SASKAŅOTS ZVA 09-06-2022

ZĀĻU APRAKSTS

1.
ZĀĻU NOSAUKUMS

Urapidil Kalceks 25 mg šķīdums injekcijām/infūzijām

Urapidil Kalceks 50 mg šķīdums injekcijām/infūzijām

2.
KVALITATĪVAIS UN KVANTITATĪVAIS SASTĀVS

1 ml šķīduma satur 5 mg urapidila (urapidilum).

Katra ampula ar 5 ml šķīduma satur 25 mg urapidila.

Katra ampula ar 10 ml šķīduma satur 50 mg urapidila.
Palīgvielas ar zināmu iedarbību
Šīs zāles satur propilēnglikolu (E1520).

1 ml šķīduma satur 100 mg propilēnglikola.
5 ml šķīduma satur 500 mg propilēnglikola.
10 ml šķīduma satur 1000 mg propilēnglikola.
Pilnu palīgvielu sarakstu skatīt 6.1. apakšpunktā.
3.
ZĀĻU FORMA
Šķīdums injekcijām/infūzijām.
Dzidrs bezkrāsains šķīdums bez redzamām daļiņām.

pH ir robežās no 5,6 līdz 6,6.
Osmolalitāte aptuveni 1700 mOsmol/kg.
4.
KLĪNISKĀ INFORMĀCIJA
4.1.
Terapeitiskās indikācijas

Hipertensija, kuras gadījumā nepieciešama neatliekama ārstēšana (piemēram, hipertensīvā krīze), smagas vai ļoti smagas hipertensijas formas, rezistenta hipertensija.

Kontrolēta asinsspiediena pazemināšana pacientiem ar hipertensiju operācijas laikā un/vai pēc tās.

Urapidil Kalceks ir paredzēts lietošanai pieaugušajiem.

4.2.
Devas un lietošanas veids

Devas

Neatliekama hipertensijas ārstēšana, smagas vai ļoti smagas hipertensijas formas, rezistenta hipertensija.

1)
Intravenoza injekcija

Lēni ievada 10‑50 mg urapidila intravenozas injekcijas veidā, nepārtraukti kontrolējot asinsspiedienu.

Hipotensīvais efekts sagaidāms 5 minūšu laikā pēc injekcijas. Atkarībā no asinsspiedienu pazeminošās darbības efekta urapidilu var injicēt atkārtoti.
2)
Nepārtraukta intravenoza pilienveida infūzija vai nepārtraukta infūzija, izmantojot perfuzoru
Šķīdumu nepārtrauktai pilienveida infūzijai, ko lieto ar injekciju sasniegtā asinsspiediena uzturēšanai, pagatavo šādi: 250 mg urapidila parasti tiek pievienots 500 ml saderīgam infūziju šķīdumam (skatīt 6.6. apakšpunktu).
Izmantojot perfuzoru uzturošās devas ievadīšanai, perfuzora šļircē ievelk 20 ml šķīduma injekcijām/infūzijām (= 100 mg urapidila) un atšķaida līdz 50 ml tilpumam ar saderīgu infūziju šķīdumu (skatīt 6.6. apakšpunktu).
Maksimālais saderīgais daudzums ir 4 mg urapidila uz ml infūziju šķīduma.
Ievadīšanas ātrums

Infūzijas ātrumam jābūt balstītam uz individuāliem asinsspiediena rādītājiem.

Sākotnējais ieteicamais infūzijas ātrums: 2 mg/min.

Asinsspiediena pazemināšanās apmēru nosaka deva, kas ievadīta pirmajās 15 minūtēs. Pēc tam noteikto asinsspiedienu var uzturēt ar ievērojami mazākām devām.

Uzturošā deva: vidēji 9 mg/stundā, kas balstīts uz atšķaidījumu, pievienojot 250 mg urapidila 500 ml infūziju šķīdumam, atbilst 1 mg = 44 pilieni = 2,2 ml.
Kontrolēta asinsspiediena pazemināšana pacientiem ar hipertensiju operācijas laikā un/vai pēc tās
Asinsspiediena uzturēšanai, kas sasniegts, ievadot injekciju, zāles ievada nepārtrauktas infūzijas veidā ar perfuzoru, vai nepārtrauktas pilienveida infūzijas veidā.

Dozēšanas shēma
	25 mg urapidila intravenoza injekcija
(= 5 ml šķīduma injekcijām/infūzijām)
	Ja asinsspiediens pazeminās
	Asinsspiediens jāstabilizē ar infūzijas palīdzību

Sākumā ievada

līdz 6 mg

1‑2 minūtēs,

tad devu samazina

	
	pēc 2 min.
	

	pēc 2 min.
	nav atbildes reakcijas
	
	

	25 mg urapidila intravenoza injekcija
(= 5 ml šķīduma injekcijām/infūzijām)
	Ja asinsspiediens pazeminās
	

	
	pēc 2 min.
	

	pēc 2 min.
	nav atbildes reakcijas
	
	

	Lēna 50 mg urapidila intravenoza injekcija
(= 10 ml šķīduma injekcijām/infūzijām)
	Ja asinsspiediens pazeminās
	

	
	pēc 2 min.
	


Īpašas pacientu grupas
Devas pacientiem ar aknu darbības traucējumiem
Pacientiem ar aknu darbības traucējumiem var būt nepieciešams samazināt urapidila devu.

Devas pacientiem ar nieru darbības traucējumiem
Pacientiem ar nieru darbības traucējumiem var būt nepieciešams samazināt urapidila devu.
Gados vecāki pacienti

Gados vecākiem cilvēkiem antihipertensīvie līdzekļi ārstēšanas sākumā jālieto piesardzīgi un mazākās devās, jo šiem pacientiem bieži ir izmainīta jutība pret šādām zālēm.
Pediatriskā populācija

Urapidila drošums un efektivitāte bērniem un pusaudžiem nav pierādīta. Dati nav pieejami.

Lietošanas veids

Intravenozai lietošanai.

Urapidil Kalceks ievada intravenozi injekcijas vai infūzijas veidā, pacientiem atrodoties guļus stāvoklī uz muguras.

Zāles var ievadīt gan vienreizējas, gan atkārtotu injekciju, kā arī ilgstošas infūzijas veidā.

Injekcijas var kombinēt ar tām sekojošām ilgstošām infūzijām.
Iespējama perorālas terapijas pārklāšanās ar akūtu parenterālu terapiju, pāreja uz uzturošo terapiju ar iekšķīgi lietojamiem antihipertensīviem līdzekļiem.

Lai izvairītos no toksiskas iedarbības, ārstēšanas periods nedrīkst pārsniegt 7 dienas, kas atbilst parastam parenterālas antihipertensīvas terapijas ilgumam. Ja hipertensija parādās no jauna, parenterālu terapiju var atkārtot.
4.3.
Kontrindikācijas

Urapidil Kalceks nedrīkst lietot šādos gadījumos:

· paaugstināta jutība (alerģija) pret aktīvo vielu vai jebkuru no 6.1. apakšpunktā uzskaitītajām palīgvielām;
· pacienti ar aortas isthmus daļas stenozi un arteriovenozo šuntu (izņēmums: hemodinamiski neaktīvs šunts pacientiem, kuriem nepieciešama dialīze).

· Barošana ar krūti.

4.4.
Īpaši brīdinājumi un piesardzība lietošanā

Brīdinājumi

Pārāk strauja asinsspiediena pazemināšanās var izraisīt bradikardiju vai sirdsdarbības apstāšanos.

Dažiem pacientiem, kuri lietoja tamsulosīnu vai bija to lietojuši iepriekš, kataraktas operācijas laikā novērots intraoperatīvs kustīgas varavīksnenes sindroms (intraoperative floppy iris syndrome, IFIS; šauras acs zīlītes sindroma variants). Atsevišķi ziņojumi ir saņemti arī par citiem alfa1 receptoru blokatoriem, un nevar izslēgt zāļu grupas efekta iespējamību. Tā kā IFIS kataraktas operācijas laikā var radīt paaugstinātu ar procedūru saistītu komplikāciju risku, pirms operācijas jāpaziņo oftalmoloģijas ķirurgam, ja pašlaik vai iepriekš tikuši lietoti alfa1 blokatori.
Piesardzība lietošanā
Īpaša piesardzība nepieciešama, lietojot urapidilu šādos gadījumos:

· sirds mazspēja, ko izraisa mehāniska funkcionāla obstrukcija, piemēram, aortas vai mitrālā vārstuļa stenoze, plaušu embolija vai sirds funkcijas traucējumi, ko izraisa perikarda slimība;

· pacienti ar aknu darbības traucējumiem;
· pacienti ar vidēji smagiem vai smagiem nieru darbības traucējumiem;

· gados vecāki pacienti;

· pacienti, kuri vienlaicīgi lieto cimetidīnu (skatīt 4.5. apakšpunktu).
Ja pirms tam tikuši lietoti citi antihipertensīvie līdzekļi, jānogaida pietiekami ilgs laiks, lai iedarbotos iepriekš lietotie antihipertensīvie līdzekļi. Attiecīgi jāizvēlas mazāka urapidila deva.

Palīgvielas

Urapidil Kalceks satur propilēnglikolu (E1520)

Šīs zāles satur propilēnglikolu (skatīt 2. punktu), kam var būt tāda pati ietekme kā alkohola lietošanai, un tas var palielināt nevēlamu blakusparādību iespējamību.

Grūtniecēm un pacientiem ar aknu un/vai nieru darbības traucējumiem šīs zāles atļauts lietot tikai pēc ārsta ieteikuma. Ārsts Jums var veikt papildu pārbaudes šo zāļu lietošanas laikā.

Urapidil Kalceks satur nātriju
Šīs zāles satur mazāk par 1 mmol nātrija (23 mg) mililitrā, – būtībā tās ir „nātriju nesaturošas”.
4.5.
Mijiedarbība ar citām zālēm un citi mijiedarbības veidi

Urapidila antihipertensīvo iedarbību var pastiprināt vienlaicīgi lietoti alfa receptoru blokatori, vazodilatatori un citi antihipertensīvie līdzekļi, kā arī stāvokļi, kad organismā ir nepietiekams šķidruma daudzums (caureja, vemšana), un alkohols.

Vienlaicīgi lietojot cimetidīnu, sagaidāma urapidila koncentrācijas  paaugstināšanās serumā par 15 %.

Tā kā joprojām nav pietiekamas pieredzes par kombinētu terapiju ar AKE inhibitoriem, šāda terpija pašlaik nav ieteicama.

Urapidils lielās devās var pagarināt barbiturātu darbības laiku.

4.6.
Fertilitāte, grūtniecība un barošana ar krūti
Sievietes reproduktīvā vecumā

Šīs zāles nav ieteicams lietot sievietēm reproduktīvā vecumā, kuras nelieto kontracepciju.

Grūtniecība
Līdz šim datu par urapidila lietošanu grūtniecēm nav, vai to ir ļoti maz.
Pētījumi ar dzīvniekiem pierāda reproduktīvo toksicitāti (skatīt 5.3. apakšpunktu). Urapidils šķērso placentu. Šīs zāles nedrīkst lietot grūtniecības laikā, ja vien ārstēšana ar tām nav nepieciešama sievietes klīniskā stāvokļa dēļ.

Barošana ar krūti
Nav zināms, vai urapidils izdalās mātes pienā. Nevar izslēgt risku jaundzimušajiem/zīdaiņiem. Šīs zāles nedrīkst lietot barošanas ar krūti laikā.

Fertilitāte

Klīniskie pētījumi par ietekmi uz vīriešu un sieviešu auglību nav veikti. Pētījumos ar dzīvniekiem pierādīts, ka urapidils ietekmē auglību (skatīt 5.3. apakšpunktu).
4.7.
Ietekme uz spēju vadīt transportlīdzekļus un apkalpot mehānismus

Dažādu reakciju dēļ, kas pacientiem var rasties, urapidils, pat lietojot to atbilstoši norādījumiem, var negatīvi ietekmēt spēju vadīt transportlīdzekļus, apkalpot mehānismus vai veikt potenciāli bīstamu darbu. Tas jo īpaši attiecināms uz ārstēšanas sākumu, devas palielināšanas vai zāļu maiņas brīdi, kā arī vienlaicīgu alkohola lietošanu.

4.8.
Nevēlamās blakusparādības

Lielākajā daļā gadījumu turpmāk minētās nevēlamās blakusparādības ir saistītas ar pārmērīgi strauju asinsspiediena pazemināšanos. Tomēr klīniskā pieredze rāda, ka tās izzūd dažu minūšu laikā, pat ilgstošas infūzijas laikā. Tādējādi lēmums par ārstēšanas pārtraukšanu jāpieņem, ņemot vērā nevēlamo blakusparādību smaguma pakāpi.

Blakusparādību sastopamības biežums balstīts uz šādu iedalījumu:

Bieži ((1/100 līdz <1/10)
Retāk ((1/1000 līdz <1/100)
Reti ((1/10 000 līdz <1/1000)
Ļoti reti (<1/10 000)
Nav zināmi (nevar noteikt pēc pieejamajiem datiem)
	Biežums
Orgānu 

sistēmu grupas
	bieži
	retāk
	reti
	ļoti reti
	nav zināmi

	Psihiskie traucējumi


	
	miega traucējumi
	
	nemiers
	

	Nervu sistēmas traucējumi
	reibonis, galvassāpes
	
	
	
	

	Sirds funkcijas traucējumi


	
	sirdsklauves, tahikardija, bradikardija, spiediena sajūta vai sāpes krūškurvī  (līdzīgas stenokardijai), dispnoja
	
	
	

	Asinsvadu sistēmas traucējumi


	
	posturālā hipotensija (ortostatiskā disregulācija)
	
	
	

	Elpošanas sistēmas traucējumi, krūšu kurvja un videnes slimības
	
	
	aizlikts deguns
	
	

	Kuņģa‑zarnu trakta traucējumi


	slikta dūša


	vemšana, caureja,

sausa mute
	
	
	

	Ādas un zemādas audu bojājumi


	
	hiperhidrozes epizodes
	paaugstinātas jutības reakcija, piemēram, nieze, ādas apsārtums, eksantēma
	
	angioedēma, nātrene

	Nieru un urīnizvades sistēmas traucējumi


	
	
	
	pastiprināta neatliekama vajadzība urinēt, urīna nesaturēšanas pastiprināšanās
	

	Reproduktīvās sistēmas un krūts slimības
	
	
	priapisms
	
	

	Vispārēji traucējumi un reakcijas ievadīšanas vietā
	
	nogurums 
	
	
	

	Izmeklējumi
	
	neregulāra
sirdsdarbība
	
	samazināts trombocītu skaits*
	


* Atsevišķos ļoti retos gadījumos saistībā ar vienlaicīgu perorālu urapidila lietošanu novērota trombocītu skaita samazināšanās. Cēloņsakarību ar urapidila terapiju, piemēram, ar imūnhematoloģisku testu palīdzību, nevarēja pierādīt.
Ziņošana par iespējamām nevēlamām blakusparādībām

Ir svarīgi ziņot par iespējamām nevēlamām blakusparādībām pēc zāļu reģistrācijas. Tādējādi zāļu ieguvumu/riska attiecība tiek nepārtraukti uzraudzīta. Veselības aprūpes speciālisti tiek lūgti ziņot par jebkādām iespējamām nevēlamām blakusparādībām Zāļu valsts aģentūrai, Jersikas ielā 15, Rīgā, LV 1003. Tīmekļa vietne: www.zva.gov.lv
4.9.
Pārdozēšana

Pārdozēšanas simptomi

Asinsrites: reibonis, ortostatiskais sindroms, kolapss.

Centrālās nervu sistēmas: nogurums un pavājināta atbildes reakcija.

Pasākumi pārdozēšanas ārstēšanai

Pārmērīgu asinsspiediena pazemināšanos var novērst, paceļot kājas uz augšu un veicot šķidrumu aizvietojošu terapiju. Ja šie pasākumi nav pietiekami, lēnas, intravenozas injekcijas veidā var ievadīt vazokonstriktorus, vienlaicīgi kontrolējot asinsspiedienu. Ļoti retos gadījumos nepieciešams ievadīt kateholamīnus (piemēram, 0,5‑1,0 mg adrenalīna, kas atšķaidīts līdz 10 ml ar izotonisku nātrija hlorīda šķīdumu).
5.
FARMAKOLOĢISKĀS ĪPAŠĪBAS
5.1.
Farmakodinamiskās īpašības

Farmakoterapeitiskā grupa: hipotensīvie (antihipertensīvie) līdzekļi, perifēriskas darbības antiadrenerģiskie līdzekļi, alfa adrenoreceptoru antagonisti, ATĶ kods: C02CA06
Darbības mehānisms

Urapidils pazemina sistolisko un diastolisko asinsspiedienu, samazinot perifēro asinsvadu pretestību. Sirdsdarbības ātrums parasti paliek nemainīgs.

Zāles neizmaina sirds minūtes tilpumu; sirds minūtes tilpuma samazināšanās iespējama palielinātas sirds pēcslodzes dēļ. 
Urapidils ir vazodilatators, kam piemīt centrāla un perifēra darbība.
Perifēri urapidils pārsvarā bloķē postsinaptiskos alfa1 receptorus, tādējādi kavējot kateholamīnu vazokonstriktoro darbību.

Centrāli urapidils modulē asinsriti regulējošo centru darbību, kas novērš refleksu pastiprināšanos simpātiskajā nervu sistēmā vai izraisa simpātiskās nervu sistēmas tonusa samazināšanos. Urapidils regulē asinsspiedienu un simpātiskās nervu sistēmas tonusu, inhibējot α1 adrenoreceptoru aktivitāti un stimulējot serotonīnerģiskos 5‑HT1A receptorus.

5.2.
Farmakokinētiskās īpašības

Uzsūkšanās

Pēc 25 mg intravenozas urapidila ievadīšanas tika veikts divfāzisks zāļu koncentrācijas asinīs izmaiņu novērtējums (sākotnējā izkliedes fāze, galīgās eliminācijas fāze).

Izkliedes fāzes pusperiods ir aptuveni 35 min. Izkliedes tilpums ir 0,8 (0,6‑1,2) litri/kg.

Seruma eliminācijas pusperiods pēc intravenozas bolus injekcijas ir 2,7 (1,8‑3,9) stundas.

In vitro 80 % urapidila (cilvēka serumā) saistās ar plazmas olbaltumvielām. Šī salīdzinoši zemā urapidila saistīšanās ar plazmas olbaltumvielām, iespējams, izskaidro faktu, ka līdz šim nav zināma mijiedarbība starp urapidilu un zālēm, kam ir izteikta saistīšanās ar plazmas olbaltumvielām.
Izkliede

Izkliedes tilpums ir 0,77 litri/kg ķermeņa masas. Aktīvā viela šķērso hematoencefālisko barjeru un placentu.
Biotransformācija

Urapidils galvenokārt metabolizējas aknās. Galvenais metabolīts ir urapidils, kas hidroksilēts fenilgrupas 4. pozīcijā, un tam nav nozīmīgas antihipertensīvas iedarbības. O‑demetilēta urapidila metabolītam ir aptuveni tāda pati bioloģiskā aktivitāte kā urapidilam, tomēr tas veidojas tikai nelielā mērā.
Eliminācija

Cilvēkiem 50‑70 % urapidila un tā metabolītu izdalās caur nierēm, no kuriem aptuveni 15 % no ievadītās devas izdalās farmakoloģiski aktīva urapidila veidā; atlikusī daļa izdalās metabolītu veidā kopā ar izkārnījumiem, galvenokārt parahidroksilēta urapidila veidā, kam nepiemīt hipotensīvs efekts.
Īpašas pacientu grupas

Pacientiem ar progresējošiem aknu un/vai nieru darbības traucējumiem un gados vecākiem pacientiem ir samazināts urapidila izkliedes tilpums un klīrenss; eliminācijas pusperiods ir pagarināts.
5.3.
Preklīniskie dati par drošumu
Toksiska ietekme uz reproduktivitāti un attīstību

Reproduktīvās toksikoloģijas pētījumos ar pelēm, žurkām un trušiem netika konstatēta ar urapidilu saistīta teratogēna ietekme.

Toksikoloģijas pētījumos par hronisku toksicitāti un  reproduktīvo toksicitāti žurkām un pelēm tika konstatēta ietekme uz tēviņu auglību, kā arī histopatoloģiskas izmaiņas mātīšu reproduktīvajos orgānos.

Ieilguši meklēšanās cikli vai to trūkums žurku mātītēm un samazināta dzemdes masa tiek saistīta ar paaugstinātu prolaktīna līmeni, ko izraisījusi ārstēšana ar urapidilu, un pēc ārstēšanas beigām šie rādītāji bija atgriezeniski. Zālēm nebija negatīvas ietekmes uz mātīšu auglību. Šo iegūto datu nozīme cilvēkiem nav zināma atšķirīgo rezultātu dēļ starp dažādām sugām. Ilgtermiņa klīniskajos pētījumos sievietēm netika novērota ietekme uz hipofīzes‑gonādu sistēmu.

Embrija un augļa attīstības pētījumos trušiem tika novēroti paaugstināti augļa mirstības rādītāji kopā ar vienlaicīgu toksicitāti mātei.
Peri‑ un postnatālos pētījumos žurkām F1 paaudzes vidū tika konstatēti paaugstināti augļa mirstības rādītāji urapidila lietošanas dēļ, kā arī samazināts dzimšanas svars. F2 paaudzei netika atklātas nekādas izmaiņas.

Toksikokinētikas dati (Cmax, AUC) nav tikuši iesniegti. Tādēļ drošuma intervālus attiecībā uz klīnisko iedarbību nav iespējams noteikt.

6.
FARMACEITISKĀ INFORMĀCIJA

6.1.
Palīgvielu saraksts

Koncentrēta sālsskābe

Nātrija dihidrogēnfosfāta dihidrāts

Nātrija hidrogēnfosfāta dihidrāts

Propilēnglikols (E1520)

Nātrija hidroksīds (pH pielāgošanai)

Ūdens injekcijām
6.2.
Nesaderība

Urapidil Kalceks nedrīkst sajaukt ar sārmainiem injekciju vai infūziju šķīdumiem, jo šķīduma skābo īpašību dēļ var parādīties duļķainība vai nogulsnes.
Šīs zāles nedrīkst sajaukt (lietot maisījumā) ar citām zālēm, izņemot 6.6. apakšpunktā minētās.

6.3.
Uzglabāšanas laiks

3 gadi.
Uzglabāšanas laiks pēc atšķaidīšanas

Ķīmiskā un fizikālā stabilitāte lietošanas laikā ir pierādīta, uzglabājot šķīdumu 50 stundas 25 °C un 2‑8 °C temperatūrā pēc atšķaidīšanas ar 9 mg/ml (0,9 %) nātrija hlorīda šķīdumu infūzijām vai 50 mg/ml (5 %) glikozes šķīdumu infūzijām, vai 100 mg/ml (10 %) glikozes šķīdumu infūzijām.
No mikrobioloģijas viedokļa, pagatavotais šķīdums ir jāizlieto nekavējoties. Ja tas netiek izlietots nekavējoties, par uzglabāšanas laiku un apstākļiem pirms lietošanas atbildīgs ir lietotājs, parasti nepārsniedzot 24 stundas 2 °C līdz 8 °C temperatūrā, ja vien atšķaidīšana nav notikusi kontrolētos un validētos aseptiskos apstākļos.
6.4.
Īpaši uzglabāšanas nosacījumi

Šīm zālēm nav nepieciešami īpaši uzglabāšanas apstākļi.

Uzglabāšanas nosacījumus pēc zāļu atšķaidīšanas skatīt 6.3. apakšpunktā.
6.5.
Iepakojuma veids un saturs

5 ml vai 10 ml I klases bezkrāsaina stikla ampulas ar lauzuma punktu.

5 ampulas ievietotas paliktnī. Paliktnis ievietots kartona kastītē.

Visi iepakojuma lielumi tirgū var nebūt pieejami.
6.6.
Īpaši norādījumi atkritumu likvidēšanai un citi norādījumi par rīkošanos
Tikai vienreizējai lietošanai.

Pēc ampulas atvēršanas zāles jāizlieto nekavējoties. Neizlietoto šķīdumu iznīciniet.

Pirms lietošanas zāles vizuāli jāpārbauda. Atļauts lietot tikai dzidrus šķīdumus, kas nesatur daļiņas.

Var atšķaidīt ar:

· 9 mg/ml (0,9 %) nātrija hlorīda šķīdumu infūzijām;

· 50 mg/ml (5 %) glikozes šķīdumu infūzijām;

· 100 mg/ml (10 %) glikozes šķīdumu infūzijām.

Neizlietotās zāles vai izlietotie materiāli jāiznīcina atbilstoši vietējām prasībām.
7.
REĢISTRĀCIJAS APLIECĪBAS ĪPAŠNIEKS

AS KALCEKS

Krustpils iela 71E, Rīga, LV‑1057, Latvija

Tel.: +371 67083320

E‑pasts: kalceks@kalceks.lv

8.
REĢISTRĀCIJAS APLIECĪBAS NUMURS
25 mg: 21-0043
50 mg: 21-0044
9.
PIRMĀS REĢISTRĀCIJAS/PĀRREĢISTRĀCIJAS DATUMS

Reģistrācijas datums: 2021.gada 9.marts
10.
TEKSTA PĀRSKATĪŠANAS DATUMS
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