Informace pro pouziti - ¢téte pozorné

DECAPEPTYL DEPOT

(Triptorelin acetét)

Prasek ( mikrotobolky) pro pfipravu injekéni suspenze s rozpoustédlem.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
Ferring GmbH, Kiel, Némecko

Slozeni:
1 jednordazova injekéni stfikacka se 172 mgq retardovanych mikrokapsli obsahuje:
Lédciva latka:

Triptorelin acetéat 4,12 mg
(tj. triptorelin baze 3,75 mg)
Pomocné latky:

Polyglactini 1 : 1 156 mg
Propylenglykoloktanoat-dekanoat 12 mg

1 jednorazova injekéni stfikacka s 1 ml _suspenzniho cinidla obsahuje:
Polysorbat 80 10,4 mg
Dextran 70 104 mg
Chlorid sodny 8,11 mg
Dihydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného 1,62 mg
Vodu na injekci do 1 ml

Indikacni skupina:
Hormon (latka s hormonalni aktivitou)

Charakteristika:

Triptorelin je synteticky analog gonadorelinu (gonadotropin releasing hormon, GnRH,
gonadoliberin), velmi podobny pfirozenému GnRH, od néhoz se [i§i pouze jedinou
aminokyselinou v poloze 6 peptidového Fetézce. Touto aminokyselinou je v molekule
pfirozeného GnRH L - glycin, v molekule triptorelinu D - tryptofan.

Touto zaménou dochézi k prodlouzeni biologického polo€asu triptorelinu a ke zvyraznéni jeho
ucinku, ktery je stejny jako u pfirozeného hormonu.

Jednorazové podani triptorelinu stimuluje v adenohypofyze sekreci FSH a LH. Po aplikaci
depotni formy dochazi k dlouhodobé stimulaci GnRH receptort hypofyzy, které se postupné
stavaji refrakternimi (pfestavaji odpovidat na podnéty). Tim klesa uvolfiovani gonadotropinu
(FSH a LH) z hypofyzy a néasledné dochazi k poklesu hladin testosteronu a estrogent na
uroven odpovidajici prepubertalnimu obdobi. DalSi davka Decapeptylu Depot vede k dalSimu
prodlouzeni suprese bez uvodniho stimulaéniho efektu. Utlum sekrece gonadotropind a
pohlavnich hormont je reverzibilni a po vysazeni pfipravku se hormonalni sekrece postupné
obnovi.

Suprese tvorby testosteronu u muzd na droven kastrace tlumi rdst hormonalné zavislého
karcinomu prostaty.

Snizeni hladin estrogenu u Zen je zadouci pfi estrogenové zavislych onemocnénich, jako jsou
délozni myomy a endometriéza.

Casovy profil poklesu hladiny estradiolu v séru byl stejny u Zen, které dostavaly injekce ve fazi
zrani folikulu, i u Zen, jimz byla injekce podéna v lutedlnim obdobi. U Zen, které obdrzely davku
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preparatu v lutealnim obdobi, se menstruace dostavila 9 dnu po jednorazové aplikaci a pak az
pfiblizné po 85 dnech, pfi podani ve fazi zrani folikulu se menstruace dostavila znovu po
uplynuti 81 dnd po injekci.

U déti s centralni pubertas praecox vede lé¢ba triptorelinem k potlaéeni sekrece gonadotropin,
estradiolu a testosteronu na predpubertalni Groveri. To ma za néasledek pozastaveni nebo
dokonce Ustup pfiznakl puberty a prognézu vyssi télesné vysky v dospélosti u téchto déti.

Farmakokinetické udaje:

Po intramuskularni aplikaci Decapeptylu Depot dochazi k velmi rychlému zvySeni koncentrace
triptorelinu v séru, pficemz maximalni hodnoty byly zaznamenény v prvnich hodindch. Nato
dochazi ke 24 hodinovému biexponencidlnimu poklesu koncentraci. Poté hladina triptorelinu v
séru béhem 4 dni stoupa ke druhému maximu a po ném opét biexponencialné klesa az pod
hladinu prukaznosti, které dosahne 44. den.

Po subkutanni injekci probiha vzestup pomaleji a dosahuje ponékud nizSich koncentraci, nez
po intramuskularnim podéani pfipravku. Pokles koncentrace trvd déle, pod hladinu prikaznosti
se dostava po 65 dnech.

Biologicka dostupnost:

MuzZi: systémova biologicka dostupnost aktivni latky z intramuskularniho depa €inila 38,3 % v
prvnich 13 dnech. DalSi uvolfiovani probihalo linearné v hodnoté primeérné 0,92 % davky kazdy
den. Biologickd dostupnost po subkutanni aplikaci Cinila 69 % hodnoty pfi intramuskularni
aplikaci.

~

Zeny: po 27 dnech sledovani bylo mozno prokézat pramérné 35,7 % aplikované davky. Pfitom
doslo v pribéhu prvnich 13 dnld k uvolnéni 25,5 % a dalsi uvolhovani probihalo linearné v
hodnoté primérné 0,73 % davky kazdy den.

Pfi opakované aplikaci pfipravku v intervalech 28 dni po dobu 6 mésict nedochazi k zadnym
signifikantnim znamkam kumulace.

Vzhledem k malému vyznamu vylu€ovani triptorelinu ledvinami a jeho velké terapeutické Sifi
neni nutné provadét pfizplsobeni davky ani uplatiovat individudlni pfistup v ramci terapie u
pacientd se snizenymi ledvinnymi funkcemi.

Indikace:

Muzi

Symptomaticka Iécba pokrocilého, hormonalné zavislého karcinomu prostaty, ,farmakologicka
orchiektomie” jako alternativa chirurgické, neoadjuvantni terapie pred radikalni prostatektomii
k usnadnéni operac¢niho vykonu, adjuvantni terapie po radikalni prostatektomii.

Test hormonalni citlivosti karcinomu prostaty k posouzeni nutnosti hormonalni suprese nebo
kastrace.

~

Zeny
Symptomatické délozni myomy, délozni myomy spojené se sterilitou nebo infertilitou a vyskyt
myomu v mladém véku.

Déle pfi indikaci potlaceni produkce ovarialnich hormonl jako preoperativni opatfeni pro
zmenSeni jednotlivych myomu v pfipadé jejich predpokladané enukleace nebo v pripadé
hysterektomie.

Symptomatickd, laparoskopicky ovéfena endometriéza, pfi indikaci potlaceni produkce
ovarialnich hormont, pokud onemocnéni primarné nevyzaduje chirurgickou terapii. Lécba
Decapeptylem Depot je vhodna i pfed planovanou endoskopickou chirurgickou lé¢bou.
Asistovana reprodukce - IVF a ET metodika.

Déti
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Lécba prokazané centralni pubertas praecox (u divek mladsich 9 let a u chlapcu mladsich 10
let).

Kontraindikace:

Muzi

Prokézana hormonalni nezavislost karcinomu prostaty. Po chirurgické kastraci se podavanim
Decapeptylu Depot nedosahne dalsiho poklesu hladiny testosteronu.

Zeny

Klinicky manifestni osteopordza nebo jeji zvySené riziko (napfiklad snizena denzita kosti).
Téhotenstvi a laktace.

Zvlasté u pacientek s polycystickymi vajecniky, u nichZz pocet ultrazvukové zjisténych folikulu
presahne 10, by se podavani Decapeptylu Depot mélo uvazovat s maximalni opatrnosti.

Déti

Progredujici tumory mozku.

Obecne

Znama precitlivélost na triptorelin, kyselinu polyglykolovou a mlé€nou, dextran nebo jinou
sloZku pfipravku.

Nezadouci ucinky:

Muzi

Na pocatku IéCby se v dusledku zvySeni hladin testosteronu nékdy objevuji bolesti v kostech
nebo jejich zhor8eni, zhorSeni mikce, svalova slabost dolnich kon&etin nebo lymfatické edémy.

V pozdéjsi fazi léCby se mohou vyskytnout potize spojené s poklesem hladiny pohlavnich
hormonu jako jsou napf. ndvaly s pocenim, rudnuti obli¢eje, ztrata libida a potence, v fidkych
pfipadech gynekomastie, atrofie varlat a poruchy spanku. Velice zfidka se vyskytuji snizeny
rist vousu a ztrata ochlupeni hrudniku, rukou a nohou.

Dale se u muzd mohou vyskytnout: depresivni nalada, zmény hmotnosti, nechutenstvi, bolesti
hlavy, zvySeni hladin jaternich enzymd a zcela ojedinéle tromboflebitida. U jednoho pacienta
doslo k plicni embolii.

~

Zeny

Vzhledem k tomu, Ze pfi IéEbé Decapeptylem Depot dochazi k poklesu plazmatickych hladin
pohlavnich hormond, mohou se u pacientek objevit pfiznaky, které se vyskytuji u Zen v obdobi
klimakteria. NejCastéji jsou to navaly s pocenim, krvaceni nebo Spinéni, nedostatec¢na tvorba
poSevniho sekretu, dyspareunie, zmény hmotnosti, ztrata libida. Vlivem nizkych hladin
estrogend se mohou po dlouhodobé IéEbé objevit pfiznaky osteopordzy, které jsou vSak
reverzibilni do 6-9 mésicu po ukonceni 1éCby.

U Zzen se mohou také vyskytnout: bolesti hlavy, Unava, poruchy spanku, pocity deprese nebo
podrazdéni, bolesti v zadech, sporadicky dochazi ke zvySeni hladin jaternich enzymu, mirnému
zvySeni hladiny cholesterolu, vyskytu parestezii a porucham zraku.

Asistovana reprodukce: Vzhledem k tomu, Ze u téchto technik se sou€asné aplikuji exogenni
gonadotropiny, trvaji pfiznaky hormonalni deprivace pouze nékolik dni. Proto je tfeba peclivé
monitorovat rust folikuld k v€asnému zjisténi pfipadné hyperstimulace vajecnikd.

Déti

Vzacné se muze vyskytnout vytok a krvaceni z vaginy, zvraceni, nevolnost a anafylakticka
reakce.
Obecne
V ojedinélych pfipadech se mohou vyskytnout reakce z precitlivélosti jako napf. svédéni kaze,
vyrazka, horecka, anafylaxe. Reakce z precitlivélosti byly pozorovany také po aplikaci dextranu.
nezadoucich uginku je tfeba I1éCbu prerusit.
Nezadouci Ucinky jsou vSak obvykle mirného stupné a po ukonéeni 1é€by mizi.
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Interakce:

Vzajemné Ucinky s jinymi pfipravky nejsou znamy.

Davkovani:

Decapeptyl Depot se podava injekéné jednou za 28 dni (davka 3, 75 mg triptorelinu). Aplikuje
se bud subkutanné - napf. do oblasti bficha, hyzdi, pfip. do stehna - nebo hluboko do svalu.
Misto injekce se kazdy mésic stfida.

Pokud je zndmo, neni tfeba u pacientd s omezenou funkci ledvin snizovat davku nebo
prodluzovat interval mezi aplikacemi.

Karcinom prostaty

Pro trvalou supresi hladin testosteronu je duleZité dodrzovat Ctyftydenni intervaly v podavani.
Po jednorazové aplikaci lze pfi Uspésné supresi testosteronu pocitat s jeho opétovnym
vzestupem nad hladinu po kastraci zpravidla nejdfive po 40 dnech.

V inicialni fazi by se mélo zvazit doplnéni Ié€by vhodnym antiandrogenem, aby se oslabil vliv
pocatecniho vzestupu testosteronu a zhorseni klinické symptomatologie.

Terapie hormonalné zavislého karcinomu prostaty Decapeptylem Depot je zpravidla 1éCbou
dlouhodobou. V 1é¢bé Decapeptylem Depot se pokracuje tak dlouho, dokud Ize prokazat
hormonalni zavislost choroby.

Uspésnost 1é8by (remise, stabilizace nemoci) se kontroluje pravidelnymi klinickymi vy$etfenimi
(sonografie, rentgen, scintigrafie skeletu) a pomoci stanoveni pro prostatu specifickych
antigentl (PSA) a sérového testosteronu.

Pfi pouziti Decapeptylu Depot k uréeni hormonalni zavislosti nadoru Ize tuto zavislost zpravidla
objasnit za tfi mésice.

Délozni myomy a endometriéza

S l1é¢bou by mélo byt zapoc€ato pfiblizné tfeti den menstruace.

Vzhledem k moznému pusobeni na denzitu kosti by doba I1é€eni neméla pfesahnout 6 mésica.
Pokud je 1é€ba myomu triptorelinem indikovana jako pfiprava na operaci, pak je doporu¢ovana
délka lecby pfed operaci minimalné 3 mésice a chirurgicky vykon by mél byt proveden pred
ukon&enim ucinku posledni davky (tj. napf. u Ié€by trvajici 3krat 28 dni ne pozdéji nez v 84. den
|éCby).

Asistovana reprodukce
Aplikuje se jednorazové, obvykle 2.-3. den cyklu (folikularni faze) nebo 22. den cyklu (luteélni
faze).

Centralni pubertas praecox

Na zacatku lécby se v nultém, Etrnactém a osmadvacatém dni poda obsah jedné injekéni
stfikacky odpovidajici 3,75 mg triptorelinu. Poté se aplikuje po jedné injekci kazdé dalsi 4
tydny. Pokud je efekt nedostatecny, je mozno injekce aplikovat kazdé tfi tydny. Davkovani se
fidi télesnou hmotnosti. Détem o hmotnosti pod 20 kg se aplikuje davka 1,875 mg triptorelinu
(poloviéni davka), détem o hmotnosti 20 kg az 30 kg se aplikuje davka 2,5 mg (2/3 pIné davky)
a détem o hmotnosti nad 30 kg se aplikuje davka 3,75 mg triptorelinu (plna davka).

Lécba se ukoncuje po dosazeni zralosti kosti u divek starSich 12 let a u chlapcl starSich 13 let.

Lécba déti s centralni pubertas praecox vyzaduje individualni pfistup a jeji délku ur€uje odborny
|ékaF (détsky endokrinolog nebo détsky gynekolog).

Zpusob pripravy:
Obsah setu:

4/6



1 injekeni stfikacka se suspenznim cinidlem ( A )

1 injekeni stfikacka s mikrokapslemi s ucinnou latkou ( B )
2 injekeni jehly (pro s.c. nebo i.m. aplikaci)

1 spojovaci konektor

Vlastni pfiprava:

Baleni pfipravku pfed planovanou aplikaci vyjméte z chladnicky. Set oteviete.

Vyjméte stfikaCku a odstrante z ni gumovou zatku (obr. 2). Sroubovitym pohybem na
stfikacku nasadte spojovaci konektor (obr.3). Po odstranéni gumové zatky ze stfikacky B (obr.
4) spojte stfikacku B se stfikackou A s konektorem (obr. 5).

Pretlacte Cast obsahu stfikacky A (suspenzni Cinidlo) do stfikacky B (obr. 6) a zpét. Tento
pohyb pomalu opakujte, minimalné 7krat (obr. 7). Vytvofenou suspenzi pretlacte do jedné ze
stfikacek, odpojte ji od konektoru a nasadte na ni injekéni jehlu (obr. 8).

ZpUsob podavani:
Pripravenou suspenzi ihned aplikujte hluboko intramuskularné nebo subkutanné.

Upozornéni:

Ucinnost |écby by méla byt sledovana mérenim hladin pohlavnich hormond.

Muzi

V prvnich 10 dnech lé¢by dochazi prfechodné ke zvySené tvorbé testosteronu, coz muze
zpusobit tzv. flare up fenomen - tj. pfechodné pocatecni zhordeni obtizi pacienta - nastup nebo
zesileni bolestivosti kosti, ztizeni mikce zpUsobené obstrukci mo€ovych cest, svalova slabost
dolnich koncetin, lymfatické edémy, zndmky komprese michy ze zborceni obratle. Pacient by
mél byt poucen, ze ma informovat Iékafe v pfipadé, ze se u néj v pocatku léCby vyskytne
néktery zvySe uvedenych pfiznakd. Sou€asné by mél |ékaF uvazit podani antiandrogenu
v inicialni fazi lé¢by ( viz davkovani).

Zeny
U Zen ve fertilnim véku musi byt pfed zahajenim terapie vylou€eno téhotenstvi. B€hem lécby

by pacientky mély pouzivat nehormondlni antikoncepéni prostfedky jako prevenci otéhotnéni a
v pfipadé lécby endometriozy nebo myomu by je mély pouzivat az do opétného nastupu
menstruace.

Pfed zahajenim terapie je nutno vysadit pfipravky, které obsahuji estrogeny (napf. oralni
antikoncepce) a nemély by byt uzivany po celou dobu IéCby.

Béhem lécby déloZznich myomu by méla byt velikost délohy a myomu pravidelné sledovana
napf. sonograficky. Neumeérné rychlé zmenseni objemu délohy ve srovnani s objemem myomu
mélo v nékolika pfipadech za nasledek krvaceni a sepsi.

Vzhledem ktomu, Ze béhem l|éCby Zen ustava menstruace, pacientka by méla informovat
svého |ékare v pfipadé, Ze menstruace bude pretrvavat.

Déti

Na pocatku l1éEby by mél byt vék divek nizsi nez 9 let a chlapct nizsi nez 10 let.

Po ukonceni 1éCby dojde k rozvoji charakteristickych znakd puberty. Informace tykajici se
budouci fertility jsou dosud omezené. U vétSiny divek zac¢ind menstruace v praméru rok po
ukonceni lécby a je ve vétsiné pfipadu pravidelna.

Pfed zapocetim terapie je nutno vyloucit pseudopubertas praecox (tumory nebo hyperplazie
pohlavnich zlaz nebo nadledvin) a gonadotropin-independentni pubertas praecox (testikularni
toxikoza, familiarni hyperplazie Leydigovych buriek).

U dospélych i u déti byly hlaseny alergické a anafylaktické reakce. Jedna se o lokalni reakce
i o celkové pfiznaky. Patogeneze nebyla objasnéna. Vice pfipadu bylo pozorovano u déti.

Uchovavani:
Uchovaveijte pri teplotach do 8°C! Pro transport (napf. z Iékarny k Iékafi) pouzijte chladici obal.
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Varovani:

Pfipravek nesmi byt pouzivan po uplynuti doby pouzitelnosti vyznacené na obalu.
Pfipravek musi byt uchovavan mimo dosah déti.

Pripravena suspenze ma trvanlivost 3 minuty, je uréena k okamzité aplikaci.

Baleni:

Set k jednorazovému pouziti obsahuje:

1 injekeni stfikacku s ucinnou latkou v mikrokapslich
1 injekeni stfikaCku se suspenznim cinidlem

2 injekeni jehly
1 spojovaci konektor (spojku k propojeni obou stfikacek)

Datum posledni revize:
7.11. 2007
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