PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Oczyesa 20 mg injek¢ni roztok s prodlouzenym uvoliiovanim v pfedplnéném peru

2. KVALITATIVNi A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedno piedplnéné pero o objemu 1 ml obsahuje 20 mg oktreotidu ve formé oktreotid-hydrochloridu.

Pomocné latky se znamym U¢inkem

Pripravek Oczyesa obsahuje 63 mg alkoholu (ethanolu) v jedné jednotce davky, coz odpovida
63 mg/1 ml (6,5 % w/w), a 408 mg s6jového lecithinu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Injekéni roztok s prodlouzenym uvoliiovanim.
Nazloutla az zluta ¢ira kapalina.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Oczyesa je indikovan k udrzovaci lécbé dospélych pacientt s akromegalii, ktefi reagovali na
1é¢bu analogy somatostatinu a tolerovali ji.

4.2 Davkovani a zpisob podani
Davkovani
Doporucena davka je 20 mg oktreotidu kazdé 4 tydny podavana jako jednorazova subkutanni injekce.

Pacienti, kteti jsou prevadéni z oktreotidu nebo lanreotidu, maji byt pouceni, aby svoji prvni davku
ptipravku Oczyesa pouzili na konci denniho nebo mési¢niho ddvkovaciho intervalu pfedchozi 1écby.

Ve vyjimecnych ptipadech (napf. v ptipadé vynechani davky, nedodrzeni lécebného rezimu atd.) mize
byt ptipravek Oczyesa podéan az 1 tyden pfed nebo 1 tyden po planované 4tydenni davce.

Pravidelné dle uvazeni 1ékafe ma byt provadéno sledovani hladin ristového faktoru 1 podobného
inzulinu (insulin-like growth factor-1, IGF-1) a hodnoceni pfiznaki. Pokud po 1écbé davkou 20 mg
meési¢né nejsou udrzeny hladiny IGF-1 nebo pokud pacient 1é¢bu piipravkem Oczyesa netoleruje, ma
byt zvazeno ukonceni 1é¢by piipravkem Oczyesa a prevedeni pacienta na jiné ze somastatinovych
analog.

Vynechana davka
Pokud dojde k vynechani davky, dalsi davka ptipravku Oczyesa ma byt podana co nejdiive.

Zv1astni populace

Starsi pacienti
U starSich pacientl neni nutna zadna uprava davkovani.



Porucha funkce jater
U pacientl s cirhozou jater mtiZe byt biologicky poloc¢as eliminace 1é¢ivého pripravku prodlouzen.
U téchto pacientd se doporucuje sledovani funkce jater (viz bod 5.2).

Porucha funkce ledvin
Pripravek Oczyesa mize byt pouzit u pacientd s lehkou, stfedné t€Zkou nebo tézkou poruchou funkce

ledvin. Ma byt sledovana klinicka odpovéd’ a snasenlivost (viz bod 5.2).

Pediatrickd populace

Bezpecnost a uc¢innost oktreotidu u déti mladsich 18 let nebyly stanoveny. Nejsou dostupné zadné
udaje.

Zpusob podani

Subkutanni podani.

Pred zahajenim 1éCby piipravkem Oczyesa maji byt pacienti proskoleni o spravné technice aplikace
injekce. Kompletni pokyny k podavani ptipravku véetné ilustraci naleznete v navodu k pouziti na
konci ptibalové informace.

Pripravek Oczyesa ma byt podavan subkutanné do oblasti bficha, stehna nebo hyzd¢.

Pacienti maji byt pouceni, aby v ramci jedné nebo vice oblasti pro podani injekce ménili misto vpichu.
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na Ié¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Zvétsovani nadoru

Protoze se hypofyzarni nadory produkujici ristovy hormon (growth hormone, GH) mohou zvétSovat
a pusobit vazné komplikace (napi. defekty zorného pole), je dileZzité, aby vSichni pacienti byli peclivé
sledovani. Jestlize se objevi diikkazy o zvétSovani nadoru, je tieba uvaZovat o jiném postupu.

Zeny ve fertilnim véku

Terapeuticky piinos spocivajici ve snizeni hladin GH a normalizaci koncentrace IGF-1 by u zen
s akromegalii mohl obnovit fertilitu. Zenam ve fertilnim véku ma byt doporuceno, aby v pripad¢, ze je
to nezbytné, pouzivaly béhem 1é¢by oktreotidem adekvatni antikoncepci (viz bod 4.6).

Funkce §titné Zlazy

U pacientt, ktefi jsou dlouhodob¢ 1é¢eni oktreotidem, ma byt sledovana funkce §titné zlazy.
Funkce jater
Béhem 1éCby oktreotidem ma byt sledovana funkce jater.

Kardiovaskularni pfihody

Byly hlaseny casté ptipady bradykardie (viz bod 4.8). Mtze byt nutna tiprava davky lécivych
ptipravki, jako jsou napf. betablokatory, blokatory kalciovych kanali nebo latky regulujici rovnovahu
tekutin a elektrolyti (viz bod 4.5).



Piihody spojené se zlu¢nikem

Béhem 1éCby oktreotidem byl hlasen vyskyt cholelitiazy, ktera mize byt spojena s cholecystitidou
a dilataci zlu¢ovych cest (viz bod 4.8). Po uvedeni pripravku na trh byly u pacienti lécenych
injekcemi s oktreotidem navic hlaseny ptipady cholangitidy jako komplikace cholelitiazy.

Pted zahajenim lécby oktreotidem a déle pak béhem 1écby v 6 az 12mési¢nich intervalech se
doporucuje provadét ultrazvukové vySetieni Zluéniku.

Metabolismus glukdzy

Vzhledem ke svému inhibi¢nimu pisobeni na ristovy hormon, glukagon a inzulin muze oktreotid
ovliviiovat regulaci glykemie. MiiZe byt naruSena postprandialni tolerance glukozy. Z hlaSeni od
pacientil 1é¢enych subkutanné podavanym oktreotidem muize byt v nékterych piipadech, jako disledek
chronického podavani, navozen stav trvalé hyperglykemie (viz bod 4.8). Byly také hlaseny ptipady
hypoglykemie (viz bod 4.8).

U pacientl s diabetem mellitem 1. typu mutize byt pii podavani oktreotidu sniZena potieba inzulinu.
U pacientt s diabetem mellitem 2. typu a nediabetickych pacientt s ¢aste¢né zachovanou zasobou
inzulinu maZe mit aplikace oktreotidu za nasledek zvyseni postprandialni glykemie. Z téchto divodi
se doporucuje sledovat gluk6zovou toleranci a antidiabetickou 1é¢bu (viz bod 4.8).

Vyziva

Oktreotid miize u nékterych pacientd ovliviiovat absorpci tukl z potravy.

U nékterych pacientt 1é¢enych oktreotidem byly pozorovany sniZzené hladiny vitaminu B,

a abnormalni Schillingiiv test U pacientt s nedostatkem vitaminu B, v anamnéze se béhem lécby
ptipravkem Oczyesa doporucuje monitorovat hladiny vitaminu B,

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

Lécivé piipravky uréené k 1é¢bé kardiovaskularnich onemocnéni

Pokud je ptipravek Oczyesa podavan soubézné s 1éCivymi piipravky s bradykardickym tuc¢inkem, jako
jsou betablokatory, blokatory kalciovych kanalti, nebo latky regulujici rovnovahu tekutin a elektrolytu,
muze byt nutna Gprava jejich davkovani (viz bod 4.4).

Inzulin a antidiabetické 1é¢ivé piipravky

Pti soubézném podavani s oktreotidem mutize byt vyzadovana uprava davkovani inzulinu
a antidiabetickych 1éCivych ptipravki (viz bod 4.4)

Bromokriptin
Soubézné podavani oktreotidu a bromokriptinu zvysuje biologickou dostupnost bromokriptinu.

Cyklosporin a cimetidin

Bylo zjisténo, ze injekce oktreotidu snizuji intestinalni vstiebavani cyklosporinu a zpomaluji
vstiebavani cimetidinu.

Substituéni 1é¢ba hormony §titné Zlazy

Oktreotid mize ovliviiovat funkci $titné zlazy (viz body 4.4 a 4.5). To mlze vést k nerovnovaze
hormont §titné zlazy, a proto se béhem soubézné probihajici substitucni 1écby hormony §titné zlazy
doporucuje provadét pravidelné sledovani funkce §titné zlazy a klinické monitorovani.



Uc&inky na metabolismus jinych 1é&ivych pipravki

Omezené mnozstvi publikovanych udajti naznacuje, Ze analoga somatostatinu mohou snizovat
metabolickou clearance latek, o kterych je znamo, Ze jsou metabolizovany enzymy cytochromu P450,
coz muze byt nasledek suprese rustového hormonu. ProtoZe neni mozné vylouéit, Ze oktreotid muze
mit tento u¢inek, musi byt latky s nizkym terapeutickym indexem metabolizované pievazné CYP3A4
uzivany s opatrnosti (napf. chinidin, terfenadin).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Zenam ve fertilnim véku ma byt doporudeno, aby v piipads, Ze je to nezbytné, pouzivaly béhem 1é¢by
oktreotidem adekvatni antikoncepci (viz bod 4.4).

Té&hotenstvi

Udaje o podavani oktreotidu téhotnym Zendm jsou omezené (méné nez 300 ukonéenych t&hotenstvi),
pfi¢emz priblizn¢ u jedné tetiny téchto pripadi neni znam vysledek mozného vlivu na téhotenstvi.
Veétsina hlaseni byla ziskana ze sledovani pouZzivani oktreotidu po uvedeni na trh a vice nez 50 %
exponovanych té¢hotenstvi bylo hlaSeno u pacientek s akromegalii. VétSina Zen byla exponovana
oktreotidu béhem prvniho trimestru t¢hotenstvi v rozmezi davek 100 -1 200 mikrogrami/den
subkutanné podavaného kratkodobé piisobiciho oktreotidu nebo 10 - 40 mg/mésic intramuskularné
podéavaného dlouhodobé¢ plisobiciho oktreotidu. Piiblizn€ u 4 % ptipadl téhotenstvi, u nichz jsou
znamé vysledky, byly hlaSeny kongenitalni anomalie. U téchto pfipadi neni podezieni na pric¢innou
souvislost s podavanim oktreotidu.

Studie reprodukéni toxicity na zvitatech nenaznacuji ptimé nebo nepiimé skodlivé ucinky (viz
bod 5.3).

Podavani ptipravku Oczyesa v t€hotenstvi se z preventivnich diivodii nedoporucuje (viz bod 4.4).
Kojeni

Neni znamo, zda se oktreotid vylucuje do lidského matetského mléka. Studie na zvitatech prokazaly
vylucovani oktreotidu do matefského mléka. Pacientky béhem 1é¢by piipravkem Oczyesa nemaji kojit.

Fertilita

Neni zndmo, zda ma oktreotid vliv na lidskou fertilitu. U samcich potomkti samic 1é¢enych béhem
brezosti a laktace byl zjistén pozdni sestup varlat. Nicménég oktreotid nenarusil fertilitu samcti a samic
potkant pii davkach az do 1 mg/kg télesné hmotnosti na den (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Oktreotid nema Zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Pacienti
maji byt pouceni o nutnosti zvySené opatrnosti pfi fizeni nebo obsluze strojl, pokud se u nich béhem
1é¢by piipravkem Oczyesa objevi zavrat’, astenie/iinava, nebo bolest hlavy (viz bod 4.8).

4.8 Nezadouci ucinky

Piehled bezpeénostniho profilu

Nejcastejsimi nezadoucimi ucinky hlaSenymi béhem 1écby oktreotidem byly gastrointestinalni
poruchy, poruchy nervového systému, poruchy jater a zlucovych cest, poruchy metabolismu a vyzivy.



Nejcastéji hlasenymi nezadoucimi ucinky v klinickych studiich s jinymi pfipravky obsahujicimi
oktreotid byly: prujem, bolest biicha, nauzea, flatulence, bolest hlavy, cholelitiaza, hyperglykemie

a zacpa. Jinymi Casto hlaSenymi nezadoucimi u€inky byly zavrat, lokélni bolest, zlu¢ové blato,
porucha funkce stitné zlazy (napt. pokles hladiny hormonu stimulujiciho $titnou zlazu [TSH], pokles
hladiny celkového T4 a pokles hladiny volného T4), prijem, porusena glukozova tolerance, zvraceni,
astenie a hypoglykemie.

Tabulkovy piehled nezadoucich aéinku

Nasledujici nezadouci G¢inky uvedené v tabulce 1 byly ziskany z klinickych studii a na zakladé
zkuSenosti s bezpecnosti oktreotidu po jeho uvedeni na trh.

Nezadouci u€inky (tabulka 1) jsou fazeny podle frekvence vyskytu, nejcastéjsi na prvnim miste, dle
nasledujicich kritérii: velmi Casté (> 1/10); asté (> 1/100 az < 1/10); mén¢ casté (= 1/1 000 az

< 1/100); vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000) velmi vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych
udaju nelze uréit). V kazdé skupiné frekvenci jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici
zavaznosti.

Tabulka 1: Tabulkovy pi‘ehled nezadoucich u¢inki

Tridy Velmi ¢asté Casté Méné Casté Neni znamo
organovych
systému
Novotvary Hemangiom jater
benigni, maligni
a blize neuréené
(zahrnujici cysty
a polypy)
Poruchy krve a Trombocytopenie®
lymfatického
systému
Poruchy Anafylaxe®
imunitniho Hypersenzitivita®
systému
Endokrinni Hypotyre6za®
poruchy Porucha stitné Zlazy
(napt. pokles hladiny
TSH, pokles hladiny
celkového T4 a pokles
hladiny volného T4)
Poruchy Hyperglykemie* |Hypoglykemie® Dehydratace®
metabolismu a Porusena glukézova
VyZivy tolerance®
Anorexie®
Poruchy Bolest hlavy® Zavrat®
nervového
systému
Srde¢ni poruchy Bradykardie® Tachykardie?




Tridy Velmi ¢asté Casté Méné casté Neni znamo
organovych
systémiu
Respiracni, Dyspnoe?
hrudni a
mediastinalni
poruchy
Gastrointestinalni | Bolest bticha® Bfisni distenze®
poruchy Zacpa® Dyspepsie?
Flatulence® Zvraceni®
Nauzea® Steatorea®
Prujem® Porucha zbarveni
stolice®
Poruchy jatera  |Cholelitidza® Cholecystitida Akutni
zlucovych cest Hyperbilirubinemie* pankreatitida®
Akutni hepatitida®
Cholestaticka
hepatitida®
Cholestaza®
Ikterus®
Poruchy kiize a Alopecie® Kopftivka®
podkozni tkang Pruritus
Vyrazka®
Poruchy svalové Artralgie
a kosterni
soustavy a
pojivové tkané
Celkové poruchy |Ruzné typy Astenie
areakce v mist¢ |reakci v miste
aplikace injekce?
Vysetieni ZvySené hladiny Zvysené hladiny
aminotransferaz * alkalické fosfatazy®
Zvysené hladiny
gama-
glutamyltransferazy®

a Nezadouci ucinky a jejich frekvence byly stanoveny na zakladé udaji jinych piipravkil obsahujicich
oktreotid.

b Erytém v misté injekce, zdufeni, rezistence, pruritus, indurace, bolest, uzel, modfina, diskomfort, vyrazka,
hematom, edém, parestezie, dermatitida, krvaceni, zanét, extravazace a hypertrofie.

Popis vybranych nezddoucich u¢inku

Nezadouct ucinky spojené se zlucnikem

Bylo prokazano, Ze oktreotid inhibuje kontraktilitu Zluéniku a snizuje sekreci Zlu¢i, coz muze zplsobit
abnormality zlu¢niku a mtze vést ke vzniku komplikaci. Pokud se objevi zlu¢ové konkrementy,
obvykle jsou asymptomatické. Symptomatické zluCové konkrementy maji byt 1éceny disolucni terapii
zlu¢ovymi kyselinami nebo chirurgicky.

Ve studii ACROINNOVA 1 (studie 1) byla u 1 pacienta (2,1 %) hlasena chronicka cholecystitida.
Ve studii ACROINNOVA 2 (studie 2) byla u 6 pacientt (4,4 %) hlaSena cholelitiaza, u 1 pacienta
(0,7 %) byla hlaSena akutni cholecystitida a u 1 pacienta (0,7 %) byla hlaSena cholecystitida.

Gastrointestindlni poruchy

Ve vzacnych ptipadech se mohou gastrointestinalni nezddouci ucinky podobat akutni stfevni obstrukci
s progresivni bii$ni distenzi, silnou bolesti v epigastriu, citlivosti bficha na dotek a napinanim b#i$ni
stény. Je znamo, Ze se frekvence vyskytu gastrointestinalnich nezadoucich ucinka v prabéhu lécby
oktreotidem snizuje.



Hypersenzitivni a anafylaktické reakce

V pribéhu sledovani 1écby oktreotidem po uvedeni na trh byly hlaSeny hypersenzitivni a alergické
reakce. Pokud se objevi, vétSinou postihuji kiizi, vzacné dutinu Gstni a dychaci cesty. Byly hlaSeny
ojedinélé ptipady anafylaktického Soku.

Ruizné typy reakci v misté injekce

Vétsina reakci v misté injekce byla pfechodné, mirna nebo stiedné tézka. Zadna z nich nebyla
zavazna. NejCastéj§imi reakcemi v misté injekce byly erytém v misté injekce, zdufeni v misté injekce,
pruritus v mist€ injekce, indurace v mist¢ injekce, bolest v misté injekce, uzlik v misté injekce, a
rezistence v misté injekce.

Poruchy metabolismu a vyzivy
Ackoli namérené hodnoty tuku ve stolici mohou stoupat, nebylo dosud prokazano, zZe by dlouhodoba
1écba oktreotidem méla za nasledek nutri¢ni deficienci vyvolanou malabsorpci.

Srdecni poruchy

Bradykardie je ¢astym nezadoucim u¢inkem analog somatostatinu. Pti 1é¢bé oktreotidem byly
pozorovany zmény EKG, jako je prodlouzeni QT intervalu, posun osy, Casna repolarizace, nizka
voltaz, zména prechodové zony, Casna progrese vin R a nespecifické zmény ST-T viny. Souvislost
téchto udalosti s oktreotidem nebyla stanovena, protoze mnoho z téchto pacientti mélo primarni
kardiovaskularni onemocnéni (viz bod 4.4).

Hlaseni podezi'eni na nezadouci ucinky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru pfinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

U dospélych byl hlaSen omezeny pocet pripadi ndhodného predavkovani injekéné podanym
oktreotidem. Davky se pohybovaly v rozmezi 2 400 az 6 000 mikrogramtl/den podavané kontinualni
infuzi (100 az 250 mikrogramti/hod.) nebo subkutanné (1 000 mikrogrami tfikrat denn¢). Hlasené
nezadouci G¢inky byly: arytmie, hypotenze, srdecni zastava, mozkova hypoxie, pankreatitida, steatoza
jater, prijem, slabost, letargie, ibytek télesné hmotnosti, hepatomegalie a laktatova acidoza.

U pacientl s nadorovym onemocnénim, ktefi byli 1é¢eni oktreotidem v davkach 3 000 az

30 000 mikrogramt/den subkutanné v rozdélenych davkach, nebyly hldseny zadné neocekavané

nezadouci piihody.

Lécba predavkovani je symptomaticka.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Hypofyzarni a hypotalamické hormony a analoga, somatostatin
a analoga, ATC kod: HO1CB02

Mechanismus u¢inku

Oktreotid je synteticky oktapeptidovy derivat piirozené se vyskytujicicho somatostatinu s podobnymi
farmakologickymi uc¢inky, ale se zna¢n¢ prodlouzenou dobou G¢inku. Tlumi patologicky zvySenou



sekreci ristového hormonu (GH) a peptidi a serotoninu produkovanych v gastroenteropankreatickém
(GEP) endokrinnim systému.

U zvifat je oktreotid silnéj$im inhibitorem uvolfiovani ristového hormonu, glukagonu a inzulinu nez
piirozeny somatostatin a ma vétsi selektivitu pro supresi GH a glukagonu.

Bylo prokazéano, ze u zdravych osob oktreotid inhibuje:

. uvoliiovani ristového hormonu stimulované argininem a cvi¢enim a inzulinem vyvolanou
hypoglykemii,

. postprandidlni uvoliiovani inzulinu, glukagonu, gastrinu, jinych peptida systému GEP
a argininem stimulované uvoliiovani inzulinu a glukagonu,

. uvoliiovani hormonu stimulujiciho Stitnou zlazu (TSH) stimulované tyreotropin uvoliujicim
hormonem (TRH).

Na rozdil od somatostatinu oktreotid preferen¢n¢ inhibuje uvoliiovani ristového hormonu ptred
inzulinem a jeho aplikace neni provazena rebound fenoménem - hypersekreci hormonti (tj. ristového
hormonu u pacientti s akromegalii).

Farmakodynamické uéinky

Oktreotid podstatné snizuje a v mnoha ptipadech normalizuje hladiny IGF-1 a GH u pacientii
s akromegalii.

Bylo prokazano, Ze u zdravych dobrovolniki jednotlivé davky oktreotidu podavané subkutanné
inhibuji kontraktilitu zlu¢niku a snizuji sekreci Zlu¢i. V klinickych studiich byla vyznamn¢ zvySena
incidence zlu¢ovych konkrementd nebo zlu¢ového blata (viz body 4.4 a 4.8).

Oktreotid mize zpisobovat klinicky vyznamnou supresi TSH (viz body 4.4 a 4.8).

Klinicka G¢innost a bezpe€nost

Utinnost a bezpeénost oktreotidu byly stanoveny ve dvou studiich faze 3 u pacientt s akromegalii:
v 24tydenni, randomizované, dvojité zaslepené, placebem kontrolované multicentrické studii
(studie 1) a v 52tydenni, oteviené, multicentrické studii (studie 2). Pacient, ktefi dokoncili studii 1,
mohli piejit do studie 2. Pacienti v obou studiich byli v dob¢ zafazeni do studie stabiln¢ 1é¢eni
standardni 1é¢bou injekénim dlouhodobé piisobicim oktreotidem nebo lanreotidem.

Studie 1 (HS-18-633)

Do studie byli zatazeni biochemicky kontrolovani pacienti, jejichz hladiny IGF-1 byly pfi screeningu
nizsi nebo rovny horni hranici normalnich hodnot (upper limit of normal, ULN; pramér dvou méfent,
upraveno podle véku a pohlavi). Pacienti byli randomizovani v poméru 2:1 do skupin 1é€enych bud’
oktreotidem, nebo placebem po dobu 24 tydni. Na zacatku studie byl primérny vek pacientti 55 let,
56 % tvotily Zeny a 96 % bélosi.

Primarnim cilovym parametrem byl podil respondéri, tj. pacientd s hladinami IGF-1 niZ§imi nebo
rovnymi ULN na konci randomizovaného, dvojité zaslepeného obdobi (primér méieni ve 22.

a 24. tydnu). Pacienti, ktefi prerusili 1é¢bu nebo byly pfevedeni na zachrannou 1é€bu, byli v analyze
povazovani za non-respondéry.

Studie 1 splnila primarni cilovy parametr statistické superiority oktreotidu nad placebem (tabulka 2).
Byly splnény i klicové sekundarni cilové parametry, v¢etné podilu pacientt, kteti byli respondéry jak
pro hladinu IGF-1 nizs§i nebo rovnou ULN, tak pro hladinu GH niz§i nez 2,5 ug/l.



Tabulka 2:

Primarni a klicové sekundarni cilové parametry ucinnosti - vysledky

Podil pacientt s primérnou hladinou
IGF-1 < 1XULN ve 22./24. tydnu a
pramérnou hladinou GH < 2,5 ug/l
ve 24. tydnu

Respondéri | Respondéri | Rozdil v miie p -hodnota
na na placebo | odpovédi na
oktreotid (n=24) oktreotid -
(n =48) placebo
(95% CI)*
Primarni cilovy parametr 72,2 % 37,5 % 34,6 % 0,0018
ucinnosti (11,3-57,9)
Podil pacientt s primérnou hladinou
IGF-1 <1 x ULN v 22./24. tydnu
Prvni kli¢ovy sekundarni cilovy 72,2 % 37,5 % 34,6 % 0,0018
parametr ucinnosti (11,3-57,9)
Podil pacientt s primérnou hladinou
IGF-1 <1 x ULN v 22./24. tydnu,
vletné pacienti se snizenim davky®
Druhy kli¢ovy sekundarni cilovy 70,0 % 37,5 % 32,3% 0,0035
parametr uc¢innosti (8,8-55,7)

a Manteliiv-Haenszeltiv odhad spole¢ného rozdilu rizik zohlediujici pfedchozi 1é¢bu (dlohodobé plisobicim

oktreotidem nebo lanreotidem) s 95% intervalem spolehlivosti (CI) a upper-tail p-hodnotami.
b U zadného pacienta ve studii nebylo nutné snizeni davky.

Primérné hladiny IGF-1 byly stabilni pod ULN u pacientii pouzivajicich oktreotid a zvySené nad ULN

v rameni s placebem (obrazek 1).

Obrazek 1:

Prumérné hodnoty IGF-1/1 x ULN v pribéhu ¢asu

181 —@— oktreotid (n =48)
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o ”
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V analyze ANCOVA sledujici zménu IGF-1/ULN od vychoziho stavu k priméru v 22./24. tydnu byla
pomoci metody nejmensich ¢tverci zjisténa primérna zména oproti vychozimu stavu 0,04 v rameni s
oktreotidem a 0,52 v rameni s placebem. Primérny rozdil mezi 1é¢ebnymi rameny (placebo) byl -0,48
(95% CI: -0,75; -0,22). P-hodnota byla 0,0003.

Median doby do ztraty odpovédi IGF-1 nebyl u pacientd lécenych oktreotidem dosazen a u pacientil

v rameni s placebem byl 8,4 tydna.
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Podily pacientii hladinami GH < 1,0 pg/l ve 24. tydnu byly ve studii 1 hodnoceny jako sekundéarni
cilovy parametr. Podil pacientti s primérnou hladinou GH < 1,0 pg/l ve 24. tydnu byl 59,9 % v rameni
s oktreotidem a 37,5 % v rameni s placebem. Rozdil mezi rameny studie (placebo) byl 21,3 %

(95% CI: -2,6 %; 45,1 %). P-hodnota byla 0,0404.

Studie 1 zahrnovala nékolik vysledkt hlasenych pacientem, mezi néz patfil dotaznik hodnotici kvalitu
zivota pacientd s akromegalii (Acromegaly Quality of Life Questionnaire, AcroQoL) a dotaznik
spokojenosti s medikaci (Treatment Satisfaction Questionnaire for Medication, TSQM). Celkové
skore AcroQol a skore spokojenosti TSQM se od vychoziho stavu (tj. béhem 1é¢by dlouhodobé
pusobicim oktreotidem nebo lanreotidem) do 24. tydne zvysilo v obou 1é¢ebnych ramenech studie,
pfi¢emz k vét§imu nardstu doslo v rameni s oktreotidem nez v rameni s placebem; rozdily mezi
oktreotidem a placebem nebyly vyznamné.

Studie 2 (HS-19-647)

Dlouhodoba bezpecnost a uc¢innost oktreotidu byly hodnoceny u 135 pacientt s akromegalif
zatazenych do studie 2. Padesat Ctyfi (54) pacientti bylo pfevedeno ze studie 1 (36 bylo
randomizovano k pouzivani oktreotidu a 18 k pouzivani placeba) a 81 pacientd (biochemicky
kontrolovanych i nekontrolovanych) bylo zatfazeno ptimo do studie 2.

U prevedenych pacientll, ktefi ve studii 1 pouzivali oktreotid, primérné hodnoty IGF-1 zistaly béhem
52 tydnu 1é¢by oktreotidem stabilni a nizs$i nez 1 x ULN. U pfevedenych pacientt, kteti ve studii 1
uzivali placebo, se hodnoty IGF-1 vratily k normalu poté, co byli pfevedeni na [éCbu oktreotidem ve
studii 2 (obrazek 2).

Obrazek 2: Primérné hodnoty IGF-1/ULN béhem dlouhodobé 1é¢by u prevedenych pacienti
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oktreotid studie 2 Tydny

n = pocet pacientl s hodnotitelnymi idaji pfi urcité navsteéve.

Populacni analyzy udajii o ucinnosti ve studii 1 a studii 2

Byl vyvinut populac¢ni FK/FD model popisujici vliv oktreotidu na IGF-1. Strukturalni model pouzil
modelovou expozici oktreotidu, $lo o model nepiimé odpovédi s Géinky 1é¢ivého pripravku na
konstantu miry produkce nulového fadu. Uginky oktreotidu byly popsany jako inhibiéni funkce Emax.

Simulace G¢inku oktreotidu na IGF-1 za vyuziti modelu ukazala podobnou odpoveéd’ IGF-1 pii pouziti
piipravku Oczyesa 20 mg podavaného kazdé 4 tydny jako pii subkutannim podavani kratkodobé
pusobiciho oktreotidu v davce 0,25 mg tfikrat denné. Kromé toho byly pozorovany srovnatelné ucinky
na koncentrace IGF-1 v pribéhu ¢asu u davkovacich intervald v rozmezi od 3 do 5 tydnd.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Biodostupnost oktreotidu v ptipravku Oczyesa byla 92-98 % biologické dostupnosti subkutanné
podavaného kratkodob¢ pusobiciho oktreotidu a 4 az Skrat vyssi nez biologicka dostupnost
intramuskularn€ podaného dlouhodob¢ ptisobiciho oktreotidu, bez jakékoliv pocatecni lag-faze.

Maximalni koncentrace oktreotidu byla dosazena za piiblizn¢ 4 hodiny po podani davky. Poté
koncentrace oktreotidu pomalu klesala s polocasem 9 az 12 dni.

Pti subkutannim podani ptipravku Oczyesa do oblasti bficha, stehna nebo hyzdé bylo dosazeno
srovnatelnych expozic.

Farmakokinetika v ustaleném stavu byla dosazena tieti injekei ptripravku Oczyesa podavanou kazdé

4 tydny. Na zakladé populacniho farmakokinetického modelovani byla primérna koncentrace
oktreotidu v ustaleném stavu 3,1 ng/ml, podobné jako u kratkodob¢ pisobiciho oktreotidu podavaného
subkutanné 3krat denné v davce 0,25 mg (3,2 ng/ml), ale s mensimi dennimi vykyvy.

Distribuce

Podle udaju ziskanych pfi subkutannim podani injekce kratkodobé piisobiciho oktreotidu byl
distribu¢ni objem 0,27 I/kg. Vazba na plazmatické proteiny ¢ini 65 %. MnoZzstvi oktreotidu
navazaného na krevni bunky je zanedbatelné.

Eliminace

Podle udaju ziskanych pti subkutannim podavani injekce kratkodob¢ ptisobiciho oktreotidu se vétSina
peptidu vylouci stolici, zatimco pfiblizn€ 32 % davky se vylucuje moci v nezménéné podobé.

Celkova clearance je 160 ml/min.

Pripravek Oczyesa vykazuje mirou absorpce limitovanou eliminaci oktreotidu se zdanlivym
terminalnim polocasem 217 az 279 hodin (9 az 12 dni).

Zv1astni populace

Starsi pacienti
Nebyl zaznamenan zadny vyznamny vliv véku (v rozmezi od 18 do 83 let) na farmakokinetiku
oktreotidu.

Porucha funkce ledvin

V ramci analyzy 191 Gc¢astnik studie s normalni funkci ledvin (clearance kreatininu, Cly,

> 90 ml/min), 24 pacientil s lehkou poruchou funkce ledvin (Cli, 60-89 ml/min) a 1 subjektu se stiedn¢
tézkou poruchou funkce ledvin (Clk 30-59 ml/min) nebyl nalezen zadny vyznamny vliv clearance
kreatininu na clearance oktreotidu.

Zhorsena funkce ledvin neovliviuje celkovou expozici (AUC) subkutanné aplikovanému kratkodobé
pusobicimu oktreotidu.

Porucha funkce jater

Eliminac¢ni kapacita mize byt sniZena u pacientd s jaterni cirhdzou, nikoliv vSak u pacientti se
steatozou jater.
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5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Studie toxikologie, genotoxicity, kancerogenity a reprodukéni toxikologie oktreotid-acetatu provadéné
na zvitatech pfi akutnim i opakovaném podani neodhalily Zadné zvlastni bezpecnostni riziko pro
¢loveka.

Reprodukeni studie oktreotidu na zviratech neprokazaly zadné teratogenni ucinky, uc¢inky na
embryo/plod nebo jiné G¢inky na reprodukéni soustavu v disledku podani oktreotidu v parentalnich
davkach az do 1 mg/kg/den. Ur¢ité zpomaleni fyziologického riistu bylo zaznamenano u mlad’at
potkantl, bylo vSak pfechodné a je ptfipisovano inhibici ristového hormonu zplisobené nadmérnou
farmakodynamickou aktivitou (viz bod 4.6).

U mladat potkantl nebyly provedeny specifické studie. Ve studiich zaméfenych na pre- a postnatalni
vyvoj bylo zji§téno omezeni v rlstu a dospivani v prvni filidlni generaci (F1) mlad’at samic, kterym
byl béhem btezosti a laktacni periody podavan oktreotid. U saméich potomkut v generaci F1 byl zjistén
opozdény sestup varlat, ale fertilita postizenych saméich potomkt F1 zdstala v mezich normalu. Vyse
uvedena pozorovani byla proto prechodna a povazovala se za nésledek inhibice GH.

Kancerogenita/chronické toxicita

S oktreotid-hydrochloridem nebyly provedeny zadné studie kancerogenity. U potkand, kterym byl
subkutanné podavan oktreotid-acetat v dennich davkach az 1,25 mg/kg té€lesné hmotnosti, byly
pozorovany fibrosarkomy, predevs§im u nékolika dospélych samctl, v misté podani subkutanni injekce
po 52, 104 a 113/116 tydnech. U kontrolniho vzorku potkant se také vyskytovaly lokalni tumory,
nicmén¢ rozvoj téchto tumort byl spojen s nepravidelnou fibroplazii tvoienou trvalymi drazdicimi
ucinky v misté podani injekce, zesilenymi kyselym vehikulem na bazi kyseliny mlééné/mannitolu.
Tyto nespecifické tkanové reakce se objevuji specificky u potkantl. Neoplastické 1éze nebyly
pozorovany u mysi, kterym byly podavany subkutanni injekce oktreotidu v davkach az 2 mg/kg po
dobu 98 tydnti, ani u psi 1é¢enych denné subkutanné podavanymi davkami oktreotidu po dobu

52 tydna.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Glycerol-dioleat

Séjovy lecithin

Bezvody ethanol

Propylenglykol (E 1520)

Kyselina edetova

Olamin

6.2 Inkompatibility

Tento 1éCivy ptipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi piipravky.
6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Chrante pied chladem.
Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pted vzduchem a svétlem.
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6.5 Druh obalu a obsah baleni

Predplnéné pero o objemu 1 ml dodavané jako jednodavkova sterilni injek¢ni stiikacka pfipravena
k pouziti (sklo, tfida I) s pistovou zatkou (brombutylova pryz potazena fluorpolymerem), skrytou
jehlou (22G) a ochrannym krytem s chrani¢em jehly (synteticka pryz) v autoinjektoru.

Predplnéné pero je uloZzeno v zapeceténém hlinikovém sacku. Baleni obsahuje maly bily valec, ktery
slouzi pouze k uchovavani.

Velikost baleni: 1 pfedplnéné pero s jednou davkou.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Navod k pouziti

Pouze k jednorazovému pouziti (pfedplnéné pero pripravku Oczyesa se nema pouzivat opakovang).
Nepouzivejte, pokud se predplnéné pero Oczyesa jevi poSkozené.

Nepouzivejte, pokud je poskozen obal (krabicka a sacek) nebo zapeceténi.

Nepouzivejte tento ptipravek, pokud si v§imnete viditelnych ¢astic nebo pokud je roztok zakaleny.
Uplny navod k pouZiti naleznete v piibalové informaci.

Likvidace

Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE-224 84 Lund

Svédsko
medicalinfo@camurus.com

8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CISLA

EU/1/25/1938/001

9. DATUM PRVNi REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 30. Cerven 2025

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé pripravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Rechon Life Science AB
Soldattorpsvigen 5

SE- 216 13 Limhamn
Svédsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1éCivého piipravku je vazan na Iékaisky predpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecénosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referen¢nich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé pripravky.

D. PQDMiNKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni poZzadované Cinnosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1é€ivé ptipravky;

o pti kazdé zméné€ systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinosi a rizik, nebo z ditvodu dosazeni
vyznacného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA PREDPLNENE PERO

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Oczyesa 20 mg injek¢ni roztok s prodlouzenym uvoliiovanim v pfedplnéném peru
oktreotid

2.  OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedno piedplnéné pero o objemu 1 ml obsahuje 20 mg oktreotidu ve formé oktreotid-hydrochloridu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: glycerol-dioleat, sdjovy lecithin, bezvody ethanol, E 1520, kyselina edetova, olamin.
Dalsi informace naleznete v ptibalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok s prodlouzenym uvoliiovanim.

1 pfedplnéné pero

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si pfectéte pribalovou informaci.
Subkutanni podani
Pouze k jednordzovému pouziti

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE L}?CIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI.

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Chrarite pied chladem.
Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pted vzduchem a svétlem.
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10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACE NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE- 224 84 Lund
Svédsko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/25/1938/001

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Oczyesa 20 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

SACEK A PREDPLNENE PERO

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Oczyesa 20 mg injek¢ni roztok s prodlouzenym uvoliiovanim v pfedplnéném peru
oktreotid
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

20 mg/1 ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

Oczyesa 20 mg injekéni roztok s prodlouZenym uvoliiovanim v piredplnéném peru
oktreotid

Piectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.

- Ponechte si pfibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo 1ékarnika

- Tento ptfipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinki, sdélte to svému 1ékati nebo
1ékéarnikovi. Stejné postupujte v ptipade€ jakychkoli nezadoucich G¢inkd, které nejsou uvedeny v
této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Oczyesa a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Oczyesa pouZivat
Jak se ptipravek Oczyesa pouziva

Mozné nezadouci u¢inky

Jak ptipravek Oczyesa uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A e

1. Co je pripravek Oczyesa a k ¢emu se pouZiva

Ptipravek Oczyesa obsahuje 1é¢ivou latku oktreotid. Oktreotid je syntetickd forma somatostatinu,
ptirozené latky, ktera se nachazi v lidském téle a fidi uvolnovani lidského rtstového hormonu.
Oktreotid piasobi stejn¢ jako somatostatin, ale jeho ucinek trva déle, a proto se nemusi podavat tak
Casto.

Pripravek Oczyesa se pouziva k udrzovaci 1€¢bé dospé€lych s akromegalii, coZ je stav, kdy télo
produkuje ptili§ mnoho ristového hormonu. Pouziva se u pacientl, u nichz se jiz prokazal piinos 1éka,
jako je somatostatin.

Za béznych okolnosti riistovy hormon tidi rist tkdni, organt a kosti. U osob s akromegalii dochazi ke
zvysené produkci ristového hormonu (obvykle jako nasledek nezhoubného nadoru hypotyzy), coz
vede ke zvétSeni kosti a nékterych tkani a k pfiznaktim, jako je bolest hlavy, nadmémé poceni,
necitlivost rukou a nohou, tinava a bolest kloubt. Lécba ptipravkem Oczyesa miize pomoci zmirnit
tyto ptiznaky.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piripravek Oczyesa pouzivat
Nepouzivejte pripravek Oczyesa

- jestliZe jste alergicky(a) na oktreotid nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku
(uvedenou v bod¢ 6).

Upozornéni a opatieni

Pted pouzitim piipravku Oczyesa nebo béhem 1écby se porad’te se svym lékarem nebo l¢karnikem,

pokud mate:

J problémy se srdcem, protoze tento 1ék mize ovliviiovat rychlost a pravidelnost srdecniho tepu.

J problémy se Zlu¢ovymi kameny, protoze dlouhodob¢ pouzivani ptipravku Oczyesa miize
zpisobovat tvorbu Zlu¢ovych kament.
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o cukrovku, protoze pripravek Oczyesa muze ovliviiovat hladinu cukru v krvi. Pfi dlouhodobém
pouzivani se muze objevit trvale zvySena hladina cukru v krvi. Byly také hlaseny ptipady nizké
hladiny cukru v krvi. Lékat proto mize doporucit sledovani hladiny cukru a 1é¢bu cukrovky.
Pokud mate cukrovku 1. typu a jste 1é¢en(a) inzulinem, mtize byt nutné jeho davky béhem 1écby
ptipravkem Oczyesa sniZit.

. jste nékdy mél(a) nedostatek vitaminu Biz. Vzhledem k tomu, Ze tento 1ék mtize snizovat
hladinu vitaminu B, v krvi, muZze lékat béhem 1é¢by pripravkem Oczyesa pravidelné
kontrolovat jeho hladinu.

Sledovani béhem 1é¢by

Néadory hypofyzy, které produkuji nadmémé mnozstvi ristového hormonu a vedou k akromegalii, se
nekdy zveétSuji a zplisobuji zavazné komplikace, jako jsou problémy se zrakem. Je nezbytné, abyste
b&hem pouzivani pripravku Oczyesa byl(a) sledovan(a) kvuli piipadnému ristu nadoru. Jestlize se
objevi znamky zvétSovani nadoru, 1ékat Vam muize predepsat jinou 1écbu.

Béhem 1é¢by Vam lékar bude pravidelné kontrolovat funkci jater a v pripadé dlouhodobé 1é¢by
ptipravkem Oczyesa také funkci §titné zlazy.

Déti a dospivajici
Pouziti pripravku Oczyesa u déti a dospivajicich mladsich 18 let se nedoporucuje. Bezpec¢nost a
ptinosy tohoto 1éku nejsou v této vékové skupin€ znadmy.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Oczyesa
Informujte svého 1ékare nebo 1¢karnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Informujte svého 1ékare, pokud uzivate néktery z nasledujicich 1€k, protoze jejich uéinek nebo
nezadouci G¢inky se mohou pfi soub&ézném pouzivani s ptipravkem Oczyesa ménit. Pokud pouzivate
tyto Iéky, mize byt nutné, aby Vam lékar upravil davky téchto 1éku:

o léky nazyvané betablokatory (napf. atenolol, metoprolol) a blokatory kalciovych kanalti (napf.
amplodipin, verapamil), pouzivané k 1écbé vysokého krevniho tlaku nebo srde¢nich
onemocnéni;

léky regulujici rovnovahu tekutin a elektrolyt;

inzulin nebo jiné 1éky k 1é¢be cukrovky;

chinidin: 1€k k 1écbé nepravidelného srde¢niho rytmu;

terfenadin: 1€k k 1é¢b¢ alergickych stavu;

cyklosporin: 1€k k potlaceni odmitnuti transplantatu a k 1é¢b€ zavaznych koznich onemocnéni a
zavaznych zanéta oci a kloubd.

Téhotenstvi, kojeni a plodnost
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze muzete byt t€hotnd, nebo planujete ot€hotnét, porad’te
se se svym lékarem nebo 1ékarnikem diive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.

Pokud jste téhotna, ptipravek Oczyesa nemate pouzivat.

Neni znamo, zda piipravek Oczyesa prestupuje do matefského mléka. Béhem pouzivani piipravku
Oczyesa nekojte.

Zeny, které mohou otéhotnét, maji béhem 1é¢by pouzivat u¢innou antikoncepci.
Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji
Ptipravek Oczyesa nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Pokud je Vase schopnost reagovat snizena v diisledku nezadoucich uc¢inkd, jako je zavrat, slabost
nebo bolest hlavy, vyvarujte se fizeni nebo obsluhy stroja.
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Piipravek Oczyesa obsahuje alkohol

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje 63 mg alkoholu (ethanolu) v jedné davce, coz odpovida 63 mg/1 ml
(6,5 % w/w). Mnozstvi alkoholu v 1 davce tohoto 1é¢ivého pripravku odpovidd méné€ nez 2 ml piva
nebo 1 ml vina.

Takto malé mnozstvi alkoholu v tomto 1é¢ivém piipravku nema zadné znatelné Gcinky.

3. Jak se pripravek Oczyesa pouZiva

Vzdy uZzivejte tento pripravek presné podle pokynti svého I¢kate nebo 1ékarnika. Pokud si nejste
jisty(4), porad’te se se svym Iékafem nebo lékarnikem.

Doporucena davka je 20 mg kazdé 4 tydny. Ve vyjimecnych ptipadech (napft. v piipad€ vynechani
davky, nedodrZeni 1é€ebného rezimu atd.) mtize byt ptipravek Oczyesa podan az 1 tyden pfed nebo
1 tyden po planované 4tydenni davce.

Pokud jste pfevadén(a) z jiné 1écby oktreotidem nebo lanreotidem, prvni davka ptipravku Oczyesa
Vam ma byt podana na konci denniho nebo mési¢niho intervalu predchozi 1é¢by.

Lékart bude pravideln¢ hodnotit, jak na Vas 1é€ba piisobi z hlediska hladin latky IGF-1 (rstového
faktoru 1 podobného inzulinu) a kontroly ptiznaki. Pokud se nebude dafit kontrolu udrzet nebo pokud
nebude 1€k dobfe snasen, mize byt zménén na jiny analog somatostatinu.

Ptipravek Oczyesa se podava jako jednordzova injekce pod kiizi (subkutanné, s.c.) do oblasti bticha,
stehna, nebo hyzde¢. Injekce nema byt podana do zadné jiné oblasti. Pfi podavani injekei v mesi¢nim
intervalu je dulezité pokazdé ménit misto, do kterého je injekce aplikovana. Mize Vam byt podano
vice injekcei do stejné oblasti, ale kazdé injekce ma byt aplikovana do jiného mista.

Mate byt proskolen(a) o spravném zpUsobu injekéniho podani pfipravku Oczyesa. Piectéte si ,,Navod
k pouziti“ ptedplnéného pera diive, nez zacnete ptipravek Oczyesa pouzivat.

Podrobny navod k pouziti piipravku Oczyesa je uveden na konci této pfibalové informace.

JestliZe jste pouzil(a) vice pripravku Oczyesa, nez jste mél(a)

Jestlize jste pouzil(a) vice ptipravku Oczyesa, nez jste mel(a), je tfeba okamzité kontaktovat I¢kare.
Ptiznaky predavkovani jsou: abnormalni nebo nepravidelny srdecni tep, nizky krevni tlak, srde¢ni
zéstava (srdce pfestane bit), snizeny piivod kysliku do mozku, silné bolesti v nadbtisku, zazloutld kiize
a o€, pocit na zvraceni, ztrata chuti k jidlu, prijjem, slabost, Ginava, ztrata energie, ztrata télesné
hmotnosti, zvétSeni jater, nepifijemné pocity a vysoka hladina kyseliny mlé¢né v krvi.

JestliZe jste zapomnél(a) pouZit piipravek Oczyesa

Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku. Jakmile si vzpomenete,
podejte si dalsi davku.

JestliZe jste prestal(a) pouZivat piipravek Oczyesa

Nepfestavejte pouzivat tento 1€k, aniz byste se o tom nejdiive poradil(a) se svym lékatem. Pokud
piestanete pouzivat pfipravek Oczyesa, pfiznaky akromegalie se mohou vratit.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékare nebo
1ékarnika.

4.  MozZné neZadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny 1éky miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.
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Nékteré nezadouci ucinky mohou byt zavazné. Okamzité informujte svého lékaie, pokud se
u Vas objevi kterykoli z nasledujicich priznaki:

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob)
o zlu¢ové kameny (cholelitidza) vedouci k nahlé bolesti v zadech,

o vysoka hladina cukru v krvi (hyperglykemie).

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 osob)

o snizena funkce $titné zlazy (hypotyredza) s unavou, nartistem télesné hmotnosti a zménami kiize
a vlast;
. zméeny funkce §titné Zlazy (poruchy §titné zlazy) vychazejici z vysledka krevnich testi;

zanét zluniku (cholecystitida); ptiznaky mohou zahrnovat bolest v pravém nadbfisku, horecku,
pocit na zvraceni;

nizka hladina gluko6zy v krvi (hypoglykemie);

stav, kdy ma t€lo potize udrzet normalni hladinu glukézy v krvi (porucha gluk6zové tolerance);
pomaly srde¢ni tep (bradykardie).

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 ze 100 osob)

neagresivni nador jaternich cév;

dehydratace: ptiznaky mohou zahrnovat zizen, malé mnozstvi moci, tmavou moc¢, suchou
zarudlou kuzi;

rychly srdec¢ni tep (tachykardie).

Neni znamo (z dostupnych tdaji nelze urcit)

. hypersenzitivni (alergické) reakce, véetné kozni vyrazky;

. nahla, zavazna alergicka reakce (anafylaxe), ktera miZze zpiisobit potize s polykanim nebo
dychanim, otoky a brnéni, ptipadné nahly pokles tlaku krve se zavrati a ztratou védomi;

. zanét slinivky bfisni (pankreatitida); ptfiznaky mohou zahrnovat nahlou bolest v nadbfisku, pocit
na zvraceni, zvraceni, prijem;

. snizeny tok zluci z jater zptisobeny blokadou (cholestaza)

J zangt jater (hepatitida, cholestaticka hepatitida); ptiznaky mohou zahrnovat pocit na zvraceni,
zvraceni, ztratu chuti k jidlu, pocit celkové nepohody, svédéni, lehké zabarveni moci;

. zezloutnuti kiize a ocniho bélma (zloutenka);

o nizka hladina krevnich desticek, slozek, které pomahaji srazet krev (trombocytopenie), coz

muze vést ke krvaceni a tvorbé modfin.

DalSi nezadouci u¢inky
Informujte svého 1ékafe nebo 1ékarnika, pokud se u Vas projevi kterykoli z nezadoucich a¢inkt
uvedenych nize. Ty jsou obvykle mirné a s pokracujici 1é€bou obvykle mizi.

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob)
bolest biicha,

Zacpa,

pocit na zvraceni,

prijem,

flatulence (nadymani),

bolest hlavy,

lokélni reakce v misté vpichu injekce.

Casté (mohou postihnout aZ 1 z 10 osob)

. zavrat’,

. slabost,

o ztizené dychani (dyspnoe),

. porucha traveni (dyspepsie),

. nepiijemné pocity nebo nadymani nebo zvétseni objemu bticha (bfisni distenze),
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zvraceni,

nadbytek tuku ve stolici (steatorea),

zmena barvy stolice,

ztrata chuti k jidlu (anorexie),

zvysena hladina bilirubinu v krvi (hyperbilirubinemie), ktery je odpadnim produktem z rozpadu
¢ervenych krvinek,

zvySené hladiny jaternich enzymu (zvySeni hladin aminotransferaz),
vypadavani vlast (alopecie),

svédéni (pruritus),

vyrazka,

bolest kloubu (artralgie).

Neni znamo (Cetnost nelze z dostupnych udajii urcit)
. svédici vyrazka (koptivka),
. zvysené hladiny jaternich enzymu (alkalicka fosfatdza, gamaglutamyltransferiza) v krvi.

Hlaseni nezadoucich ucéinka

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipade jakychkoli nezddoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci uc¢inky mizete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich uc¢inkd uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadoucich G¢inkti mizete piispét k
ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Oczyesa uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce, sacku a Stitku
predplnéného pera za zkratkou ,,EXP*. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného
meésice.

Chrante pred chladem.

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied vzduchem a svétlem.

Nepouzivejte tento piipravek, pokud si v§imnete viditelnych ¢astic nebo pokud je roztok zakaleny.

Ptipravek Oczyesa je urCen pouze k jednorazovému pouziti. Pouzité pfedplnéné pero mé byt
zlikvidovano.

Nevyhazujte zadné 1éCivé pripravky do odpadnich vod nebo do domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Oczyesa obsahuje

o Lécivou latkou je oktreotid (ve formé oktreotid-hydrochloridu). Jedno pfedplnéné pero
0 objemu 1 ml obsahuje 20 mg oktreotidu.
o Dalsimi slozkami jsou glycerol-dioleat, s6jovy lecithin, bezvody ethanol (viz také bod 2,

»Pripravek Oczyesa obsahuje alkohol®, propylenglykol (E 1520), kyselina edetova, olamin.
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Jak pripravek Oczyesa vypada a co obsahuje toto baleni
Ptipravek Oczyesa je injekéni roztok s prodlouzenym uvolfiovanim. Jedno pfedplnéné pero obsahuje
nazloutlou az zlutou Cirou kapalinu.

Jedno baleni obsahuje 1 predplnéné pero se zatkou, skrytou jehlou s ochrannym krytem a chrani¢em
jehly v autoinjektoru.

Predplnéné pero je uloZzeno v zapeceténém hlinikovém sacku. Baleni obsahuje maly bily valec, ktery
slouzi pouze k uchovavani.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE- 224 84 Lund

Svédsko
medicalinfo@camurus.com

Vyrobce

Rechon Life Science AB
Soldattorpsvégen 5
SE-216 13 Limhamn
Svédsko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovina

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1écivé piipravky https://www.ema.europa.eu/en. Na téchto strankach naleznete téz
odkazy na dal$i webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1é¢by.

NAVOD K POUZITI

Oczyesa 20 mg injeké¢ni roztok s prodlouZenym uvoliiovanim v piedplnéném peru
oktreotid

K jednorazovému pouziti
Ptedplnéné pero
Subkutanni podani

Névod k pouziti obsahuje informace o tom, jak se ptipravek Oczyesa pouziva.

Prectéte si cely navod k pouziti diive, nez zanete pouzivat predplnéné pero s pripravkem Oczyesa.
Ponechte si ndvod k pouziti pro ptipad, Ze si ho budete potiebovat piecist znovu.

Neaplikujte injekci sobé nebo nékomu jinému, dokud nebudete seznamen(a) se zptisobem, jak
predplnéné pero s pripravkem Oczyesa pouZivat. Zdravotnicky pracovnik Vam nebo osobe¢, kterd o
Vas pecuje, ukdze, jak pripravit a aplikovat davku tohoto ptipravku, nez se o to poprvé pokusite sdm
(sama). V pripad¢ jakychkoli dotazli se obrat'te na zdravotnického pracovnika.
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Cisti piedplnéného pera s piipravkem Oczyesa pied a po pouZiti

Pied pouzitim: I

Po pouziti: E% ? —\

ochranny kryt kontrolni okénko

ochranny kryt  chranic jehly tahlo pistu
(sejmuty)

Poznamka: Baleni obsahuje maly bily valec, ktery slouzi pouze k uchovavani. Neodstranujte!

bily valec

|

=
g

Diilezité informace, které musite védét pied podanim tohoto piipravku

Pouze k jednorizovému pouZiti (nepouzivejte predplnéné pero s ptipravkem Oczyesa
opakovang).

Pouze k subkutannimu podani injekce (aplikujte pfimo do tukové vrstvy pod kiizi).
Neaplikujte intravaskularné (do krve), intradermalné (do kize) nebo intramuskularné (do svalu).
NepouZivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouZzitelnosti uvedené na krabicce, sacku nebo
Stitku pfedplnéného pera.

NepouZivejte, pokud se predplnéné pero s ptipravkem Oczyesa jevi poskozené.

NepouZivejte, pokud je poskozen obal (krabicka a sacek) nebo zapeceténi.

Neodstranujte ochranny kryt, dokud nebudete pfipraven(a) k aplikaci injekce.

Uchovavani piredplnéného pera s pripravkem Oczyesa

Uchovavejte pfedplnéné pero v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted vzduchem a
svétlem.

PredpInéné pero chraiite pred chladem.

Uchovavejte pripravek Oczyesa mimo dohled a dosah déti.

29



Priprava na aplikaci injekce pripravku Oczvesa

i &né lkoholové ub k
Krok 1. Piipravte si pomucky pfedplnéné pero athonioTove throusty

Umistéte veskeré pomucky potiebné pro

podani injekce na Cisty rovny povrch: i —= |
e Pifedplnéné pero s pripravkem Oczyesa

o alkoholové ubrousky (nejsou soucasti

baleni)
e vatovy tampon nebo gazovy polstarek

(nejsou soucasti baleni) 5
e naplast (neni soucasti baleni) '

e nadoba na ostré pfedméty (neni soucasti
baleni) (viz krok 10)

vatovy naplast odpadni nddoba
tampon/gazovy na ostré
polstarek piedméty
Krok 2. Zkontrolujte piredplnéné pero s
pripravkem Oczyesa
o Vyjméte sacek z krabicky. Oteviete sacek
a vyjméte predplnéné pero. kapalina lék a davka
e Zkontrolujte Stitek, abyste se ujistil(a), Ze l
mate spravny lék. —
e Zkontrolujte dobu pouZzitelnosti | i C vy = ‘
uvedenou na krabicéce, sacku nebo Stitku A

ptedplnéného pera. NepouZzivejte ‘
predplnéné pero Oczyesa, pokud uplynula
doba pouzitelnosti.

e Zkontrolujte, zda kapalina je nazloutla
az 7luta a ¢ira. Mize se objevit
vzduchova bublina. To je bézné.

e NepouzZivejte tento piipravek, pokud si
vSimnete viditelnych ¢astic nebo pokud
je roztok zakaleny.

Krok 3. Umyjte si ruce —
e Dobfe si umyjte ruce mydlem a vodou. ,,,\/
Duikladné si ruce osuste.

doba pouzitelnosti
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Krok 4. Vyberte misto vpichu injekce

Vyberte oblast vpichu injekce (bficho, stehno, hyzd¢).
Vyberte misto vpichu injekce v oblasti vpichu, kde je
dostatek tukové (podkozni) tkané. Kazda oblast
vpichu mize zahrnovat vice mist vpichu.

Pokud nedosahnete do nékterych oblasti vpichu, miize
Vam pomoci n€kdo, kdo byl proskolen o tom, jak
injekci aplikovat.

Neaplikujte injekci do ktize, ktera je citliva,
poskozena, pohmozdéna nebo zjizvena.

Neaplikujte injekci do nedavno pouzitého mista
vpichu ve vybrané oblasti vpichu.

Neaplikujte injekci do oblasti 5 cm kolem pupku.

Krok 5. Ocistéte misto vpichu injekce

Ocistéte misto vpichu injekce pomoci alkoholového
ubrousku.

Pted aplikaci injekce nechte misto vpichu ususit na
vzduchu.

Pted aplikaci injekce se znovu ocisténého mista
nedotykejte.

Krok 6. Sejméte a vyhod’te ochranny kryt

Jednou rukou drzte predplnéné pero s pripravkem
Oczyesa Spickou nahoru. Druhou rukou sejméte
pohybem smérem rovné ochranny kryt. Odstranéni
muze vyzadovat urCitou silu. S krytem nekyvejte ani
jim nekrut'te.

Nenasazujte kryt zpét. Ochranny kryt ihned
vyhod'te.

Na konci jehly se mtize objevit kapka tekutiny. To je
bézné.

Nedotykejte se chraniCe jehly ani ho nestlacujte.
Muze tak dojit k aktivaci predplnéného pera.

Aplikace injekce pripravku Oczyesa

Krok 7. Pripravte se k podani injekce

Sevrete a pridrzte kizi v misté vpichu mezi palcem a
prsty. Drzte vytvoirenou koZni iasu, dokud neni
podani injekce dokonceno.

Druhou rukou drzte pfedplnéné pero tak, abyste
vidél(a) kontrolni okénko.

PtiloZte piedplnéné pero kolmo (pod tthlem 90°)

a naplocho proti seviené klzi.
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Krok 8. Aplikujte injekci

Aplikujte piipravek Oczyesa podle nasledujicich pokynt na

obrazcich A, Ba C

e Zatlacte piedplnéné pero az dolii a drzte ho proti kuzi.
Tim se chrani¢ jehly zasune do pfedplnéného pera.

e Uslysite prvni cvaknuti, podle kterého poznate, ze
aplikace injekce zacala.

e Tahlo pistu se posune dolii kontrolnim okénkem.

e Pokracujte v pridrZzovani predplnéného pera.

e Az uslysite druhé cvaknuti, pokracujte v pfidrzovani
piedplnéného pera po dobu dalsich 5 sekund.

e Zkontrolujte, zda je tahlo pistu zcela vidét v kontrolnim
okénku.

Krok 9. Oddalte piedplnéné pero s piipravkem

Oczyesa

e (Oddalte predplnéné pero od kiize. Aplikace injekce je
nyni dokonéena a kozni fasa muze byt uvolnéna.

e Jehla zustava skryta chrani¢em jehly, aby nedoslo
k poranéni jehlou.

e 'V misté vpichu se miZe objevit malé mnozstvi krve
nebo tekutiny. To je bézné. Misto vpichu otfete
vatovym tamponem nebo gazovym polstatkem
a v ptipadé potieby pouZijte naplast.

e Netiete misto vpichu injekce.

Likvidace predplnéného pera s pripravkem Oczyesa

Krok 10. Zlikvidujte predplnéné pero s pripravkem
Oczyesa

Pouzité predplnéné pero s ptipravkem Oczyesa ihned po
pouziti vyhod’te (zlikvidujte) do nadoby na ostré predméty.
Nevyhazujte (nelikvidujte) predpIlnéna pera s pripravkem
Oczyesa do domovniho odpadu.

Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt
zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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