SAZETAK KARAKTERISTIKA LIJEKA

1. NAZIV GOTOVOG LIJEKA
LOSTOP

5 mg/5 ml sirup

loratadin

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV
5 ml sirupa sadrzi: Loratadina 5 mg.

Pomocne supstance s poznatim djelovanjem: saharoza.

Za spisak svih pomocnih supstanci, vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Sirup.
Bistra, bezbojna do slabo Zuta otopina, slatkog i karakteristicnog okusa i mirisa.

4.  KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

LOSTORP sirup je indiciran za simptomatsko lije€enje alergijskog rinitisa i hroni¢ne idiopatske urtikarije
u odraslih i djece starije od 2 godine.

4.2. Doziranje i nacin primjene

Odrasli i djeca starija od 12 godina
10 ml (10 mg) sirupa, jedanput na dan.

Pedljatrijska populacija

Djeca uzrasta od 2 do 12 godina (doze su uskladene s tjelesnom teZinom).
- Djeca s tielesnom tezinom ve¢om od 30 kg: 10 ml (10 mg) sirupa, jedanput na dan;
- Djeca koja teze 30 kg ili manje: 5 ml (5 mg) sirupa, jedanput na dan.

Sigurnost i djelotvornost LOSTOP sirupa u djece mlade od 2 godine nisu utvrdene. Nema raspolozivih
podataka.

Pacijenti s jetrenim ostecenjem

Pacijenti s teSkim jetrenim oStecenjem mogu imati reduciran klirens loratadina, te bi trebali primijeniti
nizu inicijalnu dozu lijeka. Kao inicijalnu dozu, u odraslih i djece tjelesne teZine vec¢e od 30 kg
preporucuje se primijeniti 10 mg loratadina svaki drugi dan, dok se u djece koja teze 30 kg ili manje
preporucuje primijeniti 5 ml (5 mg), svaki drugi dan.

Pacifenti s bubreZnim ostecenjem
Nije potrebno prilagodavati dozu u pacijenata s bubreznom insuficijencijom.

Starife osobe
Nije potrebno prilagodavati dozu u starijih osoba.

Nacin primjene
Oralna primjena.
Sirup se moze primijeniti neovisno o uzimanju obroka.

4 3. Kontraindikacije
Preosjetljivost na loratadin ili na bilo koju od pomoc¢nih supstanci u sastavu lijeka (navedene su u dijelu
6.1.).
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4.4. Posebna upozorenja i mjere opreza pri primjeni

LOSTORP sirup treba s oprezom primjenjivati u pacijenata s teSkim jetrenim oStec¢enjem (vidjeti dio
4.2).

Primjenu LOSTOP sirupa treba prekinuti najmanje 48 sati prije provodenja koznih testova, buduci da
antihistaminici mogu sprijeciti ili umanijiti inace pozitivne reakcije na pokazatelje kozne reaktivnosti.

LOSTOP sirup sadrzi saharozu. Pacijenti s rijetkim nasljednim poremec¢ajem nepodno$enja fruktoze,
glukoza-galaktoza malapsorpcijom ili saharaza-izomaltaza insuficijencijom, ne smiju primjenjivati ovaj
lijek.

4.5.Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Kada se primjenjuje istovremeno s alkoholom, efekti loratadina nisu potencirani, 5to su potvrdile
studije o psihomotornim aktivnostima.

Loratadin moze stupiti u interakciju sa svim poznatim inhibitorima CYP3A4 ili CYP2D6, Sto rezultira s
poviSenim nivoima loratadina (vidjeti dio 5.2.), a to mozZe uzrokovati pove¢an broj nezeljenih
dogadaja.

U kontroliranim ispitivanjima, zabiljezeno je povecanje plazmatskih koncentracija loratadina, nakon
konkomitantne primjene s ketokonazolom, eritromicinom i cimetidinom, ali je to bilo bez klinicki
znacajnih promjena (uklju€ujuéi i elektrokardiografske promjene).

Pedijatrijska populacija
Studije interakcija su sprovedene samo u odraslih.

4.6. Plodnost, trudnoéa i dojenje

Trudnoca

Veliki broj podataka o trudnicama (vise od 1.000 izlozenih ishoda), ukazuju da loratadin ne uzrokuje
malformativnu, niti feto/neonatalnu toksi¢nost. Istrazivanja na zivotinjama ne ukazuju na direktne ili
indirektne tetne efekte na reprodukciju (vidjeti dio 5.3.).

Kao mjera opreza, preferira se izbjeci primjenu LOSTOP sirupa tokom trudnoce.

Dojenje
Loratadin se izluCuje u maj¢ino mlijeko. Stoga se u dojilja ne preporucuje primjena LOSTOP sirupa.

Plodnost
Nema raspolozivih podataka koji se odnose na plodnost muskaraca i zena.

4.7. Uticaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada na maSinama

U kliniCkim ispitivanjima u kojima je procjenjivana sposobnost upravljanja vozilima, nije uoceno
oStecenje ove sposobnosti u pacijenata koji su primjenjivali loratadin. LOSTOP sirup ne utice ili
zanemarivo utiCe na sposobnost upravljanja vozilima i rada na maSinama. Medutim, pacijenti trebaju
biti obavijeSteni da, u vrlo rijetkim sluajevima, neki ljudi osjete omamljenost, 5to mozZe uticati na
njihovu sposobnost upravljanja vozilima ili rada na maSinama.

4.8. NeZeljena djelovanja

Sazetak sigurnosnog profila

U klini€kim ispitivanjima koja su ukljuCivala odrasle i adolescente s razliCitim indikacijama, uklju€ujuci i
alergijski rinitis i hroni€nu idiopatsku urtikariju, nezeljene reakcije prijavljene su u 2% viSe pacijenata
uz preporucenu dozu od 10 mg loratadina, nego uz placebo. NajCeS¢e nezeljene reakcije, prijavljivane
viSe nego uz placebo, bile su: pospanost (1,2%), glavobolja (0,6%), povec¢an apetit (0,5%) i nesanica
(0,1%).

Tabelarni prikaz nezeljenih reakcija
U sljedecoj tabeli navedene su nezeljene reakcije prijavljivane nakon stavljanja lijeka u promet, a
klasificirane su prema organskim sistemima. UCestalost njihovog javljanja definirana je kao: vrlo Cesta
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(= 1/10), Cesta (= 1/100 do < 1/10), manje Cesta (= 1/1.000 do < 1/100), rijetka (= 1/10.000 do <
1/1.000), vrlo rijetka (< 1/10.000), nepoznata (uCestalost se ne moze se procijeniti iz dostupnih
podataka).

Unutar svake grupe ucestalosti, nezeljene reakcije su prikazane u padajuéem nizu prema njihovoj
ozbiljnosti.

Organski sistem Ucestalost Nezeljena djelovanja

Poreme¢aiji imunoloSkog sistema Vrlo rijetko Reakcije preosjetljivosti
(ukljuujuci iangioedem i
anafilaksiju)

Poremecaiji nervnog sistema Vrlo rijetka Omaglica, konvulzija

Sréani poremecdaiji Vrlo rijetka Tahikardija, palpitacija

Gastrointestinalni poreme¢aji Vrlo rijetka Mucnina, suha usta, gastritis

Hepatobilijarni poremeé€aiji Vrlo rijetka Abnormalna jetrena funkcija

Poreme€aiji koze i potkoznog tkiva Vrlo rijetka Osip, alopecija

Op¢i poremeéaji i stanja na mijestu|Vrlo rijetka Umor

primjene

Pretrage Nepoznata Povecanije tjelesne tezine

Pedijatrijska populacija
U klini¢kim ispitivanjima, u pedijatrijskoj populaciji djece uzrasta od 2 do 12 godina, Ceste nezeljene
reakcije, prijavljivane vise nego uz placebo, bile su glavobolja (2,7 %), nervoza (2,3 %) i umor (1 %).

Prijavljivanje sumnje na nezeljena djelovanja liieka

Prijavljivanje sumnje na nezeljena djelovanja lijekova, a nakon stavljanja lijeka u promet, je od velike
vaznosti za formiranje kompletnije slike o bezbjedonosnom profilu lijeka, odnosno za formiranje Sto
bolje ocjene odnosa korist/rizik pri terapijskoj primjeni lijeka.

Proces prijave sumnji na nezeljena djelovanja lijeka doprinosi kontinuiranom praéenju odnosa
koristi/rizik i adekvatnoj ocjeni bezbjedonosnog profila lijeka. Od zdravstvenih stru¢njaka se trazi da
prijave svaku sumnju na nezeljeno djelovanje lijeka direktno ALMBIH. Prijava se moze dostaviti:

= putem softverske aplikacije za prijavu nezeljenih djelovanja lijekova za humanu upotrebu (IS
Farmakovigilansa) o kojoj viSe informacija mozete dobiti u na3oj Glavnoj kancelariji za
farmakovigilansu, ili

= putem odgovarajuceg obrasca za prijavljivanje sumnji na nezeljena djelovanja lijeka, koji se
moze naéi na internet adresi Agencije za lijekove: www.almbih.gov.ba. Popunjen obrazac se
moze dostaviti ALMBIH putem poSte, na adresu Agencija za lijekove i medicinska sredstva
Bosne i Hercegovine, Veljka Mladenovi¢a bb, Banja Luka, ili elektronske poste (na e-mail
adresu: ndl@almbih.gov.ba.

4.9. Predoziranje

Predoziranje s loratadinom povecava ispoljavanje antiholinergickih simptoma. Simptomi
prijavljeni kod predoziranja su pospanost, tahikardija i glavobolja.

U slu€aju predoziranja, primjenjuju se op¢e simptomatske i suportivhe mjere, onoliko dugo koliko
je to potrebno. Moze se poku$ati s primjenom aktivhog uglja razmuéenog u vodi. Moze se
razmotriti i ispiranja zeluca. Loratadin se iz organizma ne moze odstraniti s hemodijalizom, a nije
poznato da li je peritonealna dijaliza efikasna u tu svrhu. Nakon pruzanja prve pomodci, treba
nastaviti medicinski nadzor pacijenata.

5. FARMAKOLOSKE KARAKTERISTIKE
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5.1. FarmakodinamiCke karakteristike
Farmakoterapijska grupa: Antihistaminici - H; antagonisti.
ATC kod: RO6AX13.

Mehanizam djelovanja
Loratadin, aktivha supstanca u LOSTOP sirupu, je tricikliCki antihistaminik sa selektivnim, djelovanjem
na periferne H-receptore.

Farmakodinamicki u€inci
Loratadin nema klini¢ki znacajnih sedativnih ili antiholinergickih svojstava u vecini populacije i kada se
primjenjuje u preporucenoj dozi.

Tokom dugotrajnog lijeCenja nije bilo klinicki znacCajnih promjena u odnosu na vitalne znakove,
vrijednosti laboratorijskih testova, fizikalne preglede ili nalaze elektrokardiograma.

Loratadin nema znaCajan uCinak na H,-receptore. Loratadin ne inhibira preuzimanje norepinefrina
(noradrenalina), i prakticno nema uticaj na kardiovaskularnu funkciju ili intrinziCnu aktivhost sréanog
stimulatora (pacemaker-a).

Ispitivanja histaminske reakcije na kozi (engl. Aistamine skin wheal studies) u ljudi, nakon primjene
pojedinacne doze od 10 mg loratadina, pokazala su da su antihistaminski efekti uocljivi unutar 1-3
sata, dosezu vrh za 8-12 sati, a traju duze od 24 sata. Nije bilo dokaza o toleranciji na ovaj ucinak
nakon 28 dana doziranja s loratadinom.

Klinicka djelotvornost i sigurnost

U kontroliranim klinickim ispitivanjima, vise od 10.000 ispitanika (12 godina i stariji) lijeceno je s 10 mg-
tabletama loratadina. Ove tablete, primjenjivane jedanput na dan, bile su superiorne u odnosu na
placebo, a sli¢ne klemastinu, u pogledu poboljSanja nazalnih i drugih simptoma alergijskog rinitisa. U
ovim ispitivanjima, somnolencija se uz loratadin javljala s manjom ucestalos¢u nego uz klemastin, a s
otprilike istom u€estaloS¢u kao uz terfenadin i placebo.

Medu ovim ispitanicima (12 godina i stariji), 1.000 ispitanika s hroni¢nom idiopatskom urtikarijom bilo
je ukljuceno u ispitivanja kontrolirana s placebom. Loratadin u dozi od 10 mg jedanput na dan, bio je
superioran u odnosu na placebo u lijeCenju hroni¢ne idiopatske urtikarije, Sto se pokazalo kroz
smanjenje popratnog svrbeza, crvenila i koprivnjae. U ovim ispitivanjima, uCestalost somnolencije uz
loratadin bila je sli€na onoj uz placebo.

Pedijatrijska populacija

U kontroliranim klinickim ispitivanjima, priblizno 200 pedijatrijskih ispitanika (uzrasta od 6 do 12
godina)

sa simptomima sezonskog alergijskog rinitisa, primalo je loratadin sirup u dozama do 10 mg, jedanput
na dan. U drugom ispitivanju, 60 pedijatrijskih ispitanika (uzrasta od 2 do 5 godina) primalo je loratadin
sirup u dozi od 5 mg, jedanput na dan. Nisu zabiljezeni neoCekivani nezeljeni dogadaji.

Djelotvornost u pedijatrijskoj populaciji bila je sli¢na djelotvornosti uo¢enoj u odraslih.

5.2. Farmakokineticke karakteristike

Apsorpcija
Loratadin se brzo i dobro apsorbira. Istovremeno uzimanje hrane moze malo usporiti apsorpciju

loratadina, ali bez uticaja na klinicku djelotvornost. Parametri bioraspolozivosti loratadina i
njegovog aktivnhog metabolita su proporcionalni dozi.

Distribucija
Loratadin se u visokom procentu veze za proteine plazme (97% do 99%), dok se njegov glavni

aktivni metabolit - desloratadin umjereno veze za proteine plazme (73% do 76%).

U zdravih ispitanika, poluzivoti distribucije loratadina i njegovog aktivhog metabolita u plazmi,
iznose priblizno 1 sat, odnosno 2 sata.

Biotransformacija
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Nakon oralne primjene, loratadin se brzo i dobro apsorbira i podlijeze ekstenzivnom metabolizmu
prvog prolaska kroz jetru, uglavhom posredstvom CYP3A4 i CYP2D6. Glavni metabolit -
desloratadin je farmakoloSki aktivan i odgovoran je za veliki dio klinickog efekta. Loratadin i
desloratadin dosezu maksimalne plazmatske koncentracije (Tmax), za 1-1,5 sat, odnosno, za
1,5-3,7 sati nakon primjene lijeka.

Eliminacija

Priblizno 40% doze se izlu¢i urinom, a 42% fecesom, kroz period od 10 dana, i to uglavhom u
obliku konjugiranih metabolita. Priblizno 27% doze se izlu€i urinom tokom prvih 24 sata. Manje
od 1% aktivne supstance se izlu¢i nepromijenjeno, u aktivnoj formi, kao loratadin ili desloratadin.

Sredniji poluzivot eliminacije loratadina u zdravih ispitanika iznosio je 8,4 sati (raspon = 3 do 20 sati),
odnosno 28 sati (raspon = 8,8 do 92 sata) za glavni aktivni metabolit.

Ostecenje bubrega

U pacijenata s hroni¢nim oStec¢enjem bubrega, vrijednosti povrSine ispod krivulje (AUC) i vrSne
koncentracije u plazmi (C...x) loratadina i njegovog metabolita, pove¢ane su u odnosu na iste
parametre u pacijenata s normalnom bubreznom funkcijom. Srednji poluzivoti eliminacije
loratadina i njegovog aktivnhog metabolita, nisu znacajno promijenjeni u odnosu na iste u
pacijenata s normalnom bubreznom funkcijom. Hemodijaliza nema uticaj na farmakokinetiku
loratadina ili njegovog aktivhog metabolita u osoba s hroni¢nim oStec¢enjem bubrega.

Ostecenje jetre

U pacijenata s hroniénom alkoholnom bole&¢u jetre, vrijednosti povrSine ispod krivulje (AUC) i
vr§ne koncentracije u plazmi (C.x) loratadina, bile su dvostruko vec¢e nego u pacijenata s
normalnom funkcijom jetre, dok se farmakokineticki profil aktivnog metabolita nije znacajno
promijenio. Srednji poluzivoti eliminacije loratadina i njegovog aktivhog metabolita iznosili su 24
sata, odnosno, 37 sati, i povecavali su se s pogor8anjem bolesti jetre.

Stariji pacijenti
Farmakokineti¢ki profil loratadina i njegovog aktivhog metabolita usporediv je u zdravih

dobrovoljaca i zdravih gerijatrijskih dobrovoljaca.
5.3. Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

NekliniCki podaci ne otkrivaju poseban rizik za ljude, temeljem konvencionalnih ispitivanja sigurnosti,
farmakologije, toksi¢nosti ponavljanih doza, genotoksi¢nosti i karcinogenog potencijala.

U studijama reproduktivne toksiCnosti, nisu uocCeni teratogeni efekti. Medutim, produzenje vremena
kocenja i smanjena vitalnost mladuncadi primijecena je u Stakora, pri plazmatskim nivoima loratadina
10 puta vec¢im od onih koji se ostvaruju uz klinicke doze.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1. Spisak pomoénih supstanci
Saharoza

Propilenglikol (E1520)
Glicerol 85% (E422)
Limunska kiselina (E330)
Aroma karamel

Natrij benzoat (E211)
Aroma narance

Dinatrij edetat (E386)
ProciS¢ena voda

6.2. Inkompatibilnosti
Podaci o eventualnim inkompatibilnostima nisu poznati.

6.3. Rok trajanja
36 mjeseci.
Upotrijebiti u roku od 60 dana nakon prvog otvaranja.
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6.4. Posebne mjere pri Cuvanju lijeka
Cuvati na temperaturi do 30 °C. Ne zamrzavati.

6.5. Vrsta i sadrZzaj unutrasnjeg pakovanja kontejnera

Smeda staklena boca od 100 ml s bijelim plasti¢nim navojnim PP28 zatvaratem.

Originalno pakovanje ukljuCuje i kaSiku za doziranje (graduiranu na 2,5 ml/5 ml) za pravilnu upotrebu
lijeka.

6.6. Uputstva za upotrebu i rukovanje i posebne mjere za uklanjanje neiskori§tenog lijeka ili otpadnih
materijala koji poti€u od lijeka

Uklanjanje neiskoristenog lijeka ili otpadnih materija koje poti¢u od lijeka vrsi u skladu s lokalnom
regulativom.

6.7. Rezim izdavanja
Lijek se izdaje na ljekarski recept.

7. NAZIV | ADRESA PROIZVOPACA, PROIZVOPAC GOTOVOG LIJEKA | NOSITELJ DOZVOLE ZA
STAVLJANJE GOTOVOG LIJEKA U PROMET
Bosnalijek, farmaceutska i hemijska industrija, dionicko drustvo, Juki¢eva 53, Sarajevo, BiH

8. BROJ | DATUM RJESENJA O DOZVOLI ZA STAVLJANJE GOTOVOG LIJEKA U PROMET
LOSTOP, 5 mg/5 ml, sirup: 04-07.3-2-11103/20 od 24.12.2021.
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