PRIBALOVA INFORMACE- INFORMACE PRO UZIVATELE

DIPHERELINE S.R. 3 mg
(triptorelinum)

Prasek pro pripravu injek ¢ni suspenze s rozpoustilem.

Prectéte si pozora celou gibalovou informaci tive, nez zénete tento fipravek pouZivat.
Ponechte siifbalovou informaci proippad, Ze si ji budete p@bovat pecist znovu.

Méate-li jakékoli dalSi otazky, zeptejte se svéhaite.

Tento gipravek byl pedepsan Vam. Nedavejte jej Zzadné dalSi &gddiohl by ji ublizit, ato i
tehdy, ma-li stejnéijiznaky jako Vy.

Pokud se kterykoli z nezadoucictinki vyskytne v zavazneé i@, nebo pokud si vSimnete
jakychkoli nezadoucichcinki, které nejsou uvedeny v tétéilpalové informaci, prosim, slie to
svému lék&.

V piibalové informaci naleznete

Co je Diphereline S.R. 3 mg a&é&mu se pouziva

Cemu musite &novat pozornost, nez &@ete Diphereline S.R. 3 mg pouzivat
Jak se Diphereline S.R. 3 mg pouziva

Mozné nezadouckiinky

Jak Diphereline S.R. 3 mg uchovavat

DalSi informace

ouhkownNE

1. CO JE DIPHERELINE S.R. 3 MG A K CEMU SE POUZIVA

Triptorelin je synteticky dekapeptidovy analagrgzeného gonadotropin-releasing hormonu (GnRH).
Studie provaghé u lidi a u zvat ukazaly, Ze po gateni stimulaci potlauje prolongované podani
triptorelinu sekreci gonadotrogirs naslednym potéanim testikularnich a ovarialnich funkci.
Triptorelin ma také fimy (inek na gonady snizenim citlivosti perifernich poei na GnRH.

Rakovina prostaty:

Podani triptorelinu rize zp@atku zvysSit krevni hladiny luteinizaiho a folikulostimulaniho

hormonu (LH a FSH) a fize nasled&zvysit inicialni hladiny testosteronu (tzv. flaug). Dlouhodoba
lécba snizuje hladiny LH a FSH na koncentrace, kteag ma nasledek uroiiesteroidni kastrace do 2-
3 tydni a déle po celou dobu podavatippavku.

Pravodni a pechodné zvySeni kyselé fosfatazy se pozoruje ¢dkaal&by.

Lécba mize zlepsit klinické fiznaky rakoviny prostaty.

Predfasna puberta:

Potlateni nadmirné hypofyzarni gonadotropni aktivity u obou pohleade k potléeni peaku LH po
LHRH stimula&nim testu a nasledrke snizeni sekrece estradiolu nebo testosterkawi@pseni
poneru vyskovy ek/kostni &k a finalni vysky.
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Endometriosis:

Prolongovana léba triptorelinem potké sekreci estradiolu a tak umozni ukkdinektopické tka
endometria.

Uterinni fibromyomy

Provedené studie ukazaly pravidelnou ampa redukci velikosti éoznich fiboromyond. Tato

e

Po prvnim nidsici I&by triptorelin rychle indukuje amenorrheu &3iny pacientek a zbavujéipnalka
obvykle spojenych s uterinnimi fibromyomy. Tak8i anemii plynouci z menorrhagie a/nebo
metrorrhagie.

Zenska infertilita:

Prolongovana léba triptorelinem potkéuje sekreci gonadotropin(FSH a LH). Léba tak zajiuje
potlateni peaku endogenniho LH uniojici zvySenou kvalitu folikulogeneze a obnoveni
folikularnich funkci.

Diphereline S.R. 3 mg se pouzivaipléecbé téchto onemocrni:

* Rakovina prostaty:
Lécba misté pokratilé nebo metastatické rakoviny prostaty.
Priznivy Cinek I&by je vyrazrjSi acastjsi jestlize pacient dosud neuZzival Zzadnou jinou
hormonalni 1ébu.
» Predfasna puberta:
(pred 8 lety ¥ku u divek a 10 lety u chlapy
» Genitalni a extragenitalni endometrioza (stadivaz IlV)
Lécba by nendla byt podavana déle nez &sii (viz oddil ,Mozné nezadouckiinky”).
Nedopor@duje se zéinat druhou léebnou kuru s triptorelinem nebo jinymi analogy GnRH
» Fibromyomy dlohy:
Lécba uterinnich fibromyoinbud’ pred operaci nebo kdyz je operace za danych okdlnost
nevhodna.
« Zenska infertilita:
Doplnkova I&ba v kombinaci s gonadotropiny (hMG, FSH, hCG)dkuikci ovulace a za
Gcelemin vitro fertilizace a embryonalniho transferu (IVFET)

2. CEMU MUSITE V ENOVAT POZORNOST, NEZ ZA CNETE DIPHERELINE S.R. 3 MG
POUZIVAT

Nepouzivejte Diphereline S.R. 3 mg

- pri precitlivélosti na gonadotropin releasing hormon, jeho arelogho na kteroukoli dalSi
slozku I&€iveho gipravku (viz oddil ,Mozné nezadouctiaky")

Zvlastni opatrnosti pii pouziti Diphereline S.R. 3 mg je zapdtebi:

U dosglych mize dlouhodoba tda analogy GNnRH vést ke zi¢&tostni hmoty, coz zvysuje riziko
osteoporézy.
Uprava antihypertenznidBy mize byt poteba u pacieiits takovouto l&ou.
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Pred gedepsanim triptorelinu bydwo byt potvrzeno, Ze pacientka negfiatna.

Rakovina prostaty

Triptorelin, tak jako jina analoga GnRH, nejpriespbi gechodné zvySeni hladiny testosteronu
v krvi a gripadnym naslednym vyvolanintipnalka zpravidla spojenych s rakovinou prostaty. Ke
zruSeni tohoto pa@teEniho vzestupu hladiny testosteronu je mozné zvéiii antiandrogenu na
zacatku l&by.

Pacienti s mé&ovou obstrukci nebo kompresi michy nebo pacienlizvlastnim rizikem jejich
rozvoje by ndli byt pozorre sledovani.

Je uziténé pravideld kontrolovat krevni hladiny testosteronu, kteréneytly presahnout 1 ng/ml.

Uterinni fibromyomy a endometridéza

Pii uziti v dopordené davcesobi triptorelin stalou hypogonadotrofickou amehoau (zastavu
menstruace). Jestlize se krvaceni objevi po pryndsici, ntla by se zniit hladina plasmatického
estradiolu a pokud je hladina pod 50 pg/mtlarby se patrat po mozné organické lézi.

Po vysazeni by se navraci funkce vdjeika a ovulace se objevujéiplizné 2 mesice po posledni
injekci. Qtekava se, Ze asi 0 2 tydny pégde objevi nasledné menses. Nehormonalni metoda
antikoncepce by sedla uzivat Bhem I&€by véetné 1 mésice po posledni injekci.

Zenska infertilita

Folikularni nabor, vyvolany uzitim analog GnRH angdotropiri, miZze byt znané zvysen u
mensiny predisponovanych pacientek, obzélagtiipadt polycystického ovarialniho syndromu.
Ovarialni odpo¥d’ na kombinaci triptorelin-gonadotropin séXe @i stejné davce od pacientky

k pacientce liSit a v ditych pripadech i u stejné pacientky od jednoho cyklu hému.

Indukovana ovulace by se¢ta monitorovat pod islednym Iékéskym dohledem se striktnimi a
pravidelnymi biologickymi a klinickymi kontrolami.

Jako u jinych analog GnRH byly zaznamenany ovarlaperstimuléani syndromy spojené s uzitim
triptorelinu v kombinaci s gonadotropiny. Pokudjarialni odpowd’ nadnérna, doporduje se
pierusit stimulani cyklus gerusenim injekci gonadotropinu.

Predtasna puberta
Patateini stimulace ovarii five u divek zpsobit mensi uterinni krvaceni.

Vzajemné pisobeni s dalSimi [&vymi pFipravky

Prosim, informujte svého Iék@o vSech lécich, které uzivate nebo jste uzival(edavné dah) a
to i o lécich, které jsou dostupné bez i&kaho pedpisu.

Dosud nebyly hlaseny zadné klinicky vyznamné irkeeas jinymi |€ivymi piipravky.

Téhotenstvi a kojeni

Poral'te se se svym |ékam dive, nez zénete uzivat jakykoliv Iék.

Téhotenstvi

Studie na z\atech neodhalily Zadné teratogen&inlly. Behem postmarketingového sledovani a u
omezeného piu tthotnych Zen vystavenych triptorelinu nebyly zaznaamy malformace nebo
fetotoxicita grisouditelna pipravku. AvSak jelikoz je piet pacieni piiliS maly na to, aby se

dosglo k zawram o rizicich fetalni malformace nebo fetotoxiciypripadt otthotnéni pacientky
lé¢ené triptorelinem by #ta byt I&ba zastavena.
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Kojeni

Pripravek se nedopotuje uzivat Bhem kojeni.

Rizeni dopravnich prostedkii a obsluha stroji

Nebyly zaznamenany Zadnéinkky na schopnogizeni motorovych vozidel a obsluhy sfroj
3. JAK SE DIPHERELINE S.R. 3 MG POUZIVA

Vzdy pouzivejte Diphereline S.R. 3 mgepré podle pokyi svého |lek&e. Pokud si nejste jisty/a,
porafte se se svym lékam. Obvykla davkaifjpravku je

Rakovina prostaty:
- jedna intramuskularni injekce Diphereline 3 mgda4 tydny

Predrasna puberta:

- déti s hmotnosti vice nez 20 kg: jedna intramuskulénjekce kazdych 28 dni.

- déti s hmotnosti mé&hnez 20 kg: polovina davky Diphereline S.R. 3 neglytpodat polovinu
piipravené suspenze i.m. kazdych 28 dni.

Endometrioza:

- Podani pouze intramuskulérpo pelivé pripraw injekce, bez ztraty tekutinyi’te se
instrukcemi z pibalové informace).

Lécba musi z&t v prvnich gti dnech menstriéaiho cyklu.

- Schéma injekci: jedna injekce Diphereline S.Ri3kazdé 4 tydny.

- Trvani l&by: zaleZina p@ate:ni zavaznosti endometridzy a na&rach (funknich a
anatomickych) pozorovanych v klinickém obrazedm I&by. V zasad by l&ba nela byt
podavana alesiol mésice a hanejvys 6 &aiai. Nedoporduje se zéinat druhou Ié&ebnou kuru
s triptorelinem nebo jinym analogem GnRH.

Uterinni fibromyomy:

- Podani pouze intramuskulérpo pelivé pripraw injekce, bez ztraty tekutinyi’te se

instrukcemi z této fibaloveé informace).

Lécba musi z&t v prvnich gti dnech menstruéaiho cyklu.

- Schéma injekci: jedna injekce Diphereline S.Rig3kazdé 4 tydny.

- Trvani l&by: I&ba se doportuje na 3 nisice u pacientek planovanych k operaci a je omezana
6 mesial u pacientek, prodz je operace nevhodna.

Zenska infertilita:

Obvykly rezim odpovida jedné lakige Diphereline S.R. 3 mg podané intramuskw@nuhy den
cyklu. S gonadotropiny by seéin z&it po snizeni citlivosti hypofyzy (plazmatické egfeny< 50
pg/ml), obect asi 15 dni po injekci Diphereline S.R.3 mg.

Pti podani formy s prodlouzenym uwolvanim se musiifsné dodrzet instrukce vifbalové
informaci.

Pokud se stane, Ze pacientovi neni aplikovan deglo injekce, jeréba tuto skutaost
zaznamenat.
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Zpusob podani

Diphereline S.R. 3 mg musi byitgal pouzitim ngedn.

Prasek se rozpusti ve specialnim rozpali§tbezprosedre pred injekci pratepanim lahwiky az
vznikne homogenni suspenze (viz pokyny s obrazkg)nVysledna suspenze se nesmi michat se
Zadnym jinym lékem. Podava se intramuskuarn

Jakakoli nekompletni injekcpri které dojde ke ztratobjemu ¥tSiho, nez je obvykly zbytek
v injekéni stika¢ce, musi byt zaznamenana.

1 — Riprava pacienta
Pacient lezi naiise, s desinfikovanoudki na hyzdi.

2 — Riprava injekce

Pritomnost bublinek na povrchu lyofylizatu je normamhled gipravku
Odlomte hrdlo ampulky (bodovou zfte@u snérem vzhiru) iy

Nasajte vSechno rozpoudto do stikacky jehlou.

Odstraite zeleny kryt z vrSku lahgky.

Premistte rozpoustdlo do lahvéky s obsahem prasku.
Povytahgte jehlu nad hladinu tekutiny. Nevytahuijte jehllakvicky.

Jemr tiepejte lahwikou, aniz byste ji obraceli, az ziskate homogenni

sSmes.
Nez nasajete suspenzi, zkontrolujte, zda nejsmarpny shluky (pokud
jsou shluky pitomny, pokrauijte s tepanim az do kompletni
homogenizace)

Nasajte celou suspenzi aniz byste obraceli tdiovi

Vyjméte jehlu pouZitou i fedini. Nasd'te druhou jehlu na Sfku
stiikacky (pevreé naSroubujte). K fipojeni jehly pouze uchopte barevné
hrdlo .

Vytla¢te vzduch ze gikacky

3 — INJEKCE

Bezprostedrt injikujte do glutealniho svalu.

4 — PO POUZITI
Odstraite jehly do uéené nadoby na ostrégainmsty.
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Jestlize jste pouzil vice pipravku, nez jste nel(a)

Zadné nezadouckiinky nebyly hlaseny jako nasledetegavkovani

Jestlize jste zapoma#il(a) pouZzit pripravek

Nezvysujte nasledujici davku, abyste nahradil(@epehanowi opozdnou davku
Jestlize jste Festal(a) pouZivat fFipravek

Informujte svého lékia.

Mate-li jakékoli dalSi otazky, tykajici se uzivdohoto gipravku, zeptejte se svého lé&a

4. MOZNE NEZADOUCI U CINKY

Podobs jako vSechny léky, ize mit i Diphereline S.R. 3 mg nezadoutinlay, které se ale
nemusi vyskytnout u kazdého.

Pokud se kterykoli z nezadoucictinkia vyskytne v zavazneé i@, nebo pokud si vSimnete
jakychkoli nezadoucicheinki, které nejsou uvedeny v tétéilpalové informaci, prosim, slie to
svému lék&.

ZkuSenosti z klinickych studii

Dospila populace Zazena do klinickych studii adéna triptorelinem 1 gsic (asi 2100 pacieit
véetne muz [écenych pro rakovinu prostaty, Zertdééych pro gynekologicka onemaen
(fibromyomy a endometriézu).diska populace t&na pro pediasnou pubertu zahrnovala t&m
350 pacient. V¢étSina nezadoucickeiinka hlaSenych ghem klinickych studii se tykaly
farmakologickych vlastnosti jako je nasledek hypagintrofického hypogonadismu nebo
prilezitostre inicialni hypofyzarg-gonadalni stimulace.

Terminologie klasifikace nezadoucictinku léka (frekvence):
velmi ¢asté £ 10 %),¢asté & 1 %, <10 %), méncasté £ 0,1 %, <1 %), vzacne(,01 %, <0,1
%), velmi vzacné (<0,01 %).

- VSeobecna tolerance u débph
Velmi ¢asté: mirné az zavazné navaly a poceni, jeZ obwkigzaduji peruseni l&by

- VSeobecna tolerance u niuz

Velmi ¢asté na zgtku I&by (viz oddil ,Cemu musite #novat pozornost, nez &aete Diphereline
S.R. 3 mg pouzivat®): exacerbacedowoych symptom. Bolest kosti metastatickéhéyodu a
piiznaky spojené s kompresi michy z vertebralniclastét (bolest zad, slabost, parestézie dolnich
koncetin) kdyz je testosteron inicidra prechodi zvySen na zstku l&€by. Tyto @iznaky jsou
piechodné a obvykle vymizithem jednoho nebo dvou tyiin

Casté Bhem I&by: sniZzené libido a impotence jsou spojeny s Eaktehladin plasmatického
testosteronu jako vysledek farmakologickékmku triptorelinu.

Ménrg casté khem I&€by: gynekomastie.

- VSeobecna tolerance u Zzen
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Velmi ¢asté na zgtku I&by (viz oddil ,Cemu musite #novat pozornost, nez saete Diphereline
S.R. 3 mg pouzivat®):

Exacerbaceifznaki endometridzy (panevni bolest, dysmenorrhehgm inicialniho a
piechodného zvyseni hladin plasmatického estradigho priznaky jsou pechodné a obvykle
vymizi béhem jednoho nebo dvou tyiln

Genitalni hemoragiecetre menorrhagie, metrorrhagie nebo $piiy které se objevuje vésici po
prvni injekci.

Pri pouziti k l&bé¢ infertility mtze kombinace s gonadotropiny vyustit v ovarialrpdrgtimul&ni
syndrom. MiZze byt pozorovana ovarialni hypertrofie, panevnéeho isni bolest.

Velmi ¢asté hem I&€by: tyto nezadouci reakce ukazaly obecny vzoreoésogennich jev
spojenych s hypofyzaérovarialni blokadou jako jsou poruchy spanku, botdsvy, znény nalady,
vaginalni suchost a dyspareunia, sniZzené libido.

Casté Bhem I&by: bolest prs, svalové kee, bolest kloub, zvySeni hmotnosti, nauzedidmi
bolest/dyskomfort, astenie.

- VSeobecna tolerance utd

Alergické reakce, bolest hlavy, navaly horka a tini krvaceni (viz téZ oddilCemu musite
vénovat pozornost, nez &zete Diphereline S.R. 3 mg pouzivat®)

- Lokalni tolerance

Casté: pechodna bolest, zarudnuti, lokalni &&wnmist injekce.

Postmarketingové informace

- U dosplych

Béhem postmarketingového sledovani byly hlaSeny dodatvelmi vzacné nezadoudiinky.
Nezadouci &inky jsou klasifikovany podle organglésného systému a v sestupnérragod
frekvence hlasenycheinka:

Télo jako celek: horgka, malatnost

Psychiatrické poruchy: mentalni deprese¢mynosobnosti

Poruchy centralniho a periferniho nervového systéadeni hlavy/zavréspojena filezitostre

s gastrointestinalnimi symptomy, parestézie uimuz

Oc¢ni poruchy: epizody rozmazaného a abnormalnihénvid

Srdeni a cévni poruchy: zvySeny krevni tlak

Respir&ni poruchy: dusnost

Gastrointestinalni poruchy:jgem, zvraceni

Poruchy kize a podkoZzi: alergické reakcgewe pruritu, kogivky, vyrazky, Quinckeho edému (viz
oddil ,Cemu musite &novat pozornost, nez &eete Diphereline S.R. 3 mg pouzivat®)

Poruchy pohybového systému: arthralgie, myalgialasié slabost u muz Zen, epizody bolesti
kosti u mu#a objevujici se v gib¢hu I&by. Viz téz ,Specialni upozoéni a opateni pro pouziti®
vztahujici se k riziku osteoporézy.

Poruchy reproduniho systému: u Zen, prolongované menstruporuchy jako najklad
amenorrhea po ¢, menorrhagie a metrorrhagie. Vit téz paragrafjigkae uterinnich
fiboromyomi a endometridzy vasti ,Cemu musite &novat pozornost, nez &sete Diphereline S.R.
3 mg pouzivat®

- U deti

Byly hlaSeny nasledujici dodé&ted nezadoucidinky:

Alergické reakce jako naiklad kogrivka, vyrazka a Quinckeho edém (viz oddilemu musite
vénovat pozornost, nez &@ete Diphereline S.R. 3 mg pouzivat‘jirpstek hmotnosti, zvySeny
krevni tlak, epizody rozmazaného nebo abnormalwidhni, dyskomfort gastrointestinalniho traktu
s bolesti Bicha a zvracenim, epistaxe, malatnost, myalgie camabilita, nervozita.
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5. JAK DIPHERELINE S.R. 3 MG UCHOVAVAT
Uchovavejte § teplo do 25°C.
Uchovavejte mimo dosah a dohlegtid

Pripravek nepouZzivejte po uplynuti doby pouzitelnastedené na obalu. Doba pouZitelnosti se
vztahuje k poslednimu dni uvedenéhésiue.

Doba pouzitelnosti po rozpusii: Fyzikalre-chemicka stabilita prokazana na 6 hodint@plot
25°C, z mikrobiologického hlediska pouZzit okanszit

Lécivé pripravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebwadiho odpadu. Zeptejte se svého
leékarnika, jak mate likvidovatifpravky, které jiz nepéebujete. Tato opggni pomahaji chranit
Zivotni prostedi.

6. DALSI INFORMACE

Co Diphereline S.R. 3 mg obsahuje

Lécivou latkou je triptorelinum 4,2 mg (odpovida toptlini acetas 4,389 mg)

Pomocnymi latkami jsou:

Prasek: polyglaktin, mannitol, sodn@ karmelosy, polysorbat 80

Rozpou&tdlo: mannitol, voda na injekci.

Jak Diphereline S.R. 3 mg vypada a co obsahuje totmaleni

Baleni obsahuje 1 lahtku s praskem a 1 ampuli s rozpaaem s 1 sikackou s 2 jehlami.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Ipsen Pharma, Boulogne Billancourt, Francie

Vyrobce
Ipsen Pharma Biotech, Signes, Francie

Tato piibalova informace byla naposledy schvalena
28.7.2009
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