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1. LÆGEMIDLETS NAVN


Tostran, 20 mg/g transdermal gel 2% Gel.

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING

Ét gram gel indeholder 20 mg testosteron. Ét tryk på beholderens stempel giver 0,5 g gel, som indeholder 10 mg testosteron.

Hjælpestof(fer), som behandleren skal være opmærksom på:

Ét gram gel indeholder 1 mg butylhydroxytoluen.

Ét gram gel indeholder 350 mg propylenglycol.

Ét gram gel indeholder 150 mg ethanol.

Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1.
3. LÆGEMIDDELFORM

Transdermal gel.
Klar, farveløs til let gullig gel.
4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer
Substitutionsbehandling ved mandlig hypogonadisme, hvor testosteronmangel er bekræftet af kliniske symptomer og ved laboratorieanalyser (se pkt. 4.4).

4.2 Dosering og administration
Dosering

Voksne mænd og ældre mænd

Den anbefalede initialdosis af Tostran er 3 g gel (60 mg testosteron), der påføres én gang dagligt på omtrent samme tidspunkt om morgenen.  Dosistitrering skal baseres på både niveauerne af serumtestosteron og forekomst af kliniske tegn og symptomer på androgenmangel. Der bør tages hensyn til, at de fysiologiske niveauer af serumtestosteron falder i takt med alderen. 

 
Den daglige dosis bør ikke overstige 4 g gel (80 mg testosteron).

Pædiatrisk population

Tostran er ikke indiceret til brug hos børn og er ikke evalueret klinisk til mænd under 18 år.

Indgivelsesmåde:

Til transdermal anvendelse
Dosis kan påføres abdomen (hele dosis på et område på mindst 10 x 30 cm) eller på indersiden af begge lår (en halvdel af dosis på et område på mindst 10 x 15 cm for hver inderside af låret). Det anbefales at skifte dagligt mellem påføring på abdomen og indersiden af lårene for at minimere reaktioner på påføringsstederne.

Gelen skal påføres hud, som er ren, tør og intakt. Den skal gnides forsigtigt ind med én finger, indtil den er tør. Hænderne skal derefter vaskes grundigt med sæbe og vand.

Efter gelen er tørret, skal påføringsstedet dækkes med rent tøj (såsom en t-shirt). Før tæt fysisk kontakt med en anden person (voksen eller barn) skal påføringsstedet vaskes med sæbe og vand, efter den anbefalede tidsperiode (mindst 2 timer) er gået, og igen dækkes med rent tøj.

Med hvert tryk helt i bund på beholderens stempel dispenseres et halvt gram gel (10 mg testosteron). Det er nødvendigt at klargøre beholderens pumpe for at få en fuld dosis første gang. Dette gøres ved langsomt at trykke aktivatoren helt ned flere gange, indtil der kommer gel ud, mens beholderen holdes lodret. Tryk aktivatoren ned yderligere 6 gange. Kassér gelen fra de første 6 tryk. Det er kun nødvendigt at klargøre pumpen inden første dosis. Beholderen skal opbevares i en lodret position mellem hver anvendelse.

Nedenstående tabel 1 viser den dispenserede mængde gel når pumpen klargøres, og den mængde testosteron, der påføres huden med det oplyste antal stempeltryk

TABEL 1: DOSIS AF Tostran dispenseret efter klargøring af pumpen

	Antal tryk
	Gelmængde (g)
	Mængde testosteron, der påføres huden (mg)

	1
	0,5
	10

	2
	1
	20

	4
	2
	40

	6
	3
	60

	8
	4
	80


 Patienter, der bader om morgenen, skal påføres Tostran efter vask, karbad eller brusebad.

Tostran må ikke påføres genitalierne.
Behandlingskontrol

For at sikre korrekt dosering skal koncentrationen af serumtestosteron måles cirka 14 dage efter iværksættelse af behandlingen og med regelmæssige intervaller. Blodprøven til måling af niveauet af serumtestosteron skal indsamles 2 timer efter påføring af Tostran. Hvis koncentrationen af serumtestosteron er mellem 5,0 og 15,0 µg/l, skal dosis ikke ændres fra 3 g/dag. Hvis koncentrationen af serumtestosteron er under 5,0 µg/l, skal dosis øges til 4 g/dag (80 mg testosteron). Hvis koncentrationen af testosteron er over 15,0 µg/l, skal dosis reduceres til 2 g/dag (40 mg testosteron). Mindre dosisjusteringer på 0,5 g gel (10 mg testosteron) kan om nødvendigt gennemføres.

På grund af variationer i analyseværdierne de diagnostiske laboratorier imellem, bør alle målinger af niveauet af testosteron udføres i samme laboratorium.

Der er kun begrænset erfaring med behandling med Tostran af mænd over 65 år. 

Der er ikke gennemført formelle undersøgelser af anvendelse af produktet til patienter med nyre- eller leverinsufficiens (se desuden pkt. 4.4).

4.3 Kontraindikationer

Tostran 20 mg/g transdermal gel er kontraindiceret til patienter med:

· overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjælpestofferne     anført i punkt 6.1

· kendt eller mistanke om brystcarcinom eller prostatacarcinom

4.4 Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen

Tostran bør ikke anvendes til behandling af uspecifikke symptomer, som kan tyde på hypogonadisme, hvis testosteronmangel ikke er påvist, og hvis andre ætiologier, der kan være ansvarlige for symptomerne, ikke er udelukket. Testosteronmanglen skal være tydeligt påvist med kliniske tegn og bekræftet med to separate testosteronmålinger fra blod, inden substitutionsterapi med testosteron (herunder behandling med Tostran) iværksættes. 

Hos patienter, der lider af alvorlig hjerte-, lever- eller nyreinsufficiens eller iskæmisk hjertesygdom, kan behandling med testosteron forårsage svære komplikationer i form af ødem med eller uden kongestivt hjertesvigt. I sådanne tilfælde skal behandlingen seponeres øjeblikkeligt.

Testosteron kan medføre en stigning i blodtrykket, og Tostran skal anvendes med forsigtighed til mænd med hypertension.

Testosteronniveauet skal kontrolleres ved baseline og med regelmæssige mellemrum under behandlingen. Lægen skal justere doseringen individuelt for at sikre opretholdelse af eugonadalt testosteronniveau.

Hos patienter, der får langvarig androgenbehandling, skal følgende laboratorieparametre også monitoreres regelmæssigt: hæmoglobin og hæmatokrit, leverfunktionsprøver og lipidprofil.

Der er begrænset erfaring med Tostrans sikkerhed og virkning hos mænd over 65 år. Der er aktuelt ingen konsensus vedrørende aldersspecifikke referenceværdier for testosteron. Imidlertid skal der tages hensyn til, at det fysiologiske testosteronniveau falder med alderen.

Tostran er ikke indiceret til behandling for mandlig sterilitet eller impotens.

Inden substitutionsbehandling med testosteron iværksættes, skal alle patienter gennemgå en detaljeret undersøgelse med henblik på at udelukke risikoen for forekomst af prostatacancer. En omhyggelig og regelmæssig overvågning af prostata og bryst skal foretages i overensstemmelse med de anbefalede metoder (digital rektal undersøgelse og vurdering af prostataspecifikt antigen (PSA) i serum) hos patienter, der er i behandling med testosteron, mindst én gang om året, og mindst to gange om året hos ældre patienter og risikopatienter (patienter med kliniske eller familiære faktorer).

Androgener kan fremskynde udviklingen af subklinisk prostatacancer og benign prostatahyperplasi.

Der er ikke gennemført undersøgelser til påvisning af effekten og sikkerheden ved anvendelse af dette lægemiddel til patienter med nyre- eller leverinsufficiens. Substitutionsterapi med testosteron skal derfor anvendes med forsigtighed til disse patienter.

Behandlingen af mænd med hypogonadisme med testosteron kan forstærke søvnapnø hos nogle patienter, herunder især patienter med risikofaktorer som adipositas eller kronisk lungesygdom.

Der skal udvises forsigtighed i forbindelse med patienter med knoglemetastaser på grund af risikoen for, at hypercalcæmi/hyperkalkuri udvikles som følge af behandlingen med androgener. Det anbefales, at niveauerne af serumcalcium overvåges regelmæssigt hos disse patienter.

Tostran skal anvendes med forsigtighed til patienter med, epilepsi og migræne, da disse tilstande kan blive forværret.

Forøget insulinsensitivitet kan forekomme hos patienter, der er i behandling med androgener, og som udviser normale koncentrationer af plasmatestosteron efter substitutionsterapi.

Generelt: visse kliniske tegn kan tyde på for kraftig eksponering for androgener, som kræver justering af dosis. Lægen skal anmode patienterne om at indberette tilfælde af følgende:

Irritabilitet, nervøsitet, vægtstigninger.

For hyppige eller vedvarende erektioner.

Nausea, opkastninger, ændringer i hudfarven eller hævelse i anklerne.

Problemer med vejrtrækningen, for eksempel i forbindelse med søvn.

Hvis patienter udvikler en kraftig reaktion på påføringsstedet, skal behandlingen overvejes og om nødvendigt seponeres.

Personer, der dyrker sport, skal informeres om, at Tostran indeholder et aktivt stof (testosteron), som kan give positive resultater i en dopingtest. Androgener er ikke egnede til at øge udviklingen af muskler hos raske personer eller med henblik på øget fysisk kapacitet.

Tostran bør ikke anvendes til kvinder på grund af risikoen for virilisering.

Koagulationsforstyrrelser 

Testosteron bør anvendes med forsigtighed hos patienter med trombofili eller med risikofaktorer for venøs tromboembolisme (VTE), da der er lavet studier efter markedsføringen og indberetninger om trombotiske hændelser (f.eks. dyb venetrombose, lungeemboli, okulær trombose) hos disse patienter under testosteronterapi. Hos trombofile patienter er der rapporteret VTE-tilfælde, selv under antikoagulationsbehandling, hvorfor fortsættelse af testosteronbehandling efter den første trombotiske hændelse bør vuderes omhyggeligt. I tilfælde af fortsættelse af behandlingen bør der tages yderligere foranstaltninger for at minimere den individuelle VTE-risiko.
Mulighed for overførsel

Hvis der ikke udvises forsigtighed, kan testosterongelen overføres til andre personer efter tæt fysisk kontakt på et hvilket som helst tidspunkt efter dosering, hvilket kan medføre forøgede koncentrationer af serumtestosteron og eventuelt bivirkninger (fx øget hårvækst i ansigtet og på kroppen, dybere stemmeleje, uregelmæssigheder i menstruationscyklus hos kvinder eller for tidlig pubertet og forstørrede kønsorganer hos børn) i tilfælde af gentagen kontakt (utilsigtet androgenisering).

Lægen skal informere patienten omhyggeligt om risikoen for overførsel af testosteron og om sikkerhedsforanstaltningerne (se nedenstående). Tostran bør ikke ordineres, hvis der er stor risiko for, at patienten ikke vil følge sikkerhedsforanstaltningerne (fx svær alkoholisme, stofmisbrug eller alvorlige psykiske lidelser).

Denne overførsel kan undgås ved at bære tøj, som dækker påføringsområdet, eller ved at tage karbad eller brusebad inden kontakt.

Følgende sikkerhedsforanstaltninger anbefales derfor:

For patienten:

Hænderne afvaskes med sæbe og vand efter påføring af gelen.

Påføringsområdet dækkes med tøj, når gelen er tør.

Der tages karbad eller brusebad inden enhver situation, hvor denne type kontakt kan forventes.

For sundheds- og plejepersonale:

Brug engangshandsker, hvis det er nødvendigt at hjælpe patienten med at påføre gelen.

Engangshandskerne skal være modstandsdygtige over for alkoholer, eftersom gelen indeholder både ethanol og isopropylalkohol, som fremmer testosteronets indtrængen.

For personer, der ikke behandles med Tostran:

I tilfælde af kontakt med et påføringsområde, som ikke er afvasket eller dækket af tøj, afvaskes hurtigst muligt det område af huden, der kan være overført testosteron til, med sæbe og vand.

Indberet tegn på androgenisering, såsom acne eller ændringer i hårproduktionen.

For at nedsætte risikoen for en partner skal patienten tilrådes for eksempel at vente mindst 4 timer mellem påføringen af Tostran og et samleje, at bære tøj, der dækker påføringsstedet under samlejet, eller at tage karbad eller brusebad inden samlejet.

Der bør udvises ekstra forsigtighed ved brug af dette præparat og tæt fysisk kontakt med børn, da sekundær overførsel af testosteron gennem tøj ikke kan udelukkes. Det er vigtigt at overholde påføringsteknikken (se pkt. 4.2) ved fysisk kontakt med børn, herunder at dække påføringsstedet med rent tøj, efter gelen er tørret. Desuden skal påføringsstedet vaskes med sæbe, efter den anbefalede tidsperiode (mindst 2 timer) er gået, og det skal igen dækkes med rent tøj inden fysisk kontakt med børn.
Gravide kvinder skal undgå kontakt med hudområder, hvor Tostran er påført. Hvis partneren er gravid, skal patienten være særlig opmærksom på forsigtighedsreglerne vedrørende brugen (se også pkt. 4.6).

Undersøgelse af absorptionen af testosteron hos patienter, der blev behandlet med Tostran, viste, at patienterne bør vente mindst 2 timer med at tage karbad eller brusebad efter påføring af gelen.

Dette lægemiddel indeholder butylhydroxytoluen (E321), som kan forårsage lokale hudreaktioner (fx kontaktdermatitis) eller irritation i øjne og slimhinder. 

Dette lægemiddel indeholder 175 mg propylenglycol pr. pumpeslag.
Dette lægemiddel indeholder 75 mg ethanol pr. pumpeslag.
Det kan forårsage en brændende fornemmelse på skadet hud.

Dette præparat er brandfarligt, indtil det er tørt.

4.5 Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion

Hvis androgener gives samtidig med antikoagulantia, kan den antikoagulante effekt blive forstærket. Patienter, der får orale antikoagulantia, kræver nøje overvågning af (INR), især når behandlingen med androgener startes eller standses, eller hvis dosis af Tostran ændres.

Samtidig administration af testosteron og adrenokortikotropt hormon (ACTH) eller kortikosteroider kan øge sandsynligheden for ødem. Disse præparater bør derfor anvendes med forsigtighed, især til patienter med hjerte-, nyre- eller leversygdom.

Interaktioner med laboratorietest: Androgener kan reducere koncentrationerne af thyroxinbindende globulin, hvilket vil resultere i et fald i de samlede koncentrationer af serum-T4 og en forøgelse af resinoptagelsen af T3 og T4. Koncentrationerne af frie thyreoideahormoner forbliver dog uændrede, og der er ingen kliniske tegn på thyroid dysfunktion.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Tostran er kun beregnet til anvendelse til mænd. 

Tostran er ikke indiceret til gravide eller ammende kvinder. Der er ikke gennemført forsøg på kvinder. Gravide kvinder skal undgå al kontakt med hud, som er behandlet med Tostran (se pkt. 4.4). Tostran kan forårsage uønskede effekter (virilisering) på fosteret. I tilfælde af kontakt med behandlet hud skal området snarest muligt afvaskes med sæbe og vand.

4.7 Virkning på evnen til at føre motorkøretøj og betjene maskiner

Der er ikke foretaget undersøgelser af indflydelsen på evnen til at føre bil eller betjene maskiner.

4.8 Bivirkninger

De hyppigst indberettede bivirkninger i et kontrolleret klinisk forsøg (op til 4 g Tostran) var reaktioner på påføringsstedet (26 %), herunder paræstesi, xerosis, pruritus og udslæt eller erythem. De fleste af disse reaktioner var milde til moderate i alvorlighed og svandt eller forsvandt på trods af fortsat påføring. 

Alle indberettede bivirkninger med en mistænkt forbindelse til Tostran er opført i tabellen nedenfor.

	Systemorganklasse
	Meget almindelig

(≥ 1/10)
	Almindelig

(≥ 1/100 til < 1/10)
	Ikke almindelig (1/1.000 til < 1/100)
	Sjælden (≥ 1/10.000 til < 1/1.000)
	Meget sjælden (< 1/10.000)
	Ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhåndenværende data)

	Blod og lymfesystem 
	
	Forhøjet hæmatokrit, øget antal røde blodlegemer, forhøjet hæmoglobin
	
	
	
	

	Det endokrine system
	
	Stigning i fordelingen af mandlig behåring
	
	
	
	

	Vaskulære sygdomme
	
	Hypertension
	
	
	
	

	 Det reproduktive system og mammae   
	
	Gynækomasti
	
	
	
	

	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet
	Reaktioner på påføringsstedet
	Perifert ødem
	
	
	
	

	Undersøgelser
	
	Forhøjet PSA
	
	
	
	


Hyperglykæmi blev indberettet som en bivirkning hos to patienter med diabetes mellitus. 

Gynækomasti udvikledes hos 1,5 % af de patienter, der blev behandlet med testosteron for hypogonadisme, og persisterer lejlighedsvis.

Ifølge litteraturen er andre uønskede hændelser indberettet efter brug af andre testosteronbehandlinger (i henhold til MedDRA SOC- og PT-terminologi). Disse er angivet i følgende tabel:

	Systemorganklasse
	Bivirkninger 

	Immunsystemet
	Overfølsomhed

	Metabolisme og ernæring
	Unormal vægtstigning, retention af natrium og væskeretention

	Psykiske forstyrrelser
	Nervøsitet, fjendtlighed, depression, nedsat libido og øget libido

	Luftveje, thorax og mediastinum
	Søvnapnøsyndrom (se pkt. 4.4)

	Mave-tarm-kanalen
	Kvalme

	Lever og galdeveje
	Gulsot og unormal leverfunktionstest (se pkt. 4.4)

	Hud og subkutane væv
	Hudreaktion, herunder acne, seborré og skaldethed

	Knogler, led, muskler og bindevæv
	Muskelkramper og myalgi

	Nyrer og urinveje
	Urinvejsobstruktion

	Det reproduktive system og mammae
	Øget hyppighed af erektioner, azoospermi, smertefuld erektion og prostatacancer*

	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet
	Ødem (se pkt. 4.4)

	Undersøgelser
	Unormale blodelektrolytter (unormale resultater for chlorid, kalium, calcium, phosphor i blodet) og anomalier i prostataundersøgelse


*Data vedrørende risikoen for prostatacancer i forbindelse med behandling med testosteron er ikke fyldestgørende.
Andre kendte, sjældne uønskede virkninger, der er forbundet med for høj dosering af testosteron, omfatter blandt andet leverneoplasmer.

På grund af hjælpestofferne (butylhydroxytoluen og propylenglycol) i produktet kan påføring på huden medføre irritation og tør hud, hvilket normalt reduceres med tiden. 

Indberetning af formodede bivirkninger

Når lægemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muliggør løbende overvågning af benefit/risk-forholdet for lægemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger via:

Lægemiddelstyrelsen
Axel Heides Gade 1

DK-2300 København S

Websted: www.meldenbivirkning.dk

4.9 Overdosering

Et enkelt tilfælde af akut overdosering efter parenteral administration af testosteronenanthat er beskrevet. Dette medførte koncentrationer af testosteron på op til 114,0 µg/l, hvilket forårsagede en hjerneblødning. Oral indtagelse af Tostran medfører ikke klinisk signifikante testosteronkoncentrationer på grund af den omfattende first pass-metabolisme. Det er usandsynligt, at sådanne niveauer af testosteron kan nås via transdermal administration. 

Behandling af transdermal overdosering sker ved afvaskning af påføringsstedet med sæbe og vand så snart som muligt og standsning af påføringen af Tostran samt behandling af eventuelle symptomer.

4.10 Udlevering

A
5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber
Farmakoterapeutisk klassifikation: Androgener, ATC-kode G03BA03
Endogene androgener, der udskilles af testes – hovedsagelig testosteron og dets vigtigste metabolit dihydrotestosteron (DHT), er ansvarlige for udviklingen af mandens eksterne og interne kønsorganer og for opretholdelse af de sekundære kønskarakterer (stimulering af hårvæksten, stemmelejets udvikling og udviklingen af libido). De har en generel virkning på proteinanabolismen, påvirker udviklingen af bevægeapparatet og fordelingen af kropsfedt og reducerer udskillelsen i urin af nitrogen, kalium, chlorid, phosphater og vand.

Testosteron påvirker ikke udviklingen af testes, men reducerer udskillelsen af gonadotropin fra hypofysen.

Virkningen af testosteron på visse målorganer opstår efter perifer transformation af testosteron til østradiol, som derefter binder til østradiolreceptorer i målcellens kerner, fx i hypofysen, fedtvæv, hjerne, knoglevæv og Leydigs celler i testes.

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption

Tostran er en hydroalkoholisk formulering, som tørrer hurtigt, når det gnides ind i huden. Huden fungerer som et reservoir med vedvarende frigivelse af testosteron til det systemiske kredsløb. Absorptionen af testosteron i blodet fortsætter i hele doseringsintervallet på 24 timer, hvor koncentrationerne hele tiden holder sig markant over grundniveauet. Varierende påføringsområder på mellem 200 og 800 cm2 i størrelse har ikke vist sig at have nogen klinisk relevant effekt på koncentrationerne af serumtestosteron.

Påføring på indersiden af lårene og abdomen giver sammenlignelige koncentrationer af serumtestosteron. 

Biotilgængeligheden af Tostran skønnes at være 12 %. Administration af 3 g gel dagligt i 6 måneder medførte tidsmæssigt gennemsnitlige koncentrationer af serumtestosteron på 5,0 ± 2,0 µg/l og individuelle minimumskoncentrationer på 3,0 ± 1,0 µg/l og maksimumkoncentrationer på 12,0 ± 7,0 µg/l.

Distribution

Cirka 40 % af testosteron i plasma bindes til kønshormonbindende globulin (SHBG), mens 2 % forbliver ubundet (frit), og resten bindes løseligt til albumin og andre proteiner. Albuminbundet testosteron dissocierer nemt og anses for at være biologisk aktivt. Bindingen til SHBG er dog stærk. Koncentrationen af bioaktivt serumtestosteron er derfor den ubundne fraktion plus den, der er bundet til albumin.

Metabolisme

De vigtigste aktive testosteron-metabolitter er østradiol og DHT. DHT binder med større affinitet til SHBG end testosteron. DHT metaboliseres yderligere til 3-α og 2-β androstanediol.

Udskillelse

Cirka 90 % af en dosis testosteron, der administreres intramuskulært, udskilles i urinen som glucoronsyre og sulfatkonjugater af testosteron og dets metabolitter, og cirka 6 % af en dosis udskilles i fæces, hovedsagelig i ukonjugeret form.

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata

Toksikologiske undersøgelser har ikke afsløret andre virkninger end de, der kan forklares med baggrund i den hormonelle profil for Tostran.

Det er konstateret, at testosteron ikke har nogen mutagen virkning in vitro med anvendelse af den omvendte mutationsmodel (Ames’ test) eller ovarieceller fra hamstre. En forbindelse mellem behandling med androgener og visse cancerformer er fundet hos laboratoriedyr. Data fra forsøg på rotter har vist forøget forekomst af prostatacancer efter behandling med testosteron. Kønshormoner vides at fremme udviklingen af visse tumorer, induceret af kendte karcinogene stoffer. Den kliniske relevans af denne observation kendes ikke.

Fertilitetsundersøgelser af gnavere og primater har vist, at behandling med testosteron kan forringe fertiliteten ved at undertrykke spermatogenesen på en dosisafhængig måde.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjælpestoffer

Propylenglycol

Ethanol, vandfri
Isopropylalkohol

Oleinsyre

Carbomer 1382

Trolamin

Butylhydroxytoluen (E321)

Renset vand
Saltsyre (til justering af pH)

6.2 Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

2 år.

6.4 Særlige opbevaringsforhold

Må ikke opbevares over 25°C.

Må ikke opbevares i køleskab eller nedfryses.

Beholderen skal opbevares i lodret position efter åbning.
6.5 Emballagetype og pakningsstørrelser
60 g multidoseringsbeholder (bestående en polypropylenbeholder med et stempel) med en målepumpe med fast volumen.

Pakningsstørrelser: 60 g, 2 x 60 g eller 3 x 60 g

Ikke alle pakningsstørrelser er nødvendigvis markedsført.

6.6 Regler for bortskaffelse og anden håndtering
Ingen særlige forholdsregler.
7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN


Advanz Pharma Limited


Suite 17, Northwood House


Northwood Avenue, Santry


Dublin 9


Irland  

Repræsentant

Abcur AB 

Box 1452

251 14 Helsingborg

Sverige  
8.
MARKEDSFØRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

38808
9.
DATO FOR FØRSTE MARKEDSFØRINGSTILLADELSE


1. juni 2006
10.
DATO FOR ÆNDRING AF TEKSTEN


7. oktober 2024
Tostran, gel 2 %
Side 1 af 11
Tostran, gel 2 %
Side 11 af 11

