywnych (w tym
naduzywanie alkoholu), u pacjentéw aktualnie uzywajacych tytoniu lub u pacjentéw z innymi
zaburzeniami psychicznymi w wywiadzie (np. ci¢zkie zaburzenie depresyjne, zaburzenia lgkowe i
zaburzenia 0SObowosci).

Przed rozpoczeciem leczenia produktem Oxycodone Kalceks i podczas leczenia nalezy uzgodnic¢ z
pacjentem jego cele i plan jego zakonczenia (patrz punkt 4.2). Ponadto przed rozpoczeciem i w trakcie
leczenia nalezy informowac¢ pacjenta na temat zagrozen i objawoéw OUD. Nalezy zaleci¢ pacjentowi,
aby skontaktowat si¢ z lekarzem w razie wystagpienia takich objawdow.




Konieczna bedzie obserwacja, czy u pacjenta nie wystepujg objawy zachowan zwigzanych z
poszukiwaniem produktu leczniczego (np. zbyt wczesne zgtaszanie si¢ po nowy zapas leku).
Obejmuje to przeglad stosowanych rownoczesnie opioidow i lekéw psychoaktywnych (takich jak
pochodne benzodiazepiny). U pacjentéw z objawami przedmiotowymi i podmiotowymi OUD nalezy
rozwazy¢ konsultacje ze specjalista ds. uzaleznien.

Tolerancja
Przewlekte stosowanie produktu leczniczego moze spowodowac rozwoj tolerancji oksykodonu,

W wyniku ktorej pacjent moze wymagac coraz wigkszych dawek w celu kontroli bolu. Dtuzsze
stosowanie tego produktu leczniczego moze prowadzi¢ do uzaleznienia fizycznego, a po naglym
przerwaniu leczenia moze wystapic¢ zespot odstawienny.

Zespot odstawienny

Jesli pacjent nie wymaga dalszego leczenia oksykodonem, zalecane moze by¢ stopniowe zmniejszenie
dawki, aby nie dopusci¢ do wystapienia objawow odstawiennych. Abstynencja opioidowa lub zespo6t
odstawienny charakteryzuje si¢ wystgpieniem wszystkich lub niektorych z nastgpujacych objawow:
niepokoj, 1zawienie, wodnisty wyciek z nosa, ziewanie, potliwo$¢, dreszcze, bole migéni, rozszerzenie
zrenic i kotatanie serca. Moga rowniez wystgpi¢ inne objawy, m.in. drazliwos¢, stany lekowe, bole
plecow, bole stawdw, ostabienie, skurcze w jamie brzusznej, bezsenno$¢, nudnosci, utrata apetytu,
wymioty, biegunka, podwyzszone ci$nienie krwi, zwigkszona czgstotliwos¢ oddechow lub tetna.

Podobnie jak w przypadku innych lekow opioidowych, noworodki urodzone przez matki uzaleznione
moga wykazywac po urodzeniu objawy odstawienia oraz depresji oddechowe;.

Hiperalgezja
Podczas leczenia oksykodonem, zwtaszcza przy podawaniu duzych dawek, moze wystapic¢

hiperalgezja z brakiem odpowiedzi na dalsze zwigkszenie dawki produktu leczniczego. W takim
wypadku moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki oksykodonu lub zastosowanie innego leku
opioidowego.

Alkohol
Jednoczesne stosowanie alkoholu i produktu leczniczego Oxycodone Kalceks moze nasili¢ dziatania
niepozadane Oxycodone Kalceks; nalezy unika¢ ich jednoczesnego stosowania.

Ten produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) na 1 ml, jest uznawany za ,,wolny od
sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Jednoczesne stosowanie lekoéw uspokajajacych, takich jak benzodiazepiny lub podobne leki, takie jak
opioidy, zwigksza ryzyko sedacji, depresji oddechowej, $pigczki 1 $mierci ze wzgledu na mozliwe
wystapienie depresji OUN. Dawkowanie i czas jednoczesnego stosowania powinny by¢ ograniczone
(patrz pukt 4.4).

Podczas jednoczesnego stosowania z lekami dziatajacymi na OUN, takimi jak leki trankwilizujace,
znieczulajace, nasenne, przeciwdepresyjne, niebenzodiazepinowe leki uspokajajace, pochodne
fenotiazyny, leki neuroleptyczne, alkohol, inne opioidy, leki zwiotczajace migénie i leki hipotensyjne,
moze wystgpi¢ nasilenie hamujgcego dziatania na OUN.

Jednoczesne stosowanie oksykodonu z lekami przeciwcholinergicznymi lub lekami o dziataniu
antycholinergicznym (np. trojpierscieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi, lekami
antyhistaminowymi, lekami antypsychotycznymi, §rodkami zwiotczajacymi migénie, lekami
przeciwko chorobie Parkinsona) moze powodowac zwigkszenie antycholinergicznych dziatan
niepozadanych. Oksykodon nalezy stosowac ostroznie, a u pacjentow stosujgcych te leki moze by¢
konieczne zmniejszenie dawki.

Wiadomo, ze inhibitory MAO wchodza w interakcje z narkotycznymi srodkami przeciwbolowymi.
Inhibitory MAO powodujg pobudzenie lub depresje OUN zwigzane z przetomem nadci$nieniowym



lub hipotensyjnym (patrz punkt 4.4). Oksykodon nalezy stosowa¢ ostroznie u pacjentdw stosujacych
inhibitory MAO lub u pacjentoéw, ktorzy stosowali inhibitory MAO w ciagu ostatnich dwdch tygodni
(patrz punkt 4.4).

Réwnoczesne stosowanie oksykodonu ze $rodkami o dziataniu serotoninowym, takimi jak selektywne
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI) lub inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny i
noradrenaliny (SNRI), moze prowadzi¢ do toksycznos$ci serotoninowej. Objawy toksycznos$ci
serotoninowej moga obejmowac zmiany stanu psychicznego (np. pobudzenie, omamy, $piaczka),
chwiejnos¢ uktadu autonomicznego (np. tachykardia, labilne ci$nienie krwi, hipertermia), zaburzenia
nerwowo-mig¢éniowe (np. hiperrefleksja, zaburzenia koordynacji, sztywnos¢) i (lub) objawy
zotadkowo-jelitowe (np. nudnosci, wymioty, biegunka). Oksykodon nalezy stosowac ostroznie, a
pacjentow przyjmujacych wymienione leki moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki.

Alkohol moze nasila¢ farmakodynamiczne dziatanie oksykodonu. Nalezy unika¢ jednoczesnego
stosowania.

Oksykodon jest metabolizowany glownie przez CYP3 A4, przy udziale CYP2D6. Aktywnos$¢ tych
szlakow metabolicznych moze by¢ hamowana lub indukowana przez rézne leki podawane
jednoczesnie lub niektore sktadniki diety.

Inhibitory CYP3A4, takie jak antybiotyki makrolidowe (np. klarytromycyna, erytromycyna

i telitromycyna), azolowe leki przeciwgrzybicze (np. ketokonazol, worykonazol, itrakonazol

i pozakonazol), inhibitory proteazy (np. boceprewir, rytonawir, indynawir, nelfinawir i sakwinawir),
cymetydyna i sok grejpfrutowy moga powodowac¢ zmniejszenie klirensu oksykodonu, co moze
prowadzi¢ do zwickszenia stezenia oksykodonu w osoczu. Wowczas konieczne moze by¢
dostosowanie dawki oksykodonu.

Ponizej podano niektore konkretne przyktady:

- itrakonazol, silnie dziatajacy inhibitor CYP3A4, w dawce 200 mg doustnie przez pig¢ dni
zwickszyt wartosé AUC doustnego oksykodonu. Srednio, wartosé AUC byta okoto 2,4 razy
wyzsza (zakres 1,5-3,4).

- worykonazol, inhibitor CYP3A4, w dawce 200 mg dwa razy na dobe przez cztery dni (400 mg
podane w pierwszych dwoch dawkach), zwickszyt warto§¢ AUC doustnego oksykodonu.
Srednio, warto$¢ AUC byta okoto 3,6 razy wyzsza (zakres 2,7-5,6).

- telitromycyna, inhibitor CYP3A4, w dawce 800 mg doustnie przez cztery dni, zwigkszyt wartos¢
AUC doustnego oksykodonu. Srednio, warto$é AUC byta okoto 1,8 razy wyzsza (zakres 1,3-2,3).

- sok grejpfrutowy, inhibitor CYP3A4, podawany w ilosci 200 ml trzy razy na dobe przez pig¢ dni
zwigkszyt wartosci AUC doustnego oksykodonu. Srednio, warto$é AUC byta okoto 1,7 razy
wyzsza (zakres 1,1-2,1).

Induktory CYP3A4, takie jak ryfampicyna, karbamazepina, fenytoina i dziurawiec zwyczajny, moga
indukowa¢ metabolizm oksykodonu i powodowa¢ zwigkszenie klirensu oksykodonu, co moze
prowadzi¢ do zmniejszenia stezenia oksykodonu w osoczu. Z tego wzgledu moze by¢ konieczne
odpowiednie dostosowanie dawki oksykodonu.

Ponizej podano niektore konkretne przyktady:

- dziurawiec zwyczajny, induktor CYP3A4, w dawce 300 mg trzy razy na dobe przez pi¢tnasci dni
zmniejszyt wartosci AUC doustnego oksykodonu. Srednio, warto$é AUC byta o okoto 50%
nizsza (zakres 37-57%).

- ryfampicyna, induktor CYP3A4, podawany w dawce 600 mg raz na dobg¢ przez siedem dni
zmniejszyt wartosci AUC doustnego oksykodonu. Srednio, warto$¢ AUC byta o okoto 86%
nizsza.

Leki hamujace aktywnos¢ CYP2D6, takie jak paroksetyna i chinidyna, moga powodowac
zmniejszenie klirensu oksykodonu, co moze prowadzi¢ do zwiekszenia stezenia oksykodonu
W 0SOCzZU.



4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

O ile to mozliwe nalezy unika¢ stosowania produktu u kobiet bedacych w ciazy lub u kobiet
karmiacych piersia.

Cigza

Dane dotyczace stosowania oksykodonu u kobiet w cigzy sg ograniczone. Noworodki, ktorych matki
stosowaty opioidy w czasie ostatnich 3-4 tygodni przed porodem, nalezy monitorowaé czy nie
wystapiu nich zahamowanie oddychania.

Objawy odstawienne mogg wystgpi¢ u noworodkoéw, ktorych matki stosowaty oksykodon.

Karmienie piersig
Oksykodon moze przenika¢ do mleka kobiecego i moze wywotac sedacje oraz depresje oddechowa
u karmionego dziecka. Dlatego tez matki karmigce piersig nie powinny go otrzymywac.

Plodnos¢
Nie przeprowadzono badan wptywu na ptodno$¢ ani skutkow wewnatrzmacicznego narazenia na
dziatanie produktu leczniczego w okresie pourodzeniowym.

4.7  Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Oksykodon moze zaburza¢ zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn. Oksykodon moze
w réznym stopniu wptywac na reakcje pacjentow, zaleznie od dawki i indywidualnej podatnosci.

W takich przypadkach pacjenci nie powinni prowadzi¢ pojazdéw ani obstugiwaé¢ maszyn.

4.8 Dzialania niepozgdane

Dziatania niepozadane produktu leczniczego sg typowe dla petnych agonistéw receptorow
opioidowych. Moze wystgpi¢ tolerancja i uzaleznienie (patrz punkt 4.4). Zaparciom mozna zapobiec,
stosujac odpowiedni srodek przeczyszczajacy. Jesli nudnosci lub wymioty sg zbyt ucigzliwe,

oksykodon mozna stosowac w skojarzeniu z lekiem przeciwwymiotnym.

W ocenie dziatan niepozadanych uwzglednia si¢ nastepujaca czestos¢ ich wystgpowania:

Bardzo czg¢sto > 1/10

Czesto > 1/100 do < 1/10

INiezbyt czesto > 1/1 000 do < 1/100

Rzadko > 1/10 000 do < 1/1 000

Bardzo rzadko < 1/10 000

Czestos¢ nieznana Czesto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie
dostepnych danych

Zaburzenia uktadu immunologicznego:
Niezbyt czesto: nadwrazliwosc.
Czestos¢ nieznana: reakcja anafilaktyczna, reakcja anafilaktoidalna.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:
Czesto: utrata apetytu.
Niezbyt czesto: odwodnienie.

Zaburzenia psychiczne:

Czesto: Igk, stan splatania, depresja, bezsennos¢, nerwowo$é, nieprawidtowe myslenie, koszmary
senne.

Niezbyt czesto: pobudzenie, chwiejno$¢ emocjonalna, euforia, omamy, zmniejszone libido,
uzaleznienie od lekow (patrz punkt 4.4), dezorientacja, zmiany nastroju, niepokoj, zaburzenia nastroju.
Czestos¢ nieznana: agresja.



Zaburzenia uktadu nerwowego:

Bardzo czesto: sennosc¢, osrodkowe zawroty glowy, bole glowy.

Czesto: drzenie, letarg, sedacja.

Niezbyt czesto: amnezja, drgawki, nadci$nienie, zaburzenia czucia, mimowolne skurcze mig$ni,
zaburzenia mowy, omdlenia, parestezje, zaburzenia smaku, hipotonia.

Czestos¢ nieznana: hiperalgezja.

Zaburzenia oka:
Niezbyt czesto: zaburzenia widzenia, zwezenie Zrenic.

Zaburzenia ucha i blednika:
Niezbyt czesto: uktadowe zawroty glowy.

Zaburzenia serca:
Niezbyt czesto: kotatanie serca (jako objaw zespotu odstawiennego), czgstoskurcz nadkomorowy.

Zaburzenia naczyniowe:
Niezbyt czesto: rozszerzenie naczyn, zaczerwienienie twarzy.
Rzadko: hipotensja, hipotensja ortostatyczna.

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia:

Czesto: dusznosc, skurcz oskrzeli, ostabienie odruchu kaszlowego.

Niezbyt czesto: depresja oddechowa, czkawka.

Czestos¢ nieznana: o$rodkowy bezdech senny (CSA, ang. central sleep apnoea).

Zaburzenia zotadka i jelit:

Bardzo czesto: zaparcia, nudno$ci, wymioty.

Czesto: bl brzucha, biegunka, sucho$¢ w ustach, niestrawnosc.

Niezbyt czesto: dysfagia, wzdecia, odbijanie, niedrozno$¢ jelit, zapalenie zotadka.
Czestos¢ nieznana: prochnica zebow.

Zaburzenia watroby i drog zotciowych:
Niezbyt czesto: zwigkszenie aktywnos$ci enzymow watrobowych, kolka zotciowa.
Czestos¢ nieznana: cholestaza, dysfunkcja zwieracza Oddiego.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej:

Bardzo czesto: $wiad.

Czesto: wysypka, potliwosc.

Niezbyt czesto: suchos¢ skory, ztuszczajace zapalenie skory.
Rzadko: pokrzywka.

Zaburzenia nerek 1 drég moczowych:
Niezbyt czesto: zatrzymanie moczu, skurcz moczowodu.

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi:
Niezbyt czesto: zaburzenia erekcji, hipogonadyzm.
Czestos¢ nieznana: zanik miesigczki.

Zaburzenia 0g6lne i stany w miejscu podania:

Czesto: astenia, zmeczenie.

Niezbyt czesto: zespot odstawienny, zte samopoczucie, obrzgk, obrzeki obwodowe, tolerancja leku,
pragnienie, goraczka, dreszcze.

Czestos¢ nieznana: zesp6ot odstawienny u noworodkow.

Uzaleznienie od leku




Wielokrotne stosowanie produktu Oxycodone Kalceks moze prowadzi¢ do uzaleznienia od leku,
nawet podczas stosowania dawek terapeutycznych. Ryzyko uzaleznienia moze r6zni¢ si¢ w zalezno$ci

od czynnikow ryzyka, dawkowania i czasu trwania leczenia opioidami u danego pacjenta (patrz punkt
4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dzialan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéow Biobdjczych:

Al. Jerozolimskie 181C

PL-02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
4.9 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania

Ostre przedawkowanie oksykodonu moze przejawiac si¢ zwezeniem zrenic, depresja oddechowa,
hipotensja i omamami. W 1zejszych przypadkach czgsto wystepuja nudnosci i wymioty. Po dozylnym
wstrzyknieciu analgetykow opioidowych szczegolnie czgsto wystepuje niekardiogenny obrzek ptuc

i rozpad migéni prazkowanych. W ciezszych przypadkach moze wystapi¢ niewydolno$¢ krazenia

i sennos$¢ postepujaca do ostupienia lub $pigczki, hipotonia, bradykardia, obrzgk ptuc i zgon.

W zwiazku z przedawkowaniem oksykodonu obserwowano przypadki toksycznej leukoencefalopatii.

Skutki przedawkowania nasila jednoczesne spozycie alkoholu lub innych srodkéw psychotropowych.

Leczenie przedawkowania

Podstawowe znaczenie ma zapewnienie drozno$ci drog oddechowych i zastosowanie wentylacji
wspomaganej lub kontrolowanej. Specyficznymi odtrutkami w przypadku wystapienia objawow
przedawkowania opioidéw sg czysci antagonisci receptoréw opioidowych np. nalokson. W razie
potrzeby nalezy stosowac inne $rodki wspomagajace.

W przypadku znacznego przedawkowania, jesli pacjent jest w $pigczce lub stanie depresji
oddechowej, nalezy poda¢ dozylnie nalokson (0,4-2 mg w przypadku osoby dorostej i 0,01 mg/kg
masy ciata u dzieci). W przypadku braku reakcji nalezy podawac kolejne dawki w 2-minutowych
odstepach. Jesli wymagane sg dawki wielokrotne, wowczas praktyczne jest rozpoczecie od wlewu
60% poczatkowej dawki na godzine. Roztwor 10 mg sktadajacy sie z 50 ml dekstrozy odpowiada
200 mikrogramom/ml dla wlewu z uzyciem pompy infuzyjnej (dawka dostosowana do odpowiedzi
klinicznej). Wlewy nie zastgpuja czgstej kontroli stanu klinicznego pacjenta.

W przypadku gdy dozylny dostep jest niemozliwy, alternatywe stanowi nalokson podawany
domiesniowo. Z uwagi na stosunkowo krotkie dziatanie naloksonu, pacjenta nalezy obja¢ Scista
obserwacja do chwili jednoznacznego przywrocenia oddychania. Nalokson jest konkurencyjnym
antagonistg; u pacjentdOw z powaznymi zatruciami wymagane moga by¢ duze dawki (4 mg).

Przy mniej cigzkich przedawkowaniach, nalezy poda¢ dozylnie nalokson 0,2 mg, a nast¢pnie
zwigkszaé¢ o0 0,1 mg co 2 minuty, jesli to konieczne.

Pacjenta nalezy objac¢ obserwacja przez co najmniej 6 godzin po ostatniej dawce naloksonu.


https://smz.ezdrowie.gov.pl/

Naloksonu nie nalezy podawa¢ przy braku klinicznie znaczacej depresji oddechowej lub krazenia,
wynikajacej z przedawkowania oksykodonu. Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas podawania
naloksonu osobom, u ktorych stwierdzono lub podejrzewa si¢ uzaleznienie fizyczne od oksykodonu.
W takich przypadkach gwattowne lub catkowite odwrdcenie dziatania opioidu moze wywota¢ bol

i ostry zespot odstawienny.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
51 Wilasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Naturalne alkaloidy opioidowe.
Kod ATC: NO2AA05

Oksykodon jest czystym agonista receptorow opioidowych, bez wtasciwosci antagonistycznych.
Wykazuje powinowactwo do receptoréw opioidowych k (kappa), p (mi)i & (delta) w mozgu i rdzeniu
krggowym. Dziatanie oksykodonu podobne jest do dziatania morfiny. Produkt leczniczy wykazuje
gléwnie dziatanie przeciwbolowe, przeciwlekowe, przeciwkaszlowe 1 uspokajajace.

Uktad zotadkowo-jelitowy
Opioidy moga zwigkszy¢ site skurczu zwieracza Oddiego.

Uktad endokrynologiczny
Patrz punkt 4.4.

Inne dziatania farmakologiczne

Badania in vitro i badania na zwierzetach wskazujg zréznicowane oddziatywanie naturalnych
opioidéw, takich jak morfina, na sktadowe uktadu immunologicznego; znacznie kliniczne tych
obserwacji jest nieznane. Nie wiadomo, czy oksykodon, bedacy potsyntetycznym opioidem, wykazuje
dziatanie immunologiczne podobne do morfiny.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Badania farmakokinetyczne u zdrowych ochotnikéw wykazaty rownowazng dostgpno$é oksykodonu
po podaniu dawki 5 mg oksykodonu drogg dozylna i podskorng, w postaci pojedynczego
wstrzyknigcia (bolus)j Iub ciaglej odmiogodzinnej infuzji.

U kobiet stwierdza si¢ $rednio do 25% wigksze stezenia oksykodonu w osoczu niz u me¢zczyzn po
uwzglednieniu réznic w masie ciala.

Dystrybucja
Po wchtonigciu oksykodon ulega ogdlnoustrojowej dystrybucji. Lek w okoto 45% wiaze si¢

z biatkami osocza. Przenika on przez tozysko i moze by¢ obecny w mleku kobiecym.

Metabolizm i eliminacja

Jest metabolizowany w watrobie do noroksykodonu, oksymorfonu i réznych zwigzkow sprz¢zonych

z kwasem glukuronowym. Dziatanie analgetyczne metabolitow jest klinicznie nieistotne. Aktywny lek
1 jego metabolity sg wydzielane zardwno z moczem, jak i katem.

Szczegdlne grupy pacjentow
Osoby w podeszlym wieku
Wiek jedynie nieznacznie wptywa na st¢zenie oksykodonu w osoczu krwi. Jest ono wigksze o 15%

U 0s6b w podesztym wieku w poréwnaniu z mtodymi osobami.

Zaburzenia czynnosci wqtroby i nerek
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W poréwnaniu ze zdrowymi osobami, u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby o nasileniu
tagodnym do cigzkiego moga wystepowaé wieksze stezenia oksykodonu i noroksykodonu w osoczu
i mniejsze stezenia oksymorfonu w osoczu. Okres pottrwania oksykodonu moze by¢ wydtuzony,
czemu moze towarzyszy¢ nasilenie dzialania leku.

U pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci nerek o nasileniu fagodnym do cigzkiego stezenie oksykodonu
i jego metabolitow w osoczu krwi moze by¢ wigksze w porownaniu ze zdrowymi osobami. Okres
poltrwania oksykodonu moze by¢ wydtuzony, czemu moze towarzyszy¢ nasilenie dziatania leku.

W przeciwienstwie do preparatéw zawierajacych morfing, podawanie oksykodonu nie powoduje
znaczacego wzrostu poziomu aktywnych metabolitow. Jednak stezenie oksykodonu w tej grupie
pacjentow moze by¢ zwigkszone w poréwnaniu z pacjentami z prawidlowa czynno$cig nerek lub
watroby. W literaturze opisywano badania z wykorzystaniem innych dozylnych produktow
oksykodonu, podawanych jako bolus, sze$ciu pacjentom z koncowa marskoscig watroby i dziesieciu
pacjentom ze schylkowa niewydolnos$cia nerek. W kazdym przypadku uposledzona byta eliminacja
oksykodonu.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach na szczurach oksykodon nie wywieral niekorzystnego wptywu na reprodukcje i wezesny
rozwoj zarodkowy. Jednakze, u krolikow, przy dawce wykazujacej toksyczno$¢ wzgledem matek
zaobserwowano wystgpowanie zroznicowanych, zaleznych od dawki zmian rozwojowych ptodéw
(wigksza liczba kregow krzyzowych, dodatkowa para zeber). W badaniach przed i pourodzeniowego
rozwoju szczuréw nie stwierdzono wplywu na fizyczne, refleksologiczne i sensoryczne parametry
rozwojowe ani na wskazniki behawioralne i reprodukcyjne.

Dane z badan genotoksycznosci z uzyciem oksykodonu nie wykazujg szczegolnego zagrozenia dla
ludzi. Nie przeprowadzono dtugotrwatych badan nad potencjalnym dziataniem rakotworczym.

W niektérych badaniach in vitro oksykodon wykazat potencjat klastogenny. Jednak w warunkach
in vivo nie zaobserwowano takich wynikow, nawet po zastosowaniu dawek toksycznych. Wyniki
wskazuja, ze ryzyko dziatania mutagennego wynikajace ze stosowania oksykodonu u ludzi w
stezeniach terapeutycznych mozna z wystarczajaca pewnoscia wykluczy¢.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Kwas cytrynowy jednowodny

Sodu cytrynian

Sodu chlorek

Kwas solny (do ustalenia pH)

Sodu wodorotlenek (do ustalenia pH)
Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych
w punkcie 6.6.

Cyklizyna w stezeniach 3 mg/ml lub mniejszych po zmieszaniu z produktem leczniczym Oxycodone
Kalceks, w stanie nierozcienczonym lub rozcienczonym woda do wstrzykiwan, nie powoduje
wytracania si¢ osadu w okresie przechowywania trwajagcym 24 godziny w temperaturze pokojowej.
Wykazano wytracanie si¢ osadu w mieszaninach oksykodonu do wstrzykiwan z cyklizyng

w stezeniach przekraczajacych 3 mg/ml lub po rozcieficzeniu roztworem soli fizjologicznej 9 mg/mi
(0,9%). Jednakze, jesli dawka produktu leczniczego Oxycodone Kalceks jest mata, a roztwor jest
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wystarczajgco rozcienczony wodg do wstrzykiwan, mozna stosowaé stezenia wigksze niz 3 mg/ml.
Zaleca si¢ stosowanie wody do wstrzykiwan jako rozcienczalnika, gdy cyklizyna i chlorowodorek
oksykodonu sg podawane jednoczesnie dozylnie lub podskoérnie w postaci wlewu.
Prochlorperazyna jest chemicznie niezgodna z produktem leczniczym Oxycodone Kalceks.

6.3  Okres waznosci
Opakowanie nieotwarte: 2 lata

Okres waznosci po pierwszym otwarciu: Po pierwszym otwarciu produkt leczniczy powinien zostac¢
natychmiast zuzyty.

Okres waznosci po rozcienczeniu:

Wykazano stabilno$¢ chemiczng i fizyczna w ciggu 24 godzin w temperaturze 25 °C i w 2-8 °C.

Z punktu widzenia czystosci mikrobiologicznej produkt leczniczy nalezy poda¢ natychmiast po
rozcienczeniu. Jesli produkt leczniczy nie zostanie natychmiast zuzyty, odpowiedzialnos$¢ za czas

i warunki przechowywania przed uzyciem ponosi uzytkownik, przy czym zasadniczo okres ten nie
powinien by¢ dtuzszy niz 24 godziny, jezeli roztwor jest przechowywany W temperaturze od

2 do 8 °C, chyba ze rozcienczenie miato miejsce w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach
aseptycznych.

6.4 Specjalne $rodki ostroznos$ci podczas przechowywania
Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego. Nie zamrazac.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozcienczeniu lub pierwszym otwarciu, patrz
punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Ampulki z bezbarwnego szkta typu I o pojemnosci 1 ml lub 2 ml, w tekturowym pudetku

Ampuitki sg oznakowane specjalnym kodem w formie pierscienia o kolorze innym dla kazdej mocy
i objetosci.

Wielkos$¢ opakowania:

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml
5, 10 lub 25 amputek o objetosci 1 ml
5 Iub 10 amputek o objetosci 2 ml

Oxycodone Kalceks 50 mg/ml
5 lub 10 amputek o objetosci 1 ml

Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Ten produkt leczniczy nalezy poda¢ natychmiast po otwarciu amputki. Po otwarciu wszystkie
niewykorzystane resztki produktu leczniczego nalezy wyrzucic.

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml, nierozcienczony lub rozcienczony do stgzenia 1 mg/ml w 9 mg/mi
(0,9%) roztworem chlorku sodu, w 50 mg/ml (5%) roztworem dekstrozy lub woda do wstrzykiwan
oraz Oxycodone Kalceks 50 mg/ml nierozcienczony lub rozcienczony do stezenia 3 mg/ml w 9 mg/ml
(0,9%) roztworem chlorku sodu, w 50 mg/ml (5%) roztworem dekstrozy lub woda do wstrzykiwan
jest fizycznie i chemicznie stabilny w kontakcie z reprezentatywnymi markami strzykawek
polipropylenowych lub poliweglanowych, przewodoéw polietylenowych lub PCV oraz workow
infuzyjnych z PCV lub EVA przez 24 godziny w temperaturze pokojowej (25 °C) i w 2-8 °C.
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Oxycodone Kalceks zarowno nierozcienczony jak i rozcienczony w ptynach infuzyjnych stosowanych
w tych badaniach i zawartych w réznych zestawach nie musi by¢ chroniony przed swiattem.

Produkt leczniczy wykazuje zgodnos$¢ rowniez z nastgpujacymi produktami leczniczymi: hioscyny
butylobromek, hioscyny bromowodorek, deksametazonu sodu fosforan, haloperydol, midazolamu
chlorowodorek, metoklopramidu chlorowodorek, lewomepromazyny chlorowodorek, glikopironium
bromek, ketaminy chlorowodorek.

Nieprawidtowe obchodzenie si¢ z nierozcieniczonym produktem leczniczym po otwarciu ampuiki, jak
I z rozcienczonym roztworem moze narazi¢ sterylnos¢ produktu.

Nie stosowa¢ tego produktu leczniczego, jesli zauwazy si¢ jakiekolwiek widoczne oznaki zepsucia
(np. wytracenie sie czastek w roztworze).

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usung¢ w sposob

zgodny z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

AS KALCEKS

Krustpils iela 71E

1057 Riga

Lotwa

Tel.: +371 67083320
E-mail: kalceks@kalceks.lv

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr:

25304

25305

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 19 kwietnia 2019 r.

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 13 lipca 2023 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

22.02.2024 r.
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