SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
Somatuline P.R.
2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Lyofilizat: 1 davka obsahuje
Lécivéa latka: Lanreotidi acetas odp. lanreotidum 30,0

Pomocné latky:
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
PraSek pro fdpravu injekni suspenze s rozposdtem
Popis gipravku:
a) téemef bily lyofilizat
b) ¢iry, bezbarvy roztok
4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Lécba akromegalie
KdyZ neni sekrecaistového hormonu normalizovana po chirurgické a/mablaEni [&be.

Lécba Kklinickych symptorin karcinoidnich tumar
Po testovaci injekci (viz 4.2 Davkovéani aigpb podani)

Lécba primérnich thyreotropnich adenbaodpo¥dnych za hyperthyreoidismus
Jako giprava na l&bu chirurgickou a/nebo radiai, jako doplgk této I&by nebo tam, kde je
chirurgickéci radiani 1&ba nevhodna.

Lécba externalizovanych digestivnich glét(pankreas, duodenum) vzniklych jako poogeia
komplikace

4.2 Davkovani a zfisob podani
Lécba by néla byt gizpusobena kazdému pacientu a vedena na speciélnitteadd

Rozpustni lyofilizatu ve specifickém roztoku musi byt pemleno bezprostdre pred injekci.
Lahvicku je teba 20 aZ 30krat jemarprotepat, dokud neziskame homogenni suspenzimah®d
vzhledu. Nesmi se michat s jinymi léky.

Vzhledem k variabil& senzitivity nddak na analogy somatostatinu se dogoje zahajit |ébu
testovaci injekci zas@lem zhodnoceni kvality odpédi (sekreceistového hormonu, symptomy
spojené s karcinoidnimi tumory, sekrece tuimor). V piipac, Ze na prvni (testovaci) injekci
neni Zzadna odped’, mela by byt dalsi [&ba zvazena.
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U akromegalie:

Frekvence podani formy s prodlouzenym weeBnim by nila byt zp@atku stanovena na 1
intramuskularni injekci kazdych 14 dni. Vipad nedostaténé odpo¥di, posouzené hladinami
rastového hormonu a IGF-1 @fené ged dalSi injekci) fize byt frekvence injekci zvySena na 1
injekci kazdych 10 dni.

U karcinoidnich tumar

Frekvence podani formy s prodlouzenym weeBnim by nila byt zp@atku stanovena na 1
intramuskularni injekci kazdych 14 dni. Yipad nedostaténé odpodi, posouzené Klinickymi
symptomy (Zervenani, pifjem) miZe byt frekvence injekci zvySena 1 injekci kazdg6hdni.

U primarnich thyreotropnich adenérmodpovdnych za hyperthyreoidismus:

Frekvence podani formy s prodlouzenym weeBnim by nila byt zp@atku stanovena na 1
intramuskularni injekci kazdych 14 dni. Vipad nedostaténé odpo¥di, posouzené hladinami
hormoru &titné Zlazy a TSH @ize byt frekvence injekci zvySena na 1 injekci kard$0 dni.

Nota bene: Jetdezité, aby injekce formy s prodlouzenyriinkem byla podanaipsré podle
instrukci na pibalové informaci. Kazda chybna injekcdj piz dojde ke zbytku &tSimu, nez
zastane normakav nastroji pouzitém Kk injekci, by #a byt zaznamenana.

Zpisob podani jeisre intramuskulars.

U externalizovanych digestivnich git(pankreas, duodenum):

Podava se na patku &by jedna intramuskularni injekce ke zhodnoceni gratovy odpowdi
(respond&/non-respondé).

Pacientim, u kterych dojde ke sniZzeni objemu sekrece Zawanni pitli alespa 50 % (a vice)
po 72 hodinach od podani (respofigés 1écb¢ pokratujeme ve schématu 1 injekce kazdych 10
dni, a to bd’ az do uzakeni pis¢le, nebo do maximalni davky celkem 4 injekci.

U pacient,, u kterych nedojde k poklesu sekrece zevnipiét minimalre 50 % a vice do 72
hodin po podani intramuskularni injekce (non-resigtin v [&cb¢ dale nepokréujeme.

U Iécenych pi&tli byl pozorovan uz&r béchem 14 dni u 50 % pacient

Méfeni se provadi rano ve stejnou dobu jako objetkusétery je pipojeny na drenazni otvor
fistule ¢i do kterého je vyveden drén.

4.3 Kontraindikace

Hypersensitivita k jakékoli sloZcegipravku.
Tehotenstvi a kojeni.

4.4 ZvIastni upozorréni a opatreni pro pouziti

- U non-inzulin-dependentnich diabetikmusi byt pevé stanoveno fisné monitorovani
glykémie.

- U diabetiki 1é¢enych inzulinem se davky inzulinu Zatku sniZuji o 25% a pak se upravuji
podle glykémie, jeZ musi byt dahto pacient p&ilivé monitorovana jakmile je &ba zahajena.

- U osob bez diabetu byly pozorovangkteré gipady gechodného zvySeni glykémighem
rutinnich kontrol, avSak nebyla nutn&bé inzulinem.

- U pacient s akromegalii a paciehts prvotnim tyreotropnim adenomenthéa gFipravkem
nezprosguje sledovani velikosti hypofyzarniho tumoru.

- U syndroni karcinoidu nesmi byt lanreotidqgalepisovan idve, nez je vylotena gitomnost
obstruktivniho gevniho tumoru.

2/5



- Béhem dlouhodobé &by se doportuje ped I&bou a kazdych 6 #&sio lécby provést
sonografii Zléniku (viz Nezadoucidinky).

- Vyskyt Zetelného a trvajiciho vistu steatorrhey oprauje k dophkovému gedpisu
pankreatickych extrait

- V ptipadt hepatalni nebo rendlni insuficience b§lyrbyt jaterni a ledvinné funkce pravidéin
monitorovany, aby se wipad potreby upravil interval mezi davkami.

- pri studiich fertility na potkanech byly zaznamenatestikularni abnormality a mirné
abnormality fertility, gestace atstu potomstva. Einky jsou v disledku zdrazréného
fyziofarmakologického fisobeni pipravku.

Léceni pacienti by ®li byt varovani ped moznymi abnormalitami jejich fertility a informéni
o vhodnosti uZiti antikoncepceétem I&€by a v obdobi 3 gsial po skoreni I&€by.

4.5 Interakce s jinymi I&ivymi pripravky a jiné formy interakce

Interakce vyZadujici opatrnostti pouZiti:

Cyclosporin(orélni uziti): snizeni krevni hladiny cyclosparifsniZeni jeho Btvni absorpce).
Pri lécbé lanreotidem bude pra¥dodobr treba zvysit davku cyclosporinu za geané péivé
kontroly hladin a po skawni I&by lanreotidem davku naopak sniZit.

Inzulin: riziko hypoglykémie. SniZzeni pety inzulinu po sniZzeni endogenni sekrece glukagonu
Pacient musi byt informovan o riziku hypoglykémmonitorovani glykémie a ndo musi byt
zvySeno a davkovani inzulinghem I&€by lanreotidem musi byt upraveno.

4.6 Téhotenstvi a kojeni

Studie provedené u zait neprokézaly teratogennéidek. Vzhledem k absenci teratogennich
(einkd u zviat se nefedpokladaji malformace u lidi. Ve sk&mesti produkty vedouci
k malformaci u lidi ukazaly dosud teratogenni aktiwi zvirat lthem dobe vedenych studii u 2
druhi.

Dle klinickych zkuSenosti, souvisejici data o peotémi malformaci nebo fetotoxigitanreotidu
neexistuji. Vzhledem k farmakologické aktdvit (antagonista tstového hormonu) a
abnormalitdch fertility a potomstva u cEnych zviecich sami (viz bod 4.4. Zvlastni
upozorrgni) je lanreotid vdhotenstvi a p kojeni kontraindikovan.

4.7 Weinky na schopnostiidit a obsluhovat stroje

Nep‘edpoklada se.

4.8 Nezadouci @inky

- Mistni: mirna pechodné bolest v misinjekce, gkdy spojena s lokalnim zarudnutim.

- Gastrointestinalnidinky: prajem nebatidké stolice, bolestificha, flatulence, anorexie, nausea
a zvraceni.

- Na biologické urovni byly zaznamenanskteré vzacnéifpady poruchy glukézové regulace.

- Litidza: u rekterych paciert byly béhem dlouhodobé &by zaznamenany fjpady
asymptomatické vesikularni litiazy (viz bod 4.41&8tni upozoréni).

49 Fredavkovani

Symptomaticka l&a pozorovanych poruch (gastrointestinalni, iontmwéovaha).
Do sowtasné doby nebyly zaznamenéany Zadigguly ohroZeni Zivota.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Hormon. Analog sontatiosi. ATC kod: HO1CBO03

Stejre jako girozeny somatostatin, lanreotid je peptidovy intdbi mnoha endokrinnich,
neuroendokrinnich, exokrinnich a parakrinnich fink®Ma dobrou afinitu k perifernim
receptodm pro somatostatin (hypofyzarnim a pankreatickym). Naopak, jeho
afinita k centralnim receptém je mnohem slabsi. Tento profil dava lanreotidbrda specifitu
(cinku na urovni sekrecéistového hormonu a digestivnich hormion

Lanreotid je retelrg aktivngjSi nez nativni somatostatin a vykazuje mnohemi del&ni &inku.
Navic jeho patrné selektivita pro sekrestového hormonu ve srovnani se sekreci inzwimu
tento gipravek vhodny k l&¢ akromegalie.

Inhibici syntézy tyreostimutmiho hormonu (TSH) lanreotid normalizoval také fcinKtitné
Zlazy u pacierit s adenomem vytwjicim tyreotropin.

Dale, inhibtni inek lanreotidu na gtvni exokrinni sekreci, digestivni hormony a mectrag
buné¢né proliferace je zvlaStzajimavy pro jeho aplikaci v ¢6¢ symptoné endokrinnich
digestivnich tumar, zejména karcinoid

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorgni kinetika lanreotidu ze Somatuline P.R., podanéhtramuskulars zdravym
dobrovolnikim, je charakterizovana prvni fazi rychlého uiesiani, odpovidajici uvabvani
peptidu z povrchu mikrosfér, a poté druhou fazilhewdni, nasledovanou velmi pomalym
poklesem.

Prvni plasmaticky vrchol (fx: 6,8+ 3,8 ug/l) se objevuje za 1,4 0,8 hod. a druhy (fax: 2,5

+ 0,9ug/l) za 1,9+1,8 dne. Absolutni bioavailabilita je 46t:116,7 %. Piimérn& doba petrvani
8,0+ 1,0 dne a patrny patas rozpadu 5,2 2,5 dne potvrzuji pomalé uvmvani gipravku.

U akromegalickych pacieint je farmakokineticky profil srovnatelny a hladinyistového
hormonu a IGF-1 jsou signifikarirsnizeny Bhem obdobi ales@d4 dri po jediné injekci.

Po opakovaném podavanéhem rekolika mesiai neni Zadny pikaz akumulace fpravku.
Studie zan'ené na vazbu lanreotidu s krevnimi komponenty ukaze |ékové interakce jsou v
této Urovni velmi nepravghodobné.

5.3 Fredklinické udaje vztahujici se k bezp&nosti

Toxikologické studie u zvat neukazaly specifickou toxicitu molekuly. Pozaang @inky se
vztahuji k farmakologickym vlastnosterfigravku na endokrinni systém.

Resorpce mikrosfér je kompletniiiem 45 - 60 din

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Polyglaktin, sodnais karmelosy, mannitol, polysorbat 80
Rozpou&dlo: Mannitol, voda na injekci

6.2 Inkompatibility

Lyofilizat musi byt rozpu$h bezprosedre pied injekci za pouZiti pouze roztokiilpzeného v
baleni.
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6.3 Doba pouZzitelnosti

2 roky

6.4 Zvlastni opateni pro uchovavani

Uchovavejte fi teplo& 2°C - 8°C.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

a) lahvtka z bezbarvého sklaifpadreé slak nahrédlého diky radiosterilizaci), pryZzova zatka
s hlinikovym krytem a plastikovym chr&eim.

b) ampule z bezbarvého skla, plastikova itjgkstikacka a d¥¢ jehly s chrénii v zatavené
plastikové folii.

Krabicka.

Velikost baleni
1 lahvitka lyofilizatu a 1 ampule rozpougia

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku

VSechen nepouzityifpravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladuistnimi poZadavky.
7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Ipsen Pharma, Boulogne Billancourt, Francie

8. REGISTRACNI CISLO(A)

56/005/97-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

15.1.1997/ 8.9. 2004

10. DATUM REVIZE TEXTU

29.7.2009
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