Traducere din limba englezd

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

SULFAT DE STREPTOMICINA CRISTALINA 1 g pulbere pentru solutie injectabild
Steril

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Ingrediente active:
Fiecare flacon contine
1.253 g sulfat de streptomicina cristalina echivalent cu 1 g baza de streptomicina

Excipienti:
Fiecare fiolda de diluant contine g.s. 2 ml apa pentru preparate injectabile.

Pentru lista completa a excipientilor, vezi sectiunea 6.1.
3. FORMA FARMACEUTICA

Pulbere si solvent pentru solutie injectabila.
Pulbere higroscopica de culoare alba sau aproape alba.

4. PARTICULARITATI CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Streptomicina este un antibiotic aminoglicozid clasificat ca medicament anti-tuberculoza
primar, care este utilizat in principal pentru tratamentul tuberculozei impreuna cu alti
agenti antimicobacterieni.

SULFAT DE STREPTOMICINA CRISTALINA este indicat pentru urmétoarele:

— Mycobacterium tuberculosis: Streptomicina este eficienta in toate formele de
tuberculoza cauzata de microorganisme infectioase sensibile. Trebuie utilizat numai cu
alti agenti anti-tuberculoza. Cele mai frecvent administrate medicamente contin acid
para-aminosalicilic (PAS), izoniazida (INH), rifampin si pirazinamida.

- Alte infectii cu exceptia tuberculozei: Streptomicina este destinata utilizarii in infectii
severe cauzate de urmatoarele microorganisme sensibile in care agentii terapeutici
potential mai putin daunatori sunt ineficienti sau contraindicati;

Pasteurella pestis (ciuma); Francisella tularensis (tularemie); Calymmatobacterium
granulomatis (Donovanosis, Granuloma inguinale); Brucella, Haemophilus Ducreyi
(sancru moale); Haemophilus influenza (tract respirator, endocardic, impreuna cu alti
agenti antibacterieni in infectiile meningeale); Pneumonie cu Klebsiella pneumoniae
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(impreuna cu alti agenti antibacterieni); infectii ale tractului urinar cauzate de
Escherichia colj, Proteus, Aerobacter aerogenes, Klebsiella pneumoniae si Enterococcus
faecalis; Streptococcus viridans, Enterococcus faecalis (impreuna cu peniciline in infectii
endocardice); Bacteriemia cauzata de bacili gram-negativi (impreuna cu alti agenti
antibacterieni).

4.2 Doze si mod de administrare
Doze, frecventa si durata administrarii

in infectii moderate pana la severe: ca doze divizate de 1-2 g zilnic la 6-12 ore.
Dozele nu trebuie sa depdseasca 2 grame pe zi.

Cu exceptia cazului in care medicul recomanda altfel;

- Tuberculoza: in toate tipurile de tuberculoza in care microorganismul este sensibil la
medicamente.

Ca tratament combinat la adulti: Streptomicina 1 g/zi se administreaza de 3 ori pe zi cu
5 g PAS si 200-300 mg/zi INH. La varstnici trebuie utilizate doze zilnice mai mici, pe
baza functiilor renale, a functiei nervului opt (acusticovestibular) si a varstei. Cand este
necesar, doza de streptomicina trebuie redusa la 1 g de 2-3 ori pe sdptamana sau
trebuie intreruptd. Tratamentul pentru tuberculoza trebuie continuat timp de cel putin 1
an si trebuie intrerupt in caz de semne toxice.

- Tularemie: trebuie administrat 1-2 g zilnic in doze divizate timp de 7-10 zile, iar
tratamentul trebuie continuat incd 5-7 zile dupa scaderea febrei pacientului.

- Ciuma: trebuie administrat 2-4 g zilnic in doze divizate si trebuie continuate inca 3 zile
dupa scaderea febrei pacientului.

- Endocardita bacteriana: trebuie administrata timp de 2 saptamani impreuna cu
penicilina in cazul endocarditei cu streptococ alfa-hemolitic si ne-hemolitic sensibil la
penicilind. Doza de streptomicina trebuie sa fie de 1 g de doua ori pe zi pentru prima
saptamana si de 0,5 g de doua ori pe zi pentru Saptamana 2. La pacientii cu varsta mai
mare de 60 de ani, trebuie utilizata streptomicina 0,5 mg de doua ori pe zi timp de 2
saptamani.

- Endocardita enterococica: doza de Streptomicina trebuie sa fie de 1 g de doua ori pe
zi timp de 2 saptamani si de 0,5 mg de doua ori pe zi timp de 4 saptdmani impreuna cu
penicilina. Streptomicina trebuie intrerupta daca apar simptome de ototoxicitate inainte
de finalizarea perioadei de tratament de 6 saptamani.

Acest agent este un medicament de a doua optiune pentru bacteriemia cauzata de
bacili gram-negativi, meningita si pneumonie, granulom inguinal, sancru moale si infectii
ale tractului urinar.

Mod de administrare

Destinat numai pentru utilizare intramusculard, trebuie administrat in apa pentru
preparate injectabile sau solutie de clorura de sodiu 0,9%.
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Solutia are aspect de solutie limpede si incolora pana la galben dupa reconstituire.
Persoanele care pregdtesc si care vin in contact cu streptomicina injectabild trebuie sa
manifeste precautie pentru a evita reactiile de sensibilitate pe piele.

Asa cum este cazul oricarui alt preparat intramuscular, STREPTOMICINA SULFAT
CRISTALINA 1 g trebuie administrata adanc si in muschii mari. Sediile de administrare
recomandate sunt regiunea fesiera supero-externa sau muschii laterali mijlocii ai
coapsei la adulti si muschii laterali mijlocii ai coapsei la copii. La sugari si copii mici,
cadranul supero-extern al regiunii fesiere trebuie utilizat numai atunci cand este
necesar, de exemplu in prezenta arsurilor, pentru a reduce riscul de afectare a nervului
sciatic.

Locatia injectarii trebuie schimbata de fiecare data pentru fiecare injectie si nu trebuie
injectata o solutie cu o concentratie mai mare de 500 mg/ml.

Regiunea deltoidiana trebuie utilizata numai la persoanele cu muschi bine dezvoltati,
cum ar fi anumiti adulti si copiii mai mari, avand grija sa previna afectarea nervului
radial. Injectiile intramusculare nu trebuie efectuate in partea inferioara a bratului
superior sau in prima treime a regiunii medii a bratului. Asa cum este cazul tuturor
injectiilor intramusculare, trebuie efectuata aspiratie pentru a preveni injectia
accidentald intr-un vas de sange. Deoarece doze mari de streptomicind si tratament pe
termen lung cu streptomicind sunt indicate in infectii mai severe sau fulminante
(endocarditd, meningita etc.), medicii trebuie sa ia intotdeauna masurile de precautie
adecvate pentru a recunoaste orice semne sau simptome toxice care pot apdrea la
pacient in urma tratamentului cu streptomicina.

Informatii suplimentare despre anumite populatii
Insuficienta renala/hepatica

Exista un risc semnificativ crescut de reactie neurotoxica severa la pacientii cu functie
renald afectata sau la cei cu azotemie prerenald. Trebuie manifestata precautie si doza
trebuie redusa atunci cand se utilizeaza streptomicina sulfat la acesti pacienti.
Populatia pediatrica

In doze divizate de 20-40 mg/kg zilnic la fiecare 6-12 ore. Trebuie sa manifestati
precautie pentru a evita supradozajul la copii.

Populatia geriatrica

Dozarea trebuie determinata cu atentie, in functie de starea generala a pacientului si
functiile renale/hepatice la varstnici.

Zilnic De doud ori pe De trei ori pe saptdmana
saptamana
Copii 20-40 mg/kg 25-30 mg/kg 25-30 mg/kg
Maxim 1 g Maxim 1.5 g Maxim 1.5 g
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Adulti 15 mg/kg 25-30 mg/kg 25-30 mg/kg
Maxim 1 g Maxim 1.5 g Maxim 1.5 g

4.3 Contraindicatii

Contraindicat la persoanele cu hipersensibilitate la streptomicina si la cei care dezvolta
reactii toxice.

De asemenea, contraindicat la pacientii cu hipersensibilitate semnificativa la alte
aminoglicozide datoritd sensibilitatii incrucisate.

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Avertizari

Riscul de reactie neurotoxica severa este semnificativ crescut la pacientii cu disfunctie
renald sau azotemie prerenala. Aceste reactii includ disfunctia vestibulara si cohleara,
disfunctia nervului optic, nevrita periferica si arahnoidita, precum si encefalopatia.
Incidenta leziunilor vestibulare detectabile clinic si ireversibile este deosebit de mare
la pacientii tratati cu streptomicina.

Functia renala trebuie monitorizata cu atentie; pacientii cu insuficienta renala si/sau
retentie azotata (afectarea balantei azotate) trebuie sa ia doze mici. Concentratiile
serice maxime nu trebuie sa depaseasca 20 pana la 25 micrograme mL la persoanele
cu afectare renala.

Trebuie evitate utilizarea simultana sau consecutiva de medicamente neurotoxice si/
sau nefrotoxice, inclusiv neomicina, kanamicind, gentamicina, cefaloriding,
paromomicind, viomicinad, polimixina B, colistind, tobramicina si ciclosporina.

Neurotoxicitatea streptomicinei poate duce la paralizie respiratorie care rezulta din
blocada neuromusculara, mai ales atunci cand medicamentul este administrat imediat
dupa anestezie sau relaxante musculare. Administrarea parenterala de streptomicina
trebuie luata in considerare la pacientii cu posibilitati adecvate de testare
audiometrica si de laborator in timpul tratamentului.

Ototoxicitatea:

Dupa administrarea streptomicinei, poate aparea atat disfunctie vestibulara, cat si
auditiva. Gradul de afectare este direct proportional cu doza si durata administrarii
streptomicinei, varsta pacientului, functia renala si nivelul de deshidratare, precum si
gradul de disfunctie auditiva de fond. Efectele ototoxice ale aminoglicozidelor, inclusiv
streptomicina, sunt amplificate de acidul etacrinic, manitol, furosemid si, eventual, de
alte diuretice.

Potentialul vestibulotoxic al streptomicinei este mai mare decat potentialul sau de
toxicitate cohleara. Printre simptomele afectarii vestibulare se numara cefalee, greata,
varsaturi si pierderea echilibrului. Afectarea cohleara prematura se manifesta prin
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pierderea auzului de inaltd frecventd. Monitorizarea corecta si intreruperea precoce a
administrarii medicamentului poate permite vindecarea inainte sa apara afectare
ireversibila in celulele neurosenzoriale.

Audiograma, testele vestibulare si testele renale trebuie efectuate in timpul
tratamentelor de lunga duratd. Terapia cu streptomicina trebuie intrerupta in caz de
tinitus, zumzet in ureche sau senzatie de plenitudine in urechi.

Trebuie manifestata prudenta in selectarea regimului de dozare la pacientii cu
insuficienta renald anterioara. Efectul cumulativ poate provoca efecte ototoxice,
deoarece chiar si 0 singura doza poate produce concentratii mari timp de cateva zile la
pacientii cu uremie severa. In astfel de cazuri, alcalinizarea urinei poate preveni sau
minimiza iritatiile renale.

La sugarii foarte mici a fost raportat un sindrom semnificativ de depresie a sistemului
nervos central caracterizat prin stupoare, flacciditate si coma ocazionala si depresie
respiratorie profunda atunci cand au fost depasite limitele de dozare recomandate
pentru streptomicind. Din acest motiv, dozele mai mari decét nivelul recomandat nu
trebuie utilizate la sugari.

Daca se suspecteaza sifilis concomitent in timpul tratamentului bolilor venerice, cum ar
fi granulom inghinal si sancroid, trebuie efectuate teste de laborator adecvate inainte de
tratament, iar testele serologice trebuie repetate lunar timp de cel putin 4 luni.

Ca in cazul oricdrui alt antibiotic, se poate dezvolta o suprainfectie datorita utilizdrii
streptomicinei. In acest caz, trebuie utilizat un tratament adecvat.

4.5 Interactiunea cu alte medicamente si alte forme de interactiune

e Trebuie evitate administrarea simultand sau consecutiva de streptomicina cu alte
medicamente neurotoxice si/sau nefrotoxice, incluzand neomicind, kanamicing,
gentamicind, paromomicind, viomicina, cefaloriding, polimixina, colistind, tobramicina si
ciclosporina.

e Streptomicina poate provoca stop respirator din cauza blocadei nheuromusculare,
deoarece prezinta un efect sinergic atunci cand este administrata cu relaxanti musculari.
» Efectele ototoxice ale aminoglicozidelor, inclusiv streptomicina, sunt imbunatatite de
acidul etacrinic, manitol, furosemid si, eventual, de alte diuretice.

Informatii suplimentare despre anumite populatii

Nu exista date adecvate obtinute de la aceste populatii in ceea ce priveste interactiunea
cu alte medicamente.

Populatia pediatrica
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Nu exista date adecvate obtinute de la aceste populatii in ceea ce priveste interactiunea
cu alte medicamente.

4.6 Sarcina si alaptarea

Recomandare generala

Categorie de risc pentru sarcina: D

Femei cu potential fertil/Masuri anticonceptionale (contraceptie)

SULFATUL DE STREPTOMICINA CRISTALINA trebuie utilizat cu precautie la femeile cu
potential fertil. Nu exista date referitoare la contraceptie.

Perioada sarcinii

SULFATUL DE STREPTOMICINA CRISTALINA are efecte farmacologice ddundtoare
asupra sarcinii si/sau a fatului/nou-nascutului. SULFATUL DE STREPTOMICINA
CRISTALINA nu trebuie utilizat in timpul sarcinii, cu exceptia cazului in care este absolut
necesar (in cazul in care mama si fatul trebuie sa se confrunte cu riscuri mai mari in
absenta medicamentelor, trebuie utilizat luand in considerare raportul beneficiu-risc si
mama trebuie sa fie informata in detaliu despre posibilele riscuri care pot aparea).
Streptomicina poate fi daunatoare pentru fat atunci cand este administrata femeilor
insdrcinate. Deoarece acest medicament trece prin bariera placentara, trebuie utilizat cu
precautie pentru a preveni ototoxicitatea. Daca medicamentul este utilizat in timpul
sarcinii sau daca sarcina apare in timpul tratamentului, pacientul trebuie informat
despre riscurile potentiale pentru fat.

Perioada de alaptare

Alaptarea trebuie intreruptd sau administrarea medicamentului trebuie intrerupta in
perioada de aldptare, tinand cont de efectele adverse grave pe care le poate provoca
streptomicina la sugarii mamelor care aldpteaza.

Reproducere/fertilitate

Nu se cunoaste efectul asupra fertilitatii.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Trebuie sa manifestati precautie in timp ce conduceti vehicule sau folositi utilaje din
cauza riscului potential de ototoxicitate.
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4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse sunt enumerate in functie de aparate, sisteme si organe si frecventa.
Frecventele sunt definite ca fiind: foarte frecvente (=1/10); frecvente (=1/100 pana la
<1/10); mai putin frecvente (=1/1000 pana la <1/100); rare (=1/10.000 pana la <1/
1.000); foarte rare (<1/10.000); cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata
din datele disponibile).

Boli ale sistemului sanguin si limfatic
Frecvente: eozinofilie, leucopenie, trombocitopenie, pancitopenie, anemie hemolitica

Boli ale sistemului imunitar
Frecvente: febra, urticarie, edem angioneurotic, anafilaxie, eruptii cutanate

Boli ale sistemului nervos
Frecvente: amorteala faciala

Boli oftalmologice
Foarte rar: scaderea acuitatii vizuale

Boli ale urechii si urechii interne
Mai putin frecvente: toxicitate cohleara (surditate)

Boli gastro-intestinale
Frecvente: greata, varsaturi

Boli ale pielii si tesutului subcutanat
Mai putin frecvente: dermatita exfoliativa, eruptii cutanate

Boli musculo-scheletice, tesut conjunctiv si boli osoase
Mai putin frecvente: slabiciune musculara

Boli ale tractului renal si urinar
Mai putin frecvente: Azotemie
Rare: nefrotoxicitate

Boli generale si boli ale locului de administrare:
Mai putin frecvente: durere, iritatie, roseata la locul injectarii

Disfunctia vestibulara, care rezulta din administrarea parenterald a streptomicinei,
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depinde de doza zilnicd cumulativa totald. Cand se administreaza 1,8-2,0 g/zi, este
probabil ca aceste simptome sa fie observate in termen de 4 saptamani la majoritatea
pacientilor, in special la varstnici sau la pacientii cu disfunctie renala. Din acest motiv,
se recomanda efectuarea de probe calorice si teste audiometrice inainte, in timpul si
dupa tratamentul intensiv cu streptomicina pentru a facilita detectarea disfunctiei
vestibulare si/sau deficiente de auz.

Simptomele vestibulare apar de obicei in scurt timp si sunt reversibile daca
medicamentul este intrerupt in urma diagnosticarii precoce. Simptomele vestibulare
semnificative dispar de obicei in 2-3 luni de la intrerupere, cu exceptia insuficientei
relative in ceea ce priveste mersul pe jos in intuneric complet sau pe drumuri foarte
denivelate. Odata ce au aparut reactii adverse, trebuie luata o decizie daca tratamentul
trebuie continuat sau nu.

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra,
farmacistului sau asistentei medicale. Acestea includ orice reactii adverse nementionate
in acest prospect. De asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul
sistemului national de raportare ale carui detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei
Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale http://www.anm.ro/.

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1
Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro .
Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare

privind siguranta acestui medicament.

4.9 Supradozaj si tratament

La sugarii mici, depasirea limitelor recomandate de streptomicinad poate duce la o
depresie semnificativa a sistemului nervos central caracterizata prin somnolenta si
laxitate, care poate progresa spre coma si detresa respiratorie profunda.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1. Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: antiinfectioase de uz sistemic, antibacteriene aminoglicozide,
streptomicine.

Cod ATC: J01GAO1

Streptomicina sulfat este un antibiotic aminoglicozid solubil in apa derivat din


http://www.anm.ro/
mailto:adr@anm.ro
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Streptomyces griseus cu efect bactericid la doze terapeutice. Acest agent isi exercita
actiunea prin interferarea cu sinteza normala a proteinelor si prin inducerea formarii de
~proteine inelare”.

Microbiologie:

Streptomicina este eficienta impotriva mai multor bacterii gram-negative, in principal
Mycobacterium tuberculosis si incluzand Yersinia, Brucella si Francisella, cu exceptia
Pseudomonas aeruginosa.

Valoarea CMI (concentratie minima inhibitorie) a streptomicinei este de 1-8
micrograme/ml pentru mai multe microorganisme sensibile.

Teste de susceptibilitate: tehnici de difuzie

Metodele cantitative, care necesita masurarea diametrelor ariei, ofera cea mai precisa
estimare a susceptibilitatii bacteriilor la agentii antimicrobieni. Un disc de streptomicina
de 10 mcg este utilizat in procedura standard recomandatd pentru utilizarea cu discuri
pentru a testa sensibilitatea la streptomicind a organismelor. Interpretarea include o
corelatie intre concentratia minima inhibitorie (CMI) de streptomicina si diametrul
obtinut in testul cu disc. Rapoartele de la un laborator care furnizeaza rezultatele
testului standard de susceptibilitate cu un singur disc de streptomicina de 10 mcg ar
trebui sa fie interpretate in conformitate cu urmadtoarele criterii:

Criterii de interpretare pentru Enterobacteriaceae

Diametrul ariei (mm) Interpretare
>15 (S) Sensibil
11-12 (I) Intermediar
<10 (R) Rezistent

|"

Un raport care contine o interpretare ,sensibil” indica faptul ca agentul patogen este
probabil sa raspunda la monoterapia cu streptomicind. Un raport care contine o
interpretare ,intermediar” indica faptul ca rezultatul ar trebui considerat nedeterminat,
iar testul ar trebui repetat dacd organismul nu este cu siguranta susceptibil la
medicamente alternative care sunt clinic fezabile. In aceasta categorie, este prevazuta o
zona tampon pentru a preveni discordantele majore in interpretarea factorilor tehnici
necontrolati. Un raport care contine o interpretare ,rezistent” indica faptul ca este putin
probabil ca concentratiile potentiale de medicament sa fie inhibitorii si ca ar trebui ales
un alt tratament.

Procedurile standardizate necesita utilizarea organismelor de control de laborator. Discul
de streptomicina de 10 mcg ar trebui sa produca urmatorul diametru de zona:

Intervale de control acceptabile
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Organism Diametrul ariei (mm)

E. coli ATCC 25922 12-20
Criterii de interpretare pentru agenti de bioterorism

Organism Interval CMI (mcg/mL)

Interval CMI (mcg/mL) | (I) Intermediar (R) Rezistent

Organism (S) Susceptibil 8 >16

Yersinia pestis <4
Nu exista criterii referitoare la Produse
Francisella tularensis <8 derivate sau Rezistentd

5.2 Proprietati farmacocinetice
Proprietati generale

Absorbtie:

Streptomicina, care nu este absorbita atunci cand este administrata pe cale oral3,
atinge concentratiile plasmatice maxime de 25-50 micrograme/ml in 1 ord dupa 1 g
injectie IM si aceastd valoare a scdzut cu 50% in 5-6 ore.

Distributie:

Cu exceptia creierului, se gaseste in toate organele la concentratii suficiente, in cantitati
deosebit de mari in lichidul pleural si in cavitatile produse de tuberculoza. Streptomicina
trece prin placentd, iar concentratiile sanguine din sangele cordonului ombilical sunt
aceleasi ca si la mama. O treime din doza se leaga de proteinele plasmatice.

Biotransformare:
Nici o informatie disponibild.

Eliminare:

Timpul de injumatatire al acestui agent este de 2,5 ore. Aproximativ 29-89% dintr-o
singurd doza de 600 mg este excretata in urind in 24 de ore la pacientii cu functie
renald normala si filtrare glomerulara rapida. Este excretat in laptele matern, saliva si
transpiratie in cantitati mici.

Liniaritate/non-liniaritate:
Nu sunt disponibile date.

Caracteristicile pacientului

10
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Insuficienta renala:
Orice afectare a activitatii glomerulare duce la scaderea excretiei medicamentoase si la
cresterea valorilor la nivel seric si tisular.

5.3. Date preclinice de siguranta

Datele pre-clinice de siguranta bazate pe studii farmacologice conventionale de
siguranta, toxicitatea la doza repetata, genotoxicitatea, potentialul cancerigen si studiile
de toxicitate reproductiva nu au demonstrat amenintari speciale pentru om.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Fiecare fiola de diluant contine g.s. 2 ml apa pentru preparate injectabile.

6.2 Incompatibilitati

Nu se aplica.

6.3 Perioada de valabilitate

48 de luni.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la temperatura camerei sub 30 ° C.

6.5 Natura si continutul containerului

1 flacon, 1 g streptomicina (echivalent 1,253 sulfat de streptomicina cristalind)
1 fiold (diluant), 2 ml apa pentru preparate injectabile

6.6 Precautii speciale privind eliminarea si alte manipulari ale deseurilor de
produse medicale

Produsele neutilizate sau deseurile ar trebui eliminate in conformitate cu
~Reglementarile privind controlul deseurilor medicale” si ,Reglementarile privind
controlul containerelor si deseurilor din containere”.

7. DETINATORULRUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

I.E.Ulagay ilac Sanayii TURK A.S
Maslak Mah. Stimer Sok. No: 4
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Maslak Office Building Kat: 7-8

34485 Maslak, Sariyer / ISTANBUL

Telefon: 0 212 467 11 11

Fax: 0 212 467 12 12

8. NUMARUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
08/09/1977-126/47

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI/REINNOIRII AUTORIZARII

Data primei autorizari: 08/09/1977
Reinnoirea autorizatiei: 22/11/2010

10. DATA REVIZUIRII RCP
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