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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1 NAZEV PRIPRAVKU

Decapeptyl depot 3,75 mg/ml prasek a rozpoustédlo pro injekéni suspenzi s prodlouzenym uvolfiovanim

2 KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna injekéni stiikacka obsahuje 3,75 mg triptorelinu (D-Trp®-LHRH) (ve formé 4,12 mg triptorelin-
acetatu) enkapsulovaného do biodegradabilniho kopolymeru kyseliny mlé¢né a glykolové v poméru 1:1.

Pomocna latka se znamym G¢inkem: polysorbat 80.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3 LEKOVA FORMA

prasek a rozpoustédlo pro injek¢ni suspenzi s prodlouZzenym uvoliiovanim
a) bilé az svétle zluté mikrotobolky
b) cira bezbarva tekutina

4 KLINICKE UDAJE
4.1  Terapeutické indikace
MuzZi

Symptomaticka lécba pokrocilého, hormonalné zavislého karcinomu prostaty, ,,farmakologicka
orchidektomie* jako alternativa chirurgické, neoadjuvantni terapie pied radikalni prostatektomii k
usnadnéni operacniho vykonu, adjuvantni terapie po radikalni prostatektomii.

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

Symptomatické délozni myomy, dé€lozni myomy spojené se sterilitou nebo infertilitou a vyskyt myomu
v mladém veku.

Dale pti indikaci potlaceni produkce ovarialnich hormont jako preoperativni opatieni pro zmenseni
jednotlivych myomtl v ptipadé jejich piedpokladané enukleace nebo v piipadé hysterektomie.

Symptomaticka, laparoskopicky ovéfena endometridza, pfi indikaci potlaceni produkce ovaridlnich
hormoni, pokud onemocnéni primarné nevyzaduje chirurgickou terapii. Lécba piipravkem Decapeptyl
Depot je vhodna i pied planovanou endoskopickou chirurgickou lé¢bou.

Asistovana reprodukce - IVF a ET metodika.
Déti

Lécba prokazané centralni pubertas praccox (u divek mladsich 9 let a u chlapct mladsich 10 let).

4.2  Davkovani a zpiisob podavani

Pripravek se ma pouzivat pouze pod dohledem I¢kate, ktery ma k dispozici nezbytné zafizeni pro
pravidelnou monitoraci reakce na lécbu.

Lécba triptorelinem u déti musi probihat pod dohledem pediatrického endokrinologa, pediatra nebo
endokrinologa se zkusenostmi 1é¢by centralni puberty praecox.
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Je nutné, aby piiprava suspenze k aplikaci probihala podle instrukci popsanych v bod¢ 6. 6 .

Decapeptyl depot se podava injekén€ jednou za 28 dni (davka 3, 75 mg triptorelinu). Aplikuje se bud’
subkutanng - napt. do oblasti biicha, hyzdi, ptip. do stehna - nebo hluboko do svalu. Misto injekce se kazdy
mésic stiida.

Pokud je zndmo, neni tfeba u pacientti s poruchou funkce ledvin snizovat davku nebo prodluzovat interval
mezi aplikacemi.

Karcinom prostaty

Pro trvalou supresi hladin testosteronu je dilezité¢ dodrzovat Ctyitydenni intervaly v podavani. Po
jednorazové aplikaci lze pii Gispé$né supresi testosteronu pocitat s jeho opétovnym vzestupem nad hladinu
po kastraci zpravidla nejdtive po 40 dnech.

V inicialni fazi se ma zvazit doplnéni lécby vhodnym antiandrogenem, aby se oslabil vliv poc¢ate¢niho
vzestupu testosteronu a zhorseni klinické symptomatologie.

Terapie hormonalné zavislého karcinomu prostaty ptipravkem Decapeptyl depot je zpravidla 1écbou
dlouhodobou. V 1é¢bé pripravkem Decapeptyl depot se pokracuje tak dlouho, dokud Ize prokazat
hormonalni zavislost onemocnéni.

Uspé&snost 1é¢by (remise, stabilizace onemocnéni) se kontroluje pravidelnymi klinickymi vySetfenimi
(sonografie, rentgen, scintigrafie skeletu) a pomoci stanoveni pro prostatu specifickych antigenti (PSA) a
sérového testosteronu.

Pii pouziti ptipravku Decapeptyl depot k ur¢eni hormonalni zavislosti nadoru lze tuto zavislost zpravidla
objasnit za ti'i mésice.

D¢élozni myomy a endometri6za
Obvykle se podava jedna injekce piipravku Decapeptyl depot kazdé 4 tydny po dobu ne delsi nez 6 mésict.
Lécba se musi zahdjit béhem prvnich 5 dni den menstruace.

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

Centralni pubertas praccox

Na zacatku 1écby se v nultém, ¢trnactém a osmadvacatém dni poda obsah jedné injekéni stiikacky
odpovidajici 3,75 mg triptorelinu. Poté se aplikuje po jedné injekci kazdé dalsi 4 tydny. Pokud je efekt
nedostate¢ny, je mozno injekce aplikovat kazdé tii tydny. Davkovani se fidi t€lesnou 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 plné davky) a détem o hmotnosti nad 30 kg se aplikuje davka

3,75 mg triptorelinu (plna davka).

Lécba se ukoncuje po dosazeni kostniho véku u divek starSich 12 let a u chlapci starSich 13 let.

Lécba déti s centralni pubertas praecox vyzaduje individualni ptistup a jeji délku urcuje odborny lékar
(détsky endokrinolog nebo détsky gynekolog).

4.3 Kontraindikace

Pripravek je obecné kontraindikovan v nasledujicich pfipadech:
- hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku
- hypersenzitivita na gonadotropin uvolfiujici hormon (GnRH) nebo na analoga GnRH

U Zen je ptipravek kontraindikovan pfi:

- béhem t€hotenstvi
- v obdobi kojeni

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti



Obecné:

Pouzivani agonistt hormonu GnRH muize vést ke snizeni hustoty kostnich minerali.

Z piedbéznych informaci vyplyva, ze u muzi mize podavani bisfosfonatu v kombinaci s n¢kterym z
agonisti GnRH snizit tbytek kostnich minerali.

Zvlastni opatrnosti je zapotiebi u pacientli vystavenych dal§im rizikovym faktoriim osteopor6zy (napf-.
chronicky alkoholismus, koufeni , dlouhodoba terapie pomoci 1éki, které snizuji hustotu kostnich minerald,
jako jsou antikonvulziva nebo kortikoidy, osteopordza v rodinné anamnéze, podvyziva).

Ve vzacnych ptipadech se pfi 1€cbé pomoci agonisti GnRH mize objevit pfitomnost diive neznamych
gonadotropnich bun¢k hypofyzarniho adenomu. Takovi pacienti mohou jevit znamky hypofyzarni
apoplexie, pro kterou jsou charakteristické nahlé bolesti hlavy, zvraceni, zhorSeni zraku a oftalmoplegie.

U pacientt 1éCenych agonisty GnRH, jako napf. triptorelin, je zvySené riziko rozvoje deprese, ktera
muze byt i zavazna. Pacienti maji byt s ohledem na toto riziko informovani a v piipadé vyskytu
depresivnich symptomti 1é¢eni odpovidajicim zpisobem.

Muzi:

Zpocatku Triptorelin zptisobuje, jako jini agonisté GnRH, prechodné zvySeni hladiny testosteront v séru. V
dtsledku toho miize v prvnich tydnech 1é¢by piilezitostné dojit ke zhorSeni znamek a ptiznakt rakoviny
prostaty. Béhem pocatecni faze 1éCby je tieba zvazit dalsi poddvani vhodného antiandrogenu pro potlaceni
pocatecniho zvyseni hladin testosterond a zhorSeni klinickych piiznakd.

Maly pocet pacientd miize pocitit doCasné zhorSeni znamek a piiznakl rakoviny prostaty (vzplanuti
tumoru) a do¢asné zvySeni bolesti souvisejicich s rakovinou (metastaticka bolest), coz lze fesit
symptomaticky.

Jako u jinych agonistii GnRH, byly pozorovany ojedinélé ptipady komprese michy nebo obstrukce mocové
trubice. Pokud se rozvine komprese michy nebo selhani ledvin, je tieba zah4jit standardni 1é¢bu téchto
komplikaci a v extrémnich ptipadech je tfeba zvazit moznost okamzité orchiektomie (chirurgicka kastrace).
V prvnich tydnech 1€cby se doporucuje peclivé sledovani, zejména u pacientt trpicich vertebralni
metastazou, pfi riziku komprese michy a u pacienti s obstrukci urinarniho traktu.

Po chirurgické kastraci triptorelin neplisobi zadné dalsi snizeni hladiny testosterond v séru.

Dlouhodoby nedostatek androgent zptisobeny bud’ bilateralni orchiektomii nebo podavanim analogi GnRH
je spojeno se zvySenym rizikem ubytku kostni hmoty a miize vést k osteoporoze a rovnéz ke zvySenému
riziku lamavosti kosti.

Androgen deprivacni 1écba mtize prodluzovat QT interval.

Pted zahajenim 1écby piipravkem Decapetyl depot ma 1€kai zvazit pomér prinost a rizik, vcetné rizika
Torsade de pointes, u pacientl s rizikovymi faktory pro prodlouzeni QT intervalu v anamnéze a u pacienti
soubézné uzivajicich 1é¢ivé pripravky, které mohou prodluzovat QT interval (viz bod 4.5).

Dale bylo, na zékladé¢ epidemiologickych udajii, pozorovano, Ze u pacientll mize v prub¢hu 1écby
nedostatku androgent dochazet k metabolickym zménam (napft. nesnasenlivost glukozy, steatdzu jater)
nebo ke zvysenému riziku kardiovaskularniho onemocnéni. Prospektivni udaje vsak nepotvrdily souvislost
mezi 1éCbou analogy GnRH a zvySenim timrtnosti na kardiovaskularni onemocnéni. Pacienti s vysokym
rizikem metabolickych nebo kardiovaskularnich onemocnéni maji byt pted zahajenim 1é¢by pecliveé
vySetfeni a béhem 1é¢by nedostatku androgenti adekvatné sledovani.

Podavani triptorelinu v 1é¢ebnych davkach ma za nasledek potlaceni hypofyzarné-gonadového systému. Po
preruSeni 1é¢by dochazi obvykle k obnoveni normalni funkce. Diagnostické testy hypofyzarné-gonadové
funkce provadéné beéhem lécby a po ukonceni terapie analogy GnRH mohou byt tudiz zavadéjici.



ieny:
Lécba pripravkem Decapeptyl depot mé byt zahdjena po pec€livé diagndze (napt. laparoskopie).

Pied zahajenim lécby triptorelinem je tfeba se ujistit, ze pacientka neni t€¢hotna.
Vzhledem k tomu, Ze beéhem 1écby ustavd menstruace, pacientka ma informovat svého lékate v pripadé, ze
menstruace bude pretrvavat.

Ubytek hustoty kostnich mineralg.

Pouzivani agonist hormonu GnRH pravdépodobné vyvola snizeni hustoty kostnich mineralt v priméru o
jedno procento mésicné po dobu Sesti mesict 1éCeni. Kazdé snizeni hustoty kostni tkané o 10 % ma za
nasledek zhruba dvoj- az trojndsobné zvySeni rizika zlomenin.

Z aktualné dosazitelnych dat vyplyva, Ze po vysazeni ptipravku dochazi u vétsiny Zen k obnove¢ ztracené
kostni tkané.

Nejsou k dispozici specifické udaje pro pacienty se zjiSténou osteopordzou ani pro pacienty s rizikovymi
faktory pro rozvoj osteopordzy (napt. chronicky alkoholismus, kouteni, dlouhodoba terapie pomoci 1€k,
které snizuji hustotu kostnich mineralt, jako jsou antikonvulziva nebo kortikoidy, osteoporédza v rodinné
anamnéze, podvyziva, napt. mentalni anorexia). Vzhledem k tomu, Ze sniZzeni hustoty kostnich minerald
nejspis vice ohrozi prave tyto pacienty, je nutno posuzovat 1écbu triptorelinem piipad od ptipadu a
zahajovat ji pouze po peclivém zvazeni, zda ptinos lécby bude vétsi nez jeji rizika. Rovnéz je tieba zvazit
pouziti dal$ich opatieni ke kompenzaci ubytku hustoty kostnich minerala

Délozni fibromyomy a endometridza

Triptorelin pouzivany v doporuc¢enych davkach piisobi konstantni hypogonadotrofickou amenoreu. Pokud
po prvnim mésici dojde ke genitalnimu krvaceni, maji byt zméteny hladiny estradiolu v plazmé. Jestlize
jsou tyto hodnoty nizsi nez 50 pg/ml, maji byt vySetieny mozné organické 1éze.

Po ukonceni 1é€by se obnovi funkce ovarii tzn. krvaceni se obnovi po 7 - 12 tydnech po posledni injekci.
V prubéhu 1écby a jesté 1 mesic po posledni injekei ma byt pouzivana nehormonalni antikoncepce.

Protoze béhem lécby triptorelinem by méla ustat menstruace, je tieba pacientku poucit, aby informovala
svého l1ékare, pokud pravidelna menstruace pretrvava.

Béhem [écby déloznich myomil ma byt velikost délohy a myomt pravidelné sledovana napt. sonograficky.
Netmérme rychlé zmenseni objemu délohy ve srovnani s objemem myomu mélo v n€kolika ptipadech za
nasledek krvaceni a sepsi.

Bylo hlaseno n¢kolik pfipadt krvaceni po 1é€bé analogy GnRH u pacientek s podslizni¢nimi fibroidy. Ke
krvaceni dochazelo obvykle 6 — 10 tydni po zahajeni 1éCby.

Asistovana reprodukce

Downregulace a prevence ptfedc¢asného uvolnéni LH

Asistovana reprodukce je spojena se zvySenim rizik mnohocetného t€hotenstvi, ektopického te¢hotenstvi a
vrozené malformace. Tato rizika plati i pfi pouzivani ptipravku Decapeptyl jako doplnéni terapie pti
kontrolované ovarialni stimulaci.

Aplikace agonisty GnRH pfi kontrolované ovarialni stimulaci miZze zvysit nebezpeci ovarialniho
hyperstimula¢niho syndromu. (OHSS) a ovarialnich cyst.

U menSsiny predisponovanych pacientek, zejména v ptipad¢ syndromu polycystickych ovarii, se mtize
vyrazn€ zvysit folikuldrni nabor vyvolany pouzivanim analogi GnRH a gonadotropint.

Tak jako v pfipadé jinych GnRH analogii byly i zde hlaseny piipady ovaridlniho hyperstimulac¢niho
syndromu v souvislosti s pouzivanim triptorelinu soub&ézné s gonadotropiny.

Zv1astni skupiny pacientt
Pti asistované reprodukci se navzdory prodlouzené expozici neocekava pritomnost triptorelinu v krevnim
obe&hu v okamziku pfenosu embrya.



Ovarialni hyperstimula¢ni syndrom (OHSS)

OHSS je lékarsky ptipad odlisny od nekomplikovaného zvétseni vajecnikii. OHSS je syndrom, ktery se
mulze projevit zvySenym stupném obtizi. To zahrnuje znatelné zvétSeni vajeCnikli, vysoké hladiny
pohlavnich steroidl v séru a zvySenou cévni propustnost, ktera mize mit za nasledek hromadéni tekutiny
v peritonealni, pleuralni a vzacné v perikardialni duting.

V zavaznych ptipadech OHSS lze pozorovat nasledujici symptomatologii: bolest bficha, abdominalni
distenzi, zdvazné zvétSeni vajecnikd, nartst télesné hmotnosti, duSnost, oligurii a gastrointestindlni
symptomy vcetné nauzey, zvraceni a prijmu. Klinické vySetfeni mutze odhalit hypovolemii,
hemokoncentraci, nerovnovahu elektrolytl, ascites, hemoperitoneum, pleurdlni vypotek, hydrothorax,
akutni plicni potiZe a pfipady tromboembolismu.

Nadmeérna reakce vajec¢nikdl na 1écbu gonadotropiny vzacné zptsobi OHSS, pokud neni podan hCG, aby
spustil ovulaci. Proto je v ptipadé ovarialni hyperstimulace zapotiebi zastavit podani hCG a doporudit
pacientce, aby se zdrzela pohlavniho styku nebo pouzivala bariérové metody nejméné po dobu 4 dnil.
OHSS se mtize rychle rozvinout (béhem 24 hodin az do nékolika dnll) ve vazny zdravotnicky pfipad, a
proto je tieba sledovat pacientky po dobu nejméné 2 tydnti po podani hCG.

OHSS mize byt vazngjsi a prodlouzeny v piipadé téhotenstvi. Velmi ¢asto se OHSS vyskytuje po preruseni
hormonalni 1écby a dosahuje sviij vrchol po 7-10 dnech po 1é¢bé. OHSS obvykle vymizi spontdnné na
pocatku menstruace.

V ptipadé vyskytu zdvazného OHSS musi byt 1éCba gonadotropiny zastavena, pacientka hospitalizovana a
je tieba zahajit specifickou 1é¢bu OHSS napt.odpocinek, intravendzni infuze elektrolytického nebo
koloidniho roztoku nebo heparinu.

Nebezpeci OHSS muize byt vyssi pti pouziti GnRH agonistl v kombinaci s gonadotropiny nez pii pouZziti
samostatnych gonadotropinti.

Ovarialni cysty
Béhem pocatecni faze 1écby GnRH atomisty se mohou objevit ovarialni cysty. Tyto cysty jsou obvykle
asymptomatické a nefunk¢ni.

Déti:
Na pocatku 1é¢by ma byt vék divek nizsi nez 9 let a chlapcti nizsi nez 10 let.

U divek mlze pii zahdjeni 1écby dojit v prvnim mésici k pocatecni stimulaci ovarii nasledované ubytkem
estrogenti vyvolanym lé¢bou a nasledné k vaginalnimu krvaceni s mirnou az stfedni intenzitou.

Po ukonceni 1é¢by dojde k rozvoji charakteristickych znakd puberty. Informace tykajici se budouci fertility
jsou dosud omezené. U vétSiny divek zac¢ind menstruace v priméru rok po ukonceni 1é€by a je ve vétSiné
ptipadt pravidelna.

Pouzivani agonisti hormonu GnRH pfi terapii centralni pubertas praecox mize vyvolat sniZzeni hustoty
kostnich minerall. Nicméné po ukonceni 1é¢by dojde k obnové kostni tkan€ a zda se, Zze maximum kostni
tkané beéhem pozdni puberty neni touto lécbou nijak ovlivnéno.

Po ukonceni 1écby GnRH lze pozorovat skluz femoralni epifyzy. Existuje teorie, ze nizké koncentrace
estrogenti béhem 1é¢by agonisty GnRH oslabuji epifyzalni desticku. Zvysena rychlost ristu po ukonceni
1é¢by nasledné vede k omezeni smykovych sil potfebnych pro potlaceni epifyzy.

Lécba déti s progresivnimi nadory mozku ma nasledovat po peclivém individualnim vyhodnoceni rizik a
prospéchu.

Idiopaticka intrakranidlni hypertenze
U pediatrickych pacientd pouzivajicich triptorelin byla hlasena idiopaticka intrakranialni hypertenze
(pseudotumor cerebri). Pacienti maji byt upozornéni na znamky a ptiznaky idiopatické intrakranialni



hypertenze, v¢etné zavaznych nebo opakujicich se bolesti hlavy, poruch vidéni a tinitu. Pokud se objevi
idiopaticka intrakranialni hypertenze, je tieba zvazit vysazeni triptorelinu.

Pred zapocetim terapie je nutno vyloucit pseudopubertas praecox (tumory nebo hyperplazie pohlavnich Zlaz
nebo nadledvin) a gonadotropin-independentni pubertas praecox (testikularni toxikéza, familiarni
hyperplazie Leydigovych buiiek).

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

Tento 1é¢ivy pripravek obsahuje 10,4 mg polysorbatu 80 v jedné davce, coz odpovida 0,4 mg/den.
Polysorbaty mohou zputsobit alergické reakce. Informujte svého Iékare, pokud mate Vy nebo Vase dité
jakekoli alergie.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Opatrnost je na miste tam, kde triptorelin je podavan soucasné s 1€ky, které ovliviuji hypofyzarni sekreci
gonadotropint; proto se doporucuje kontrolovat pacientiiv hormonalni status.

Kwvili souvislosti androgen-deprivacni 1écby a prodlouzeni QT intervalu ma byt peclivé zvazena soub&zna
1é¢ba pripravkem Decapeptyl depot s 1éCivymi pripravky, o kterych je znamo, ze prodluzuji QT interval, a
1é¢ba pripravky, které mohou vyvolat Torsade de pointes, jako antiarytmika tfidy I A (napf. chinidin,
disopyramid), tfidy III (napi. amiodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid), metadon, moxifloxacin, antipsychotika
a dalsi (viz bod 4.4.).

Studie interakci nebyly provedeny pro tyto indikace.
Moznost interakce s bézné uzivanymi léky, véetné 1€k uvoliujicih histamin, nemtze byt vyloucena.

4.6  Téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi:

Zeny ve fertilnim véku maji byt pied 1é¢bou peélivé vysetfeny pro vyloudeni téhotenstvi. Po dobu 1é&by je
tteba pouzivat nehormondlni metody antikoncepce, dokud se neobnovi menstruace.

Triptorelin se nesmi pouzivat béhem tehotenstvi, protoze soubézné podévani s agonisty hormonu GnHR je
spojeno s teoretickym rizikem potratu nebo abnormality plodu.

Velmi omezena data tykajici se pouziti triptorelinu béhem téhotenstvi nenaznacuji zvySené nebezpeci
vrozenych malformaci. Nicmén¢ udaje z dlouhodobych naslednych studii jsou pfili§ omezené.

Studie na zvifatech nenaznacuji pfimé nebo neptimé skodlivé ucinky v souvislosti s téhotenstvim nebo
postnatalnim vyvojem, ale existuji ndznaky opozdéného vyvoje plodu a porodu (viz bod 5.3).

Na zakladé¢ farmakologickych dat nelze vyloucit neptiznivy vliv na t€hotenstvi a novorozence a Decapeptyl
depot nesmi byt podavan béhem téhotenstvi.

Kojeni:
Neni znamo, zda se triptorelin vylucuje do lidského matefského mléka. Kojeni musi byt preruseno pied
zahajenim a béhem 1é¢by kvuli moZznym nezadoucim G¢inktim u kojenych déti.
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4.7  Ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje

Studie hodnotici ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje nebyly provedeny.

Avsak schopnost fidit a obsluhovat stroje mize byt zhorSena, jestlize pacient pocituje zavraté, ospalost a
poruchy vidéni, které jsou moznymi nezadoucimi U¢inky 1é€by nebo jsou dusledkem zakladniho
onemocnéni.



4.8 Nezadouci ulinky

Muzi

Jak bylo pozorovano u 1é¢by jinymi agonisty GnRH nebo po chirurgické kastraci, byly nejcastéji se
vyskytujici nezadouci ucinky spojené s 1é¢bou triptorelinem zptisobeny jeho predpokladanymi
farmakologickymi U¢inky: pocateéni zvyseni hladin testosteronu nasledované témét iplnym potlacenim

testosteronu. Tyto ucinky zahrnovaly névaly horka, erektilni dysfunkci a snizené libido.

Tabulkové shrnuti nezadoucich ucinku

Byly hlaseny nasledujici nezadouci ucinky, povazované za pravdépodobné souvisejici s 1€cbou
triptorelinem. O vét§in€ z nich je zndmo, Ze jsou spojeny s biochemickou nebo chirurgickou kastraci.

Vyjaditovani Velmi Casté Casté (>1/100 az Mén¢ Casté Neni zndmo
frekvence podle (=1/10) <1/10) (=1/1 000 az (z dostupnych
MedDRA <1/100) udaji nelze urcit)
Infekce a infestace Nasofaryngitida
Poruchy Hypersenzitivita Anafylakticka
imunitniho reakce
systému
Poruchy Snizena chut’ Zvysena chut’
metabolismu a k jidlu k jidlu, dna,
VvyZivy diabetes mellitus
Psychiatrické Snizené libido Zmény nalady**, Nespavost, deprese,
poruchy deprese ** vykyvy nai_lad, stavy
Depresivni nalada zmatenosti,
Poruchy spanku sniiené} a.kt1V1ta,
ztrata libida,
euforicka nalada,
uzkost
Poruchy Bolest hlavy Zavrat, parestezie,
nervového poruchy paméti,
systému dysgeuzie,
somnolence,
dysfazie
Poruchy oka Abnormalni
citlivost oka,
poruchy vidéni,
rozmazané vidéni
Poruchy ucha a Tinitus, vertigo
labyrintu
Cévni poruchy Névaly horka Embolie, Hypotenze
hypertenze
Respiracni, hrudni ZhorSeni astmatu Dyspnoe, ortopnoe,
a mediastinalni epistaxe
poruchy
Gastrointestinalni Nauzea Bolest v horni &asti | Zalude&ni
poruchy bficha, sucho v diskomfort, zacpa,

ustech

prijem, zvraceni,
distenze bficha,
nadymani,
gastralgie




Poruchy kiiZe a Hyperhidréoza Hypotricho6za,

Akné, pruritus,

podkozni tkané alopecie vyrazka, puchyfte,
angioedém,
kopftivka, purpura

Poruchy svalové a | Bolest kosti Myalgie, artralgie Bolest v zadech,

kosterni soustavy
a pojivové tkané

muskuloskeletalni
bolest, bolest
koncetin, svalové
ktece, svalova
slabost, ztuhlost
kloubi, otoky

kloubd,
muskuloskeletalni
ztuhlost,
osteoartrdza
Poruchy ledvin a Dysurie
mocovych cest
Poruchy Erektilni Gynekomastie Testikularni atrofie | Bolest prsi,
reprodukéniho dysfunkce bolest varlat,
systému a prsu neschopnost
ejakulace
Celkové poruchy a Unava, reakce Astenie,
reakce v misté v misté vpichu, otok, bolest,
aplikace bolest v misté tfesavka, bolest na
vpichu, hrudi,
podrazdénost onemocnéni
podobné chtipce,
horecka, malatnost
VysSetieni Zvyseni Zvyseni hladiny
laktatdehydro- kreatininu v krvi,

genazy v krvi,
zvyseni gama-
glutamyltransfe-
razy,

zvySeni aspartat-
aminotransferdzy,
zvySeni alanin-
aminotransferazy
zvyseni télesné
hmotnosti,
sniZeni télesné
hmotnosti

zvyseni krevniho
tlaku, zvySeni
obsahu mocoviny
v krvi, zvyseni
hladiny alkalické
fosfatdzy v krvi
zvyseni télesné
teploty
Prodlouzeni QT
intervalu na

elektrokardiogramu
I

*Frekvenci téchto nezadoucich ucinkl nelze z dostupnych tidaji odhadnout.
** Tato frekvence je spole¢na pro celou skupinu 1é¢iv - GnRH agonistu.

I Viz bod 4.4. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti a 4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi ptipravky a jiné

formy interakce

Popis vybranych nezadoucich acinka

Triptorelin zptisobuje béhem prvniho tydne po pocatedni injekci piipravku s postupnym uvoliiovanim
piechodné zvySeni hladiny testosteronu v krevnim ob&hu. Pfi tomto pocatecnim zvyseni hladiny
testosteronu v krevnim obéhu miize u malého procenta pacientt (< 5 %) dojit k docasnému zhorseni
znamek a piiznakt rakoviny prostaty (vzplanuti tumoru), projevujicimu se obvykle zhorSenim urinarnich




priznakl ( <2 %) a metastatickymi bolestmi (< 5 %), které 1ze symptomaticky fesit. Tyto pfiznaky jsou
piechodné a obvykle vymizi po jednom az dvou tydnech.

Vyskytly se ojedin€lé ptipady zhorSeni piiznakd onemocnéni, bud’ jako obstrukce mocové trubice nebo
komprese michy metastazami. Proto maji byt pacienti s metastatickymi vertebralnimi lézemi a/nebo
obstrukci horniho ¢i dolniho mocového traktu béhem prvnich tydn 1€cby piisné sledovani (viz bod 4.4
Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti).

Pouzivani agonisti GnRH k 1é¢bé rakoviny prostaty miize byt spojeno se zvySenou ztratou kostni hmoty a

muze vést k osteopordze a zvyseni rizika lamavosti kosti. Muze dojit k mirnému tbytku trabekularni kosti.

To je obvykle reverzibilni béhem 6-9 mésicli po ukonceni 1€cby viz bod 4.4. Zvlastni upozornéni a opatieni
pro pouZziti.

2

Zeny:
Celkova snésenlivost u zen (viz bod 4.4 ,,Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti*).

Nejcastéji hlasenym nezadoucim t¢inkem v klinickém hodnoceni byla bolest hlavy. Pii pouziti k 16¢bé
neplodnosti byl pozorovan ovarialni hyperstimula¢ni syndrom (viz bod 4.4.“Zvlastni upozornéni a opatieni
pro pouziti®) projevujici se ptiznaky jako zvétSeni vajecnikil, bolest v oblasti panve a/nebo bficha.

V klinickych studiich nebyly pozorovany zadné anafylaktické reakce

Tabulkovy piehled nezadoucich tc¢inki

na zakladé frekvence nezadoucich u¢inkt hlasenych v klinickém hodnoceni s pripravkem Decapa depot u
zen pro downregulaci a prevenci pred¢asnych narusti LH (n=466) byly hlaSeny nasledujici nezadouci
ucinky.

Velmi Casté Casté (1/100 | Méné Casté Neni zndmo
Vyjadiovani (=1/10) az <1/10) (=1/1 000 az (z dostupnych
frekvence podle <1/100) udaji nelze
MedDRA urcit)*
Poruchy Hypersenzitiv- | Anafylakticka
imunitniho vita reakce
systému
Psychiatrické Snizené libido, | Zmény Stavy zmatenosti,
poruchy naladovost, nalady, uzkost
poruchy spanku | deprese (**)
Poruchy Bolest hlavy Parestezie Zavrat
nervového
systému
Poruchy oka Poruchy vidéni | Rozmazané
vidéni
Poruchy ucha a Vertigo
labyrintu
Cévni poruchy Navaly horka
Respiracni, hrudni Dusnost
a mediastinalni
poruchy
Gastrointestinalni | Bolest bficha Nauzea Zaludegni




poruchy diskomfort,
prijem, zvraceni
Poruchy kiiZe a Hyperhidréza Pruritus, angioedém,
podkozni tkané vyrazka, kopftivka,
Poruchy svalové a | Bolest kosti Myalgie, Bolest v zddech | Onemocnéni
kosterni soustavy artralgie kosti, svalové

a pojivové tkané

ktece, svalova
slabost

Poruchy Vaginalni metroragie, Bolest prsi,
reprodukéniho krvaceni, ovarialni cysty, | menoragie,
systému a prsu vulvovaginalni vaginalni vytok | amenorea,
ZUChOSt’ _ Ovariélni
yspareunie, hyperstimulacni
dysmenorea, .
- syndrom
zvetsent
vajecniku,
bolest v oblasti
panve
Celkové poruchy a | Astenie Unava, reakce Zarudnuti v misté

reakce v misté v misté vpichu, zanét v
aplikace vpichu, bolest misté vpichu,
v misté horecka,
vpichu, malatnost
podrazdénost
Vyseti‘eni Zvyseni Zvyseni krevniho
laktatdehydroge | tlaku, sniZeni
néZ’}v’ v }(rvi, télesné hmotnosti
zvyseni
gamaglutamyl-
transferazy,
zvyseni aspartat-
aminotransfe-

rdzy, zvyseni
alanin-
aminotransfe-
razy,

zvyseni télesné
hmotnosti,
zvyseni
cholesterolu v
krvi

* Frekvenci téchto neZzadoucich u¢inkd nelze z dostupnych tdajt odhadnout

** Tato frekvence je spole¢na pro celou skupinu 1é¢iv — GnRH agonistd.

'V klinickych studiich s pripravkem Decapeptyl Depot pouzivanym pro ¥izenou ovarialni stimulaci byl

ovarialni hyperstimulac¢ni syndrom (OHSS) pozorovan u pacientek pouze po podani gonadotropinti.

Na pocatku 1é€by mohou zesilit pfiznaky endometridzy vEetné bolesti v oblasti panve, velmi Casto se mlize
b&hem pocate¢niho pirechodného zvyseni hladin estradiolu v plazmé vyskytnout dysmenorea (> 10 %).

Tyto ptiznaky jsou prechodné a obvykle vymizi béhem jednoho nebo dvou tydni.




V mésici po aplikaci prvni injekce se mtze objevit krvaceni z genitalu véetné menstruaéniho a krvaceni
mimo cyklus.

Pti pouziti k 1é¢bu infertility mtize kombinace s gonadotropiny vyvolat hyperstimulacni ovarialni syndrom.
Také mize byt pozorovana hypertrofie ovarii a bolest v oblasti panve nebo bficha.

Déti:
Celkova snasenlivost u déti (viz bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti).

Tabulkovy piehled nezidoucich wcinku
Byly hlaSeny nasledujici nezadouci ulinky, povazované za pravdépodobné souvisejici s 1é€bou
triptorelinem.

Casté (>1/100 | Méné Casté Neni znamo
Vyjadiovini az <1/10) (=1/1 000 az (z dostupnych
frekvence podle <1/100) udaji nelze
MedDRA urcit)*
Poruchy Anafylakticka Hypersenzitivita
imunitniho reakce
systému
Psychiatrické Zmény Emocni labilita,
poruchy nalady, nervozita
deprese *
Poruchy Bolest hlavy,
nervového idiopatické
systému intrakranialni
hypertenze
(pseudotumor
cerebri)!
Poruchy oka Rozmazané
vidéni, poruchy
vidéni
Cévni poruchy Navaly horka
Respiracni, hrudni Epistaxe, dyspnoe
a mediastinalni
poruchy
Gastrointestinalni Nauzea, Zaludegni
poruchy zvraceni diskomfort,
bolest biicha
Poruchy kiize a Vyrazka,
podkoZzni tkané angioedém,
kopftivka,
alopecie, erythém
Poruchy svalové a Epifyzeolyza**,
kosterni soustavy myalgie, artralgie
a pojivové tkané
Poruchy Vaginalni Krvéceni z
reprodukéniho krvaceni, vytok | genitalii
systému a prsu
Celkové poruchy a Zarudnuti v misté
vpichu, zanét v




reakce v misté miste vpichu,

aplikace malatnost, bolest,
bolest v misté
vpichu

VySeti‘eni Zvyseni krevniho

tlaku, zvySeni
t€lesné hmotnosti

* Tato frekvence je je spolecna pro celou skupinu 1é¢iv — GnRH agonisti.
** Pfi lécbé triptorelinem bylo hlaSeno nékolik piipadd juvenilni proximalni femoralni epifyzeolyzy.
I (viz bod 4.4)

Pti 1écbé LH-RH agonisty byly hlaSeny ptipady zvétSeni hypofyzarnich adenomt, nicméné tyto ptipady
nebyly pozorovany pfi 1écbé triptorelinem.

HlaSeni podezi‘eni na nezadouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci G¢inky po registraci lécivého piipravku je dilezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosu a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zaddme zdravotnické
pracovniky, aby hlésili podezieni na nezadouci u€inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu le¢iv
Srobarova 48
100 41 Praha 10

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

ZkuSenosti s predavkovanim triptorelinu nejsou.Vzhledem k zptisobu baleni a Iékové forme se neocekava
predavkovani triptorelinem.

V ptipadé piedavkovani se doporucuje symptomaticka 1é¢ba.

5 FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: analoga gonadorelinu
ATC kod: LO2AE04

Triptorelin je synteticky analog gonadorelinu (gonadotropin releasing hormon, GnRH, gonadoliberin),
velmi podobny prirozenému GnRH, od néhoz se 1isi pouze jedinou aminokyselinou v poloze 6 peptidového
fetézce. Touto aminokyselinou je v molekule pfirozeného GnRH L - glycin, v molekule triptorelinu D -
tryptofan.

Touto zaménou dochazi k prodlouzeni biologického polocasu 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
dochézi k dlouhodobé stimulaci GnRH receptorti hypofyzy, které se postupné stavaji refrakternimi
(prestavaji odpovidat na podnéty). Tim klesa uvoliiovani gonadotropinti (FSH a LH) z hypofyzy a nasledné
dochdzi k poklesu hladin testosteronu a estrogenti na uroven odpovidajici prepubertalnimu obdobi. Dalsi
davka pripravku Decapeptyl Depot vede k dalsimu prodlouzeni suprese bez tivodniho stimulacniho efektu.
Utlum sekrece gonadotropinti a pohlavnich hormont je reverzibilni a po vysazeni p¥ipravku se hormonalni
sekrece postupné obnovi.


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Suprese tvorby testosteronu u muzi na uroven kastrace tlumi rist hormonaln¢ zavislého karcinomu
prostaty.

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

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

U déti s centralni pubertas praecox vede 1é¢ba triptorelinem k potlaceni sekrece gonadotropind, estradiolu a
testosteronu na predpubertalni iroveil. To ma za nasledek pozastaveni nebo dokonce ustup piiznaki
puberty a prognozu vyssi télesné vysky v dospélosti u téchto déti.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokineticky vyzkum byl provaddén u Zen s prokazatelnou endometriézou nebo myomat6znim
onemocnénim délohy, u pacientd s karcinomem prostaty a u zdravych muzd. Po intramuskularni aplikaci
pripravku Decapeptyl Depot doslo k velmi rychlému zvySeni koncentrace triptorelinu v séru, pficemz
maximalni hodnoty byly zaznamendny v prvnich hodinach. Nato dochazi ke 24 hodinovému
biexponencialnimu poklesu koncentraci. Poté hladina triptorelinu v séru béhem 4 dni stoupa ke druhému
maximu a po ném opét biexponencialn¢ klesa az pod hladinu prukaznosti, které dosahne 44. den.

Po subkutanni injekci probiha vzestup pomaleji a dosahuje pon€kud nizSich koncentraci, nez po
intramuskularnim podani ptipravku. Pokles koncentrace trva déle, pod hladinu pritkkaznosti se dostava po 65
dnech.

Biologicka dostupnost:

Systémova biologicka dostupnost aktivni latky z intramuskularniho depa ¢inila 38,3 % v prvnich 13 dnech.
Dalsi uvolnovani probihalo linearné v hodnoté pramérné 0,92 % davky kazdy den. Biologicka dostupnost
po subkutanni aplikaci ¢inila 69 % hodnoty pfi intramuskularni aplikaci.

Zeny: Po 27 dnech sledovani bylo moZno prokazat primémé 35,7 % aplikované davky. Pitom doslo v
prabéhu prvnich 13 dnti k uvolnéni 25,5 % a dalsi uvoliiovani probihalo linearn¢ v hodnoté primérné

0,73 % davky kazdy den.

Vypocty modelové zavislych kinetickych parametrii (t 1/2 K el atd.) nejsou u forem se silné
protrahovanym uvolnovanim 1é¢ivé latky pouzitelné.

Pti opakované aplikaci piipravku v intervalech 28 dni po dobu 6 mésicti nedochazi k Zadnym
signifikantnim znamkam kumulace. Po intramuskularni aplikaci klesla plazmaticka hladina triptorelinu
pred dalsi aplikaci na asi 85 pg/ml a u subkutanniho podani asi na 100 pg/ml. Lze pfedpokladat, ze
systémove nepouzita ¢ast triptorelinu byla metabolizovana v misté injekce napf. makrofagy.

U pacientt s rakovinou prostaty a s vékové podminénou snizenou funkci ledvin byla celkova clearance
Decapeptylu v depotni formé v poméru k mladym probandtim pfiblizné o 27 % niz§i a rovnéz rozptyl
jednotlivych zjisténych hodnot byl vétsi. Vzhledem k malému vyznamu vylucovani triptorelinu ledvinami a
jeho velké terapeutické §ifi neni nutné provadét piizpusobeni davky ani uplathovat individualni pfistup v
ramci terapie u pacientl se snizenymi ledvinnymi funkcemi.

5.3  Preklinicka data ve vztahu k bezpecnosti pripravku

Kratkodobé a dlouhodobé neklinické studie neodhalily zadna zvlastni rizika pro ¢loveéka. Zmeény hmotnosti
organt a snizeni plazmatickych koncentraci hormont souvisely s farmakologickym ucinkem triptorelinu.
Celozivotni expozice triptorelinu neméla zadny karcinogenni ucinek na mysSi a zpulsobila druhoveé
specifické adenomy hypofyzy u potkant. Zjisténi u potkanti se povazovalo za souvisejici se specifickym
farmakologickym uc¢inkem triptorelinu na hlodavce a neni relevantni pro ¢loveéka; u triptorelinu nebyly
zaznamenany zadné znamky mutagenity, klastogenity nebo karcinogenity.

Studie reprodukéni toxicity u potkant, kralikii a opic neprokazaly zadné toxické ucinky lécby triptorelinem
na fertilitu, embryo-fetalni a pre- a postnatalni vyvoj. Triptorelin neni teratogenni, ale existuji naznaky
opozdéného vyvoje plodu a porodu u potkani.



6 FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Prasek obsahuje:

polyglaktin (1:1), propylenglykol-dioktanodidekanoat

Rozpoustédlo obsahuje:

polysorbat 80, dextran 70, chlorid sodny, dihydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, roztok hydroxidu
sodného 1mol/l, voda pro injekci

6.2  Inkompatibility
Udaje dosud nejsou k dispozici. K fedéni pouzit ptilozené rozpoustédlo.

6.3  Doba pouzitelnosti

Mikrotobolky: 3 roky

Rozpoustédlo: 3 roky

Hotové ptipravena suspenze s mikrotobolkami: 3 minuty, po fadné provedené pfiprave je nutno suspenzi
ihned aplikovat.

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladni¢ce ( 2 °C — 8 °C ). Chranit pfed mrazem. Decapeptyl depot musi byt pfepravovan
pouze v chladicim obalu.

6.5  Druh obalu

Ptedplnéna injekeni stiikacka s praskem a predplnéna injekéni stiikacka s rozpoustédlem, ob€ injekéni
sttikacky ze skla tridyl, uzaviené pryzovymi zatkami, 2 injek¢ni jehly ( pro s.c. nebo i.m. podani), Luer lok
spojovaci dil, vSe zatavené v PE blistru

6.6 Navod k uziti

Nasledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracovniky:

NAVOD K POUZITI

A Diilezité informace:
1. Uchovavejte baleni ptipravku Decapeptyl depot v chladnicce.
2. Zajistéte, aby byl Decapeptyl depot injikovan do 3 minut od rekonstituce.

Prehled casti Decapeptyl Depot:

a—

Injekeni jehla pro
subkutanni injekci 30

i

Injekeni stiikacka s praskem
(mikrotobolky s pomalym

mm (1 1/4") P
uvolnovanim)
Konektor
|
p
—— 11 n L \
1
Injekéni jehla pro ! J o A —— ‘ - Co
intramuskularni injekci 4 Zavity indikator indikator Injekéni stfikacka s Injekéni pist

Sl

. ] i rozpoustédlem
mm (1 1/2") Y4 davky %5 davky  (suspendaéni Ginidio)




1. Piiprava
Pro zajisténi spravné pfipravy suspenze musi byt striktné dodrzovany nasledujici pokyny:

@ ©

* Vyjméte baleni Decapetyl depot z + Otocenim oteviete uzaveér injekeni * Nasroubujte nadoraz injekéni
chladnicky. stiikacky s praskem. Drzte injek¢ni stiikacku s praskem na jeden ze
 Otevrete obal konektoru a stiikacku $pickou smérem nahoru, zavitl v konektoru.
vyjméte konektor. abyste zabranili vysypani prasku.
Dbejte, abyste se nedotkli & Davejte pozor, abyste A Pted pfipojenim injekéni
zavitd v konektoru. nestlacili injekéni pist. stiikacky s rozpoustédlem

vzdy ptipojte ke konektoru
stiikacku s praskem.

® S ) ©

®

* OtoCenim oteviete uzaver

iniekeni stiikack + Nasroubujte nadoraz injekéni POKRACOVANI' NA
jeker stixackys stifkacku s rozpoustédlem na ZADNI STRANE
rozpoustédlem. Drzte injek¢ni druh¢ Zavit v konek .
ruhy zavit v konektoru. OTOCTE

stiikacku $pickou smérem
nahoru, abyste zabranili vyliti
kapaliny.

Davejte pozor, abyste »

nestlacili injekéni pist.

S ©

Pokud dojde k tiniku prasku nebo kapaliny, je tfeba pripravek zlikvidovat a nesmi byt pacientovi
podan.

Nasledujici informace jsou uréeny pouze pro zdravotnické pracovniky:
2. Rekonstituce
Pro namichani suspenze:

+ Vstiiknéte veskerou tekutinu do injekéni stiikacky s praskem.
+ Pomalu zatlacte suspenzi dozadu a doptedu do dvou stiikacek, dokud nebude homogenné mlécné bila



az slabé zZluta. Davejte pozor, abyste injekéni stiikacky drzeli rovné; neohybat.

S—

O

2 nebo % davky pro déti:

Pomoci indikatorti ddvky na konektoru naméite davky %2
nebo %: T L
+ Ujistéte se, Ze suspenze je v injekéni stiikacce & &«—
ptipojené ke strané konektoru bez indikatort davky. OE
+ Otocte stiikacky do svislé polohy tak, aby stfikacka E
obsahujici suspenzi byla nahote. @ @
» Pockejte n¢kolik sekund, nez se péna oddéli. %}»1 12 2/3
* Pomalu tdhnéte injekeni pist prazdné stiikacky dold,
dokud suspenze nedoséhne indikatoru Y2nebo %4. U

5 DAVKA %, DAVKA

-

3. Injekce

+ OdSroubujte stiikaCku se suspenzi piipravenou k injekci z konektoru.
+ Nasroubujte injekéni jehlu na strikacku.

+ Vstiiknéte suspenzi do 3 minut.

Pouzite do 3

_ minut \

Decapetyl depot je urcen pouze k jednorazovému pouZiti a veskera nepouZzita suspenze ma byt
zlikvidovana.
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