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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Ropirinol Arena 0,25 mg comprimate filmate
Ropirinol Arena 0,5 mg comprimate filmate
Ropirinol Arena 1 mg comprimate filmate
Ropirinol Arena 2 mg comprimate filmate
Ropirinol Arena 5 mg comprimate filmate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare comprimat contine ropinirol 0,25 mg (sub forma de clorhidrat).
Fiecare comprimat contine ropinirol 0,5 mg (sub forma de clorhidrat).
Fiecare comprimat contine ropinirol 1 mg (sub forma de clorhidrat).
Fiecare comprimat contine ropinirol 2 mg (sub forma de clorhidrat).
Fiecare comprimat contine ropinirol 5 mg (sub forma de clorhidrat).

Excipient cu efect cunoscut:

Fiecare comprimat filmat de ropirinol 0,25 mg, 0,5 mg, 1 mg, 2 mg, 5 mg contine lactoza monohidrat
30 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimat filmat.

Ropirinol Arena 0,25 mg: comprimate rotunde, biconvexe, de culoare alba.
Ropirinol Arena 0,5 mg: comprimate rotunde, biconvexe, de culoare galbena.
Ropirinol Arena 1 mg: comprimate rotunde, biconvexe, de culoare verde.
Ropirinol Arena 2 mg: comprimate rotunde, biconvexe, de culoare slab portocaliu.
Ropirinol Arena 5 mg: comprimate rotunde, biconvexe, de culoare albastra.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul bolii Parkinson, in urmétoarele situatii:
- Tratament initial Tn monoterapie, pentru a intarzia necesitatea initierii terapiei cu levodopa.
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- Ca tratament adjuvant la terapia cu levodopa pe parcursul bolii, atunci cand efectul levodopa
dispare sau devine inconstant si atunci cand apar fluctuatii ale efectului terapeutic (fluctuatii de
tip ,,sfarsit de doza” sau efecte de tip ,,0n-off”)

4.2  Doze si mod de administrare

Administrare orala.

Se recomanda stabilirea treptata a dozei, pentru fiecare pacient in parte, in functie de eficacitate si
tolerabilitate.

Adulti

Ropinirolul trebuie administrat de trei ori pe zi, de preferat in timpul mesei pentru a ameliora toleranta
digestiva.

Tratamentul de initiere

Doza initiala recomandata este de 0,25 mg, de 3 ori pe zi, In prima saptamana. Ulterior, doza este

maritd cu 0,25 mg per priza, de 3 ori pe zi, conform tabelului 1 de mai jos:

Tabel 1 — Stabilirea dozelor de ropinirol (Boala Parkinson)

Saptamana 1 Saptamana 2 Saptdmana 3 Saptdmana 4
Doza de riponirol per priza (mg) 0,25 0,5 0,75 1,0
Doza zilnica totala de ropinirol (mg) | 0,75 1,5 2,25 3,0

Schema terapeutica

Dupa faza initiala de stabilire treptata a dozelor, doza poate fi marita prin cresteri sptidmanale de cate
0,5 pana la 1 mg per doza, de 3 ori pe zi (adica 1,5 pana la 3 mg pe zi).

Un raspuns terapeutic poate fi observat la doze cuprinse intre 3 si 9 mg pe zi. Dacé nu este obtinut sau
nu este mentinut un control adecvat al simptomelor, poate fi continuata cresterea dozei de ropinirol
pana la 24 mg pe zi. Doze mai mari de 24 mg pe zi nu au fost testate in studiile clinice si aceste doze
nu trebuie depasite.

Daca tratamentul este intrerupt pentru una sau mai multe zile, trebuie luata in considerare repetarea
initierii tratamentului, prin stabilirea treptata a dozei (vezi mai sus).

Atunci cand ropinirolul este utilizat ca adjuvant la tratamentul cu levodopa, doza concomitenta de
levodopa poate fi redusa gradat, cu un total de aproximativ 20%.

La schimbarea tratamentului de la alt agonist dopaminergic la ropinirol, trebuie urmate indicatiile
producatorului, privind intreruperea tratamentului inainte de initierea tratamentului cu ropinirol.

Similar altor agonisti dopaminergici, este necesara intreruperea gradata a tratamentului cu ropinirol,
prin scaderea dozei zilnice, pe parcursul unei perioade de o saptamana.

Copii si adolescenti
Ropinirol Arena nu este recomandat pentru utilizare la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani, din cauza lipsei
datelor privind siguranta si eficacitatea.

Varstnici
Clearance-ul ropinirolului este scazut la pacientii cu varsta peste 65 de ani. Cresterea dozei trebuie
facuta treptat si stabilirea treptata a dozei va fi efectuata in functie de raspunsul terapeutic.

Insuficienta renala




La pacientii cu insuficientd renald usoara pana la moderata (clearance-ul creatininei intre 30 si 50
ml/min) nu a fost observatd o schimbare a clearance-ului ropinirolului, acest lucru indicand ci, la
aceste persoane, nu este necesara ajustarea dozelor.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la ropirinol sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
Insuficienta renala severa (clearance-ul creatininei <30 ml/min).
Insuficienta hepatica.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Ropinirolul a fost asociat cu somnolenta si episoade de instalare brusca a somnului, in special la pacientii cu
boala Parkinson (vezi pct. 4.8). Mai putin frecvent, au fost raportate cazuri de instalare brusca a somnului, in
timpul activitatilor zilnice, in unele cazuri neasteptat, fara ca pacientul sa-si dea seama sau fara semne de
avertizare. Pacientii trebuie informati despre aceasta posibilitate si sfatuiti sa fie atenti atunci cand conduc
vehicule sau folosesc utilaje, pe durata tratamentului cu ropinirol. Pacientii care au prezentat somnolenta si/sau
un episod de instalare brusca a somnului, trebuie sd evite conducerea vehiculelor sau folosirea utilajelor. Poate fi
luata in considerare o reducere a dozei sau intreruperea tratamentului.

Pacientii care prezintd tulburari psihice sau psihotice majore, sau au antecedente de asemenea
tulburari, trebuie tratati cu agonisti dopaminergici doar daca beneficiul terapeutic depaseste riscurile.

La pacientii tratati cu agonisti dopaminergici, incluzand ropinirolul, in special la pacientii tratati
pentru boala Parkinson, au fost raportate tulburari compulsive, incluzand dependenta patologica de
jocurile de noroc, hipersexualitate si crestere a libidoului. Aceste tulburari au fost raportate in special
la doze mari i, in general, au fost reversibile, dupa reducerea dozelor sau intreruperea tratamentului.
Tn anumite cazuri, au existat factori de risc, cum sunt antecedentele de comportament compulsiv (vezi
pct. 4.8).

Din cauza riscului de hipotensiune arteriala, este recomandata monitorizarea tensiunii arteriale, in
special la inceputul tratamentului, la pacientii cu boli cardiovasculare severe (in special insuficienta
coronariana).

Ropirinol Arena contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit
de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest
medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu exista interactiuni farmacocinetice intre ropinirol si levodopa sau domperidond, care sa necesite
ajustarea dozelor acestor medicamente.

Neurolepticele si alti antagonisti dopaminergici cu actiune centrald, cum sunt sulpirida sau
metoclopramida, pot diminua eficacitatea ropinirolului, astfel incat utilizarea concomitenta a acestor
medicamente cu ropirinolul trebuie evitata.

La pacientii tratati cu doze mari de estrogeni s-a observat cresterea concentratiilor plasmatice de
ropinirol. La pacientii care utilizeaza deja terapie de substitutie hormonala (TSH), tratamentul cu
ropinirol trebuie initiat conform schemei terapeutice uzuale. Daca se intrerupe sau se incepe TSH in
cursul tratamentului cu ropinirol, poate fi necesara ajustarea dozei de ropinirol.

Ropinirolul este metabolizat Tn principal prin intermediul izoenzimei CYP1A2 a citocromului P450.
Un studiu de farmacocinetica (efectuat cu o doza de 2 mg ropinirol, administrata de trei ori pe zi, la
pacientii cu boala Parkinson) a aratat ca ciprofloxacina a crescut Cmax si ASC ale ropinirolului cu 60%
si respectiv 84%, cu un risc potential de evenimente adverse. Prin urmare, la pacientii care sunt tratati



deja cu ropinirol, poate fi necesara ajustarea dozei de ropinirol, atunci cdnd medicamentele cunoscute
ca au efect inhibitor asupra izoenzimei CYP1A2, de exemplu ciprofloxacina, enoxacina sau
fluvoxamina, sunt introduse in schema terapeutica sau tratamentul cu acestea este intrerupt.

Un studiu privind interactiunile farmacocinetice dintre ropinirol (la o doza de 2 mg ropinirol, de trei
ori pe zi) si teofilind, un substrat pentru CYP1A2, nu a evidentiat nicio modificare a parametrilor
farmacocinetici atat ai ropinirolului cat si ai teofilinei. Ca urmare, nu este de asteptat ca ropinirolul sa
intre in competitie cu alte medicamente metabolizate prin intermediul CYP1AZ2.

Este cunoscut faptul ca fumatul induce metabolizarea prin intermediul CYP1A2 si, de aceea, poate fi
necesara o ajustare a dozei de ropinirol, daca pacientii Incep sau renunta la fumat in timpul
tratamentului cu ropinirol.

Nu exista date disponibile privind potentiala interactiune dintre ropinirol si alcoolul etilic. Similar altor
medicamente cu actiune centrald, pacientii trebuie avertizati ca in timpul tratamentului cu ropirinol sa
nu consume alcool etilic.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina
Nu exista date adecvate cu privire la utilizarea ropinirolului la gravide.

Studiile efectuate la animale au demonstrat toxicitate asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3).
Deoarece nu se cunoaste riscul potential la om, nu se recomanda utilizarea ropinirolului in timpul
sarcinii, decat daca beneficiul matern potential depaseste riscul potential la fat.

Alaptarea
Ropinirolul nu trebuie administrat la femeile care aldpteaza, deoarece poate inhiba lactatia.

4.7  Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
Ropinirolul poate avea o influenti majora asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.

Pacientii tratati cu ropinirol si care prezintd somnolenta si/sau episoade de somn cu instalare brusca,
trebuie informati sa evite conducerea vehiculelor sau activitatile in cadrul carora afectarea vigilentei i
poate pune pe ei sau pe altii in pericol de ranire grava sau deces (de exemplu folosirea utilajelor), pana
cand dispar episoadele recurente si somnolenta (vezi pct. 4.4).

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse raportate sunt prezentate mai jos pe clase de aparate, sisteme si organe si in functie
de frecventd. Aceste reactii adverse au fost raportate Tn cadrul studiilor clinice efectuate cu ropinirol
administrat in monoterapie sau ca tratament adjudvant la terapia cu levodopa

Frecventele sunt definite astfel: foarte frecvente (>1/10), frecvente (>1/100 si <1/10), mai putin
frecvente (>1/1000 si <1/100), rare (>1/10000 si <1/1000); foarte rare (<1/10000), cu frecventa
necunoscuta (care nu poate fi estimata pe baza datelor disponibile).

In cadrul fiecarei grupe de frecvent, reactiile adverse sunt prezentate in ordinea descrescatoare a
gravitaii.

Reactii adverse raportate in studiile clinice cu ropinirol sub forma de comprimate filmate administrat
in boala Parkinson 1n doze de pina la 24 mg pe zi

|M0n0terapie | Terapie adjuvanta

Tulburari psihice
Frecvente | Halucinatii Halucinatii




Tulburari ale sistemului nervos

Foarte frecvente

Somnolenta, sincopa

Diskinezie

La pacientii cu boala Parkinson
avansata, diskineziile pot s& apard in
timpul perioadei de stabilire treptata
a dozei de ropinirol. Studiile clinice
au demonstrat ca diskinezia poate fi
ameliorata prin scaderea dozei de
levodopa (vezi pct.4.2.).

Frecvente

Ameteli (incluzand vertij)

Somnolentd, ameteli (incluzand
vertij)

Tulburari vasculare

Frecvente

Hipotensiune arteriala ortostatica,
hipotensiune arteriala

Mai putin frecvente

Hipotensiune arteriala ortostatica,
hipotensiune arteriald

Tulburari gastro-intestinale

Foarte frecvente

Greatd

Frecvente

Constipatie

Greatd, constipatie

Tulburari generale i la nivelul locului de administrare

Frecvente

|Edeme periferice

|Edeme periferice

Suplimentar fata de reactiile adverse prezentate mai sus, in timpul studiilor clinice efectuate cu
ropinirol sub forma de comprimate cu eliberare imediata, administrat in tratamentul bolii Parkinson (in
doze de pana la 24 mg pe zi) si/sau din experienta dupa punerea pe piatd, au fost raportate urmatoarele

gvenimente:

| Monoterapie

| Terapie adjuvanta

Tulburari ale sistemului imunitar

Cu frecventa
necunoscuta

tranzitorii, prurit)

Reactii de hipersensibilitate (incluzand urticarie,angioedem, eruptii cutanate

Tulburari psihice

Frecvente

Confuzie

Mai putin frecvente

Reactii psihotice (altele decéat
halucinatiile), incluzand delir, iluzii,
paranoia

Reactii psihotice (altele decét
halucinatiile), incluzand delir, iluzii,
paranoia

Cu frecventa
necunoscuta

libido crescut (vezi pct. 4.4)

Dupa punerea pe piata au fost raportate tulburari compulsive, incluzand
dependenta patologica de jocurile de noroc si hipersexualitate, precum si

Tulburari ale sistemului nervos

Foarte frecvente

Sincopa

Somnolenta

Mai putin frecvente

Episoade de somn cu instalare brusca,
somnolenta diurna excesiva

Episoade de somn cu instalare
brusca, somnolenta diurna
excesiva

Ropinirolul este asociat cu somnolenta si, mai putin frecvent, a fost asociat cu
somnolenta diurna excesiva si episoade de somn cu instalare brusca

Tulburari vasculare

Mai putin frecvente |Hipotensiunea arteriali ortostatici sau hipotensiunea arteriali sunt rar severe.

Tulburari gastro-intestinale

Foarte frecvente

Greata

Frecvente

Varsaturi, pirozis, dureri abdominale

Pirozis

Tulburari hepatobiliare

Cu frecventa

|Reactii hepatice, mai ales valori serice crescute ale enzimelor hepatice
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necunoscutd |
Tulburari generale si la nivelul locului de administrare
Frecvente Edeme ale membrelor inferioare

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Tel: + 4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Se anticipeaza ca simptomele de supradozaj cu ropinirol sunt legate de actiunea sa dopaminergicica.
Aceste simptome pot fi ameliorate prin tratament corespunzator cu antagonisti dopaminergici, cum
sunt neurolepticele sau metoclopramida.

5. PROPRIETAII FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: medicamente antiparkinsoniene, agonisti dopaminergici, codul ATC:
NO04BCO04.

Ropinirolul este un agonist non-ergolinic D2/Ds al dopaminei, care stimuleaza receptorii
dopaminergici de la nivelul corpului striat.

Ropinirolul amelioreaza consecintele deficitului de dopamina, caracteristic bolii Parkinson, prin
stimularea receptorilor dopaminergici de la nivelul corpului striat.

Ropinirolul actioneaza la nivelul hipotalamusului si glandei hipofize, inhiband secretia de prolactina.

Eficacitate clinica

Un studiu dublu-orb, efectuat cu ropinirol administrat in monoterapie, cu trei perioade de incrucisare,
cu o durata de 36 saptdmani, care a inclus 161 de pacienti cu boala Parkinson in faza incipientd, a
demonstrat similaritatea dintre ropinirol sub formé de comprimate filmate, comparativ cu ropinirol sub
forma de comprimate cu eliberare imediata, din punct de vedere al criteriului final principal de
evaluare, care a constat in diferenta dintre valoarea scorului motor din cadrul Scorul total al Scalei
Unificate de Apreciere a Bolii Parkinson - UPRDS, la schimbarea tratamentului fata de tratamentul
initial (a fost stabilitd o marja de 3 puncte in cazul studiului de non-inferioritate). Media ajustata a
diferentei dintre ropirinol sub forma de comprimate filmate si ropinirol sub forma de comprimate cu
eliberare imediata, a fost la finalul studiului de -0,7 puncte (11 95%: [-1,51;0,10], p=0,0842).

In urma schimbirii tratamentului de la o zi la alta, cu o doza similara dintr-o forma farmaceutica
alternativa, nu a fost observata nicio diferentd a profilului reactiilor adverse si mai putin de 3% dintre
pacienti au necesitat o ajustare a dozei (toate ajustarile dozelor au fost facute prin cresterea unei doze.
Niciun pacient nu a necesitat scaderea dozei).

Un studiu dublu-orb, placebo controlat, cu o duratd de 24 saptamani, cu grupuri de studiu paralele, in
cadrul céruia s-a administrat ropinirol sub forma de comprimate filmate la pacienti cu boala Parkinson
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a caror simptomatologie nu a fost optim controlata cu levodopa, a demonstrat o superioritate clinica
relevanta si semnificativa statistic comparativ cu placebo din punct de vedere al criteriului final
principal de evaluare, modificarea fata de valoarea de baza pe timpul perioadei de veghe "off"
(diferenta medie ajustata in functie de tratament -1,7 ore (11 95%: [-2.34, -1.09], p<0.0001). Aceasta a
fost sustinuta de parametrii secundari de eficacitate, care constau in modificarea fata de valoarea de
bazi a timpului total de veghe "on" (+1,7 ore (11 95%: [1,06;2,33], p<0,0001) si timpului total de
veghe "on" fara tulburari dischinetice (+1,5 ore (II 95%: [0,85;2,13], p<0,0001). De mentionat ci nu
au existat semne ale unei cresteri fata de valoarea de baza a timpului total de veghe "on" cu tulburari
dischinetice, din datele de jurnal sau din punctele de pe scala UPDRS.

Studiu privind efectul ropinirolului asupra repolarizarii cardiace

Un studiu aprofundat care a evaluat modificarile segmentului QT, efectuat la voluntari sandtosi de sex
masculin si feminin, la care s-au administrat o data pe zi doze de 0,5, 1, 2 si 4 mg de ropinirol, sub
forma farmaceutica de comprimate filmate (cu eliberare imediata), a aratat o crestere maxima a duratei
intervalului QT de pana la 3,46 milisecunde la doza de 1 mg (estimare punctuala), comparativ cu
placebo.

La limita superioari a intervalului de incredere Ii 95% pentru efectul mediu, cea mai mare valoare a
duratei intervalului QT a fost de 7,5 milisecunde. Efectul ropinirolului la doze mai mari nu a fost
evaluat sistematic.

Datele clinice disponibile dintr-un studiu aprofundat cu privire la intervalul QT nu indica un risc de
prelungire a intervalului QT, la doze zilnice de ropinirol de pana la 4 mg pe zi. Un risc de prelungire a
intervalului QT nu poate fi exclus, desi nu s-a efectuat un studiu aprofundat cu privire la intervalul QT
in cazul administrarii de doze mai mari, de pana la 24 mg pe zi.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Biodisponibilitatea ropinirolului este de aproximativ 50% (36% pana la 57%), cu Cmax atinsd In medie
la 1,5 ore dupa administrarea dozei. In prezenta alimentelor, atingerea Cmax este intarziata cu
aproximativ 2,6 ore si concentratia plasmatica maxima scade cu 25%, fara a avea efect cantitativ

ropinirolului.

Distributie

Legarea ropinirolului de proteinele plasmatice nu se face in proportie mare (10-40%), fara a avea efect
asupra distributiei, care este foarte larga (volum de distributie de ordinul a 7 1/kg).

Metabolizare

Ropinirolul este metabolizat Tn principal prin intermediul izoenzimei CYP1A2 a citocromului P450.
Niciunul dintre multipli metaboliti formati nu este implicat in actiunea medicamentului, iar in
modelele animale in care s-a studiat functia dopaminergica, metabolitul principal este de 100 de ori
mai putin potent decét ropinirolul.

Pe baza studiilor efectuate in vitro ropinirolul are un efect inhibitor redus asupra citocromului P450, la
doze terapeutice mici. Prin urmare, administrarea de doze terapeutice mici de ropinirol este improbabil
sa afecteze farmacocinetica altor medicamente metabolizate prin intermediul citocromoului P450.

Eliminare

Ropinirolul nemetabolizat si metabolitii sdi se excreta, in principal, pe cale renald. In medie, timpul de
injumatatire plasmatica prin eliminare al ropinirolului este de 6 ore (3 - 10).

Liniaritate
Dupa administrarea in doza unica si in doze repetate, farmacocinetica ropinirolului a fost, in general,
liniard (Cmax si ASC), in intervalul terapeutic cuprins intre 0,25 mg si 4 mg.



Caracteristici legate de grupurile speciale de pacienti
La pacientii cu varsta mai mare de 65 de ani este posibilad o scadere a clearance-ului sistemic al
ropinirolului cu aproximativ 30%.

La pacientii cu insuficienta renald usoara pana la moderata (clearance-ul creatininei intre 30 si 50
ml/min), nu s-a observat vreo modificare in farmacocinetica ropinirolului. Nu exista date disponibile
la pacientii cu insuficienta renala severa.

Copii si adolescenti

Datele farmacocinetice limitate obtinute la adolescenti (12-17 ani, n=9) au aratat ca expunerea
sistemica dupa doze unice de 0,125mg si 0,25 mg a fost similara celei observate la adulti (vezi si
pct.4.2 paragraful “Copii si adolescenti )

5.3 Date preclinice de siguranta

Toxicitate asupra functiei de reproducere

Administrarea ropinirolului la femelele de sobolan gestante, in doze toxice pentru mame, a determinat
scaderea greutatii fetusilor la doza de 60 mg/kg si zi (aproximativ echivalent cu ASC la doza maxima
recomandata la om), cresterea mortalitatii fetusilor la doza de 90 mg/kg si zi (expunere de aproximativ
3 ori mai mare decat ASC la doza maxima recomandata la om) si malformatii ale degetelor la doza de
150 mg/kg si zi (expunere de aproximativ 5 ori mai mare decat ASC la doza maxima recomandata la
om).

La sobolan, nu au existat efecte teratogene, la doze de 120 mg/kg si zi (expunere de aproximativ 4 ori
mai mare decat ASC la doza maxima recomandata la om) si nu s-au evidentiat efecte asupra dezvoltarii la
iepuri.

Toxicologie

Profilul toxicologic este determinat, in principal, de actiunea farmacologica a ropinirolului: modificari
ale comportamentului, hipoprolactinemie, scadere a tensiunii arteriale si a frecventei cardiace, ptoza si
salivatie. Doar in cazul sobolanului albinos, a fost observata o degenerescenta retiniana intr-un studiu
de lunga durata, in cadrul céruia s-au administrat cele mai mari doze (50 mg/kg si zi), probabil
asociata cu o expunere crescutd la lumina.

Genotoxicitate
Nu a fost observata genotoxicitate Tntr-o serie de teste uzuale efectuate in vitro si in
Vivo.

Carcinogenitate

In studiile cu durata de doi ani, efectuate la soarece si sobolan, cu doze de pani la 50 mg/kg si zi, nu a
fost evidentiat vreun efect carcinogen la soarece. La sobolan, singurele modificari legate de
administrarea ropinirolului, au fost hiperplazie a celulelor Leydig si adenom testicular, determinate de
hipoprolactinemia indusa de ropinirol. Aceste leziuni sunt considerate a fi un fenomen specific speciei
si nu constituie un risc pentru utilizarea clinica a ropinirolului.

Studii farmacologice de sigurantd

Studiile in vitro au aratat ca ropinirolul inhiba fluxurile ionice mediate de hERG. ICs este de 5 ori mai
mare decét concentratia plasmaticd maxima anticipata la pacientii tratati cu cea mai mare doza
recomandatd (24 mg pe zi), vezi pct. 5.1.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Celuloza microcristalina
Microcelac 100



Lactoza monohidrat
Croscarmeloza sodica
DL Metionina

Dioxid de siliciu coloidal
Stearat de magneziu

Film:

Ropirinol Arena 0,25 mg:

Opadry OY-LS-28908 (hipromeloza 15¢P, hipromeloza 3¢P, hipromeloza 50cP, lactoza monohidrat,
macrogol 4000, dioxid de titan (E 171))

Ropirinol Arena 0,5 mg:

Opadry OY-SR-6497 (hipromeloza 5cP, dioxid de titan (E 171), macrogol 6000, talc, oxid galben de
fier

(E 172))

Ropirinol Arena 1 mg:

Opadry 03B21094 (hipromeloza 6¢P, dioxid de titan (E 171), macrogol 400, indigo carmin, lac de
aluminiu (E 132), oxid galben de fer (E 172))

Ropirinol Arena 2 mg:

Opadry OY-S-33016 (hipromeloza 3cP, hipromeloza 6¢P, dioxid de titan (E 171), macrogol 4000,
galben amurg FCF, lac de aluminiu (E 110), indigo carmin, lac de aluminiu (E 132), oxid rosu de fer
(E 172)).

Ropirinol Arena 5 mg:

Opadry YS-1-4256 (hipromeloza 3¢cP, hipromeloza 6¢P, dioxid de titan (E 171), macrogol 400, indigo
carmin, lac de aluminiu (E 132), polisorbat 80).

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

2 ani

Flacon PEID: 60 zile dupa prima deschidere a flaconului

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la temperaturi sub 30°C, in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 2 blistere din PVC-Aclar/Al a cate 10 comprimate filmate.

Cutie cu 3 blistere din PVC-Aclar/Al a cate 10 comprimate filmate.

Cutie cu un flacon flacon si dop din PEID alb opac, cu silicagel si inchidere securizatd a 84
comprimate filmate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.



7. DEIINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIAIA
ARENA GROUP S.A.

Str Stefan Mihaileanu, Nr. 31, Sector 2, Bucuresti,

cod 024022, Romania.

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIAIA
12542/2019/01-03

12543/2019/01-03

12544/2019/01-03

12545/2019/01-03

12546/2019/01-03

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: Octombrie 2019

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI
Octombrie 2019

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe website-ul Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania http://www.anm.ro .
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