


1. NAZEV PRIPRAVKU

Palonosetron Hospira250 mikrogramti, injek¢ni roztok.

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden ml roztoku obsahuje 50 mikrogrami palonosetronu (ve formé hydrochloridu).
Jedna injekéni lahvicka s 5 ml roztoku obsahuje 250 mikrogramt palonosetronu (ve formé
hydrochloridu).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA !

Injekeni roztok. @

Ciry, bezbarvy roztok. \

4. KLINICKE UDAJE @Q

4.1 Terapeutické indikace L] K
N\
Palonosetron Hospira je indikovan u dospélych k: Q
. prevenci akutni nauzey a zvraceni pii vysoce emeto i chemoterapii nadord,
. prevenci nauzey a zvraceni pii stfedné emetogennéemoterapii nadort.
o

Palonosetron Hospira je indikovan u pediatrickiﬁl%m' ntl od 1mésice a starSich k:
. prevenci akutni nauzey a zvraceni pii vyso etogenni chemoterapii nadort a prevenci

nauzey a zvraceni pii stfedné emeto%.ch oterapii nadord.

4.2 Davkovani a zptsob podani AQ

Palonosetron Hospira se mé poudivatpouze pred podanim chemoterapie. Tento 1é€ivy piipravek musi
byt podan zdravotnickym Rr em pod piislusnym Iékaiskym dohledem.
)

Davkovani QK\
‘

Dospeli
250 mikrogr.a\%: osetronu se podava v jednom intravenoznim bolusu piiblizn¢ 30 minut pied
zahdj enim.i&&)Q rapie. Palonosetron Hospira se musi podavat injekci 30 sekund.

)

Uéinno@lonosetron Hospira v prevenci nauzey a zvraceni vyvolaného vysoce emetogenni
chémoterapii lze zvysit pridanim kortikosteroidu podavaného pied chemoterapii.

Starsi populace
U starSich lidi neni nutné davku nijak upravovat.

Pediatricka populace

Deti a dospivajici (od 1 mésice do 17 let):

20 mikrogrami/kg (maximalni celkova davka by neméla piekrocit 1500 mikrogramil) palonosetronu
se podava jako samostatna intravendzni infuze v délce 15 minut pfiblizné 30 minut pfed zahajenim
chemoterapie.



Bezpecnost a u¢innost palonosetronu u déti mladsich nez 1 mésic nebyla stanovena. Nejsou dostupné
zadné udaje. O pouziti palonosetronu k prevenci nauzey a zvraceni u déti mladsich nez 2 roky existuji
pouze omezené udaje.

Jaterni porucha
U pacient s poruchou funkce jater neni nutné davku nijak upravovat.
Ledvinova porucha

U pacientt s poruchou funkce ledvin neni nutné davku nijak upravovat.
Pro pacienty s onemocnénim ledvin v kone¢ném stadiu, ktefi podstupuji hemodialyzu, nejsou k

dispozici zadné tidaje. . Q

Zptsob podani !

K intraven6znimu podani. \&O

4.3 Kontraindikace . 6

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku u @@V bod¢ 6.1.

\

Protoze palonosetron mtize zvysit dobu prichodu tlustym sti Jje tieba pacienty se zacpou v
anamnéze Ci ptriznaky subakutni stfevni obstrukce po poda iva sledovat. V souvislosti s davkou
750 mikrogramti palonosetronu byly hlaseny dva pfipa za¢py s nahromadénim stolice, které
vyzadovaly hospitalizaci.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

V zadné testované hladiné davky nelndukoval p setron klinicky relevantni prodlouzeni intervalu
QTec. Ke zjisténi definitivnich udajt proka 1V palonosetronu na QT/QTc byla provedena
dikladna QT/QTc specificka studie na V/ dobrovolnlclch (viz bod 5.1).

Nicméné, stejné€ jako u ostatnich a stu 5-HT3, se musi pii podavani palonosetronu u pacientt, u
nichz doslo k prodlouZzeni interv. ¢i Je u nich takovy vyvoj pravdépodobny, postupovat opatrné.

Tyto podminky zahrnuji paci ten maji v osobni ¢i rodinné anamnéze prodlouzeni intervalu QT,
abnormalni hladiny elekif ¢stnavé srde¢ni selhani, bradyarytmie, poruchy srde¢ni vodivosti, a
pacienty uzivajici anti ika nebo jiné 1éCivé pripravky, které vedou k prodlouzeni intervalu QT
nebo abnormalnim hla elektrolytii. Pfed podanim antagonistt 5-HT3 je nutné napravit

hypokalémii a hypomagn®zémii.

¢ selektivnich inhibitort zpétného vychytavani serotoninu (SSRI) a inhibitorQ
chytavani serotoninu a noradrenalinu (SNRI)) byly hlaseny pripady serotoninového
- Doporucuje se odpovidajici sledovéni pacientli s ohledem na vyskyt ptiznakt podobnych
ptiznakum serotoninového syndromu.

. v, * . v . . v . ’ Qv .
Pii pouzm’@lsm 5-HT3 bud’ samostatné nebo v kombinaci s dal§imi serotonergnimi lé¢ivymi
o &

Palonosetron Hospira se nema pouzivat k prevenci ¢i 1é¢bé nauzey a zvraceni ve dnech nasledujicich
po chemoterapii, pokud to neni ve spojitosti s podanim jiné chemoterapie.

Tento pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné injekéni lahvicce, tj. v podstaté je
,,.bez sodiku®.



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

Palonosetron je metabolizovan pievazné CYP2D6 s malym ptispénim izoenzymii CYP3A4 a
CYP1A2. Na zakladé¢ studii in vitro bylo zji§téno, ze palonosetron v klinicky vyznamnych
koncentracich neinhibuje ani neindukuje izoenzym cytochromu P450.

Chemoterapeutika
V predklinickych studiich palonosetron neinhiboval protinddorovou aktivitu péti testovanych
chemoterapeutik (cisplatina, cyklofosfamid, cytarabin, doxorubicin a mitomycin C).

Metoklopramid
V klinické studii se neobjevila zadna vyznamnd farmakokineticka interakce mezi jednotlivou

intravenozni davkou palonosetronu a ustalenou koncentraci peroralné podavaného metokloprar@‘

ktery je inhibitorem CYP2D6. ‘@

Induktory a inhibitory CYP2D6.
V populacni farmakokinetické analyze se ukazalo, Ze soubézné podavani s indukto%@ZDé

(dexamethason a rifampicin) a inhibitory (v€etné amiodaronu, celecoxibu, chlorp inu,
cimetidinu, doxorubicinu, fluoxetinu, haloperidolu, paroxetinu, chinidinu, rami , ritonaviru,
sertralinu nebo terbinafinu) nemélo zadny vyznamny vliv na clearance pal nu.
Kortikosteroidy @

Palonosetron byl bezpe¢né podavan s kortikosteroidy. ] \

Serotonergni 1é¢ivé pripravky (napf. SSRI a SNRI) Q\
Po soubézném podavani antagonistti 5-HT3 a dalSich seroto@nch 1é¢ivych pripravki (véetné SSRI a
SNRI) byly hlaseny ptipady serotoninového syndri)’mu.o

Dalsi 1é¢ivé pripravky o
Palonosetron byl bezpecné podavan s analgetiky%iemetiky/pﬁpravky proti nevolnosti, spasmolytiky
a anticholinergiky.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni A@
Téhotenstvi @'

Nejsou k dispozici klinické [ podavani palonosetronu béhem téhotenstvi. Studie na zvifatech
nenaznacuji pfimé neboadgpiimeé’skodlivé ucinky na té€hotenstvi, vyvoj embrya nebo plodu, porod

nebo vyvoj po narozeni lacentarnim pfenosu jsou k dispozici pouze omezené udaje ze studii na
zvitatech (viz bO(% 5.3

Neexistuji Zadpéd o vlivu palonosetronu na t€hotenstvi u ¢lovéka. Proto t€¢hotné Zeny nesmi
palonosetz }Q vat, pokud to lékar nebude povazovat za nevyhnutelné.

y C)
Kojeni

Pr@eexistuji zadné tdaje o vyluCovani palonosetronu do matef'ského mléka, kojeni je tfeba
be&hen¥lécby prerusit.

Fertilita
Nejsou k dispozici udaje o vlivu palonosetronu na fertilitu.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Studie hodnotici ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje nebyly provedeny.
Protoze palonosetron miize vyvolat zavraté, spavost ¢i unavu, pacienti musi béhem fizeni nebo
obsluhy stroji postupovat opatrn¢.



4.8 Nezadouci ucinky

V klinickych studiich u dospélych s davkou 250 mikrogrami (celkem 633 pacientti) byly nejcastéji
pozorované ucinky, které bylo pfinejmensim mozné spojovat s palonosetronem, bolesti hlavy (9 %) a

zéacpa (5 %).

V klinickych studiich byly pozorovany nasledujici nezadouci uéinky (NU), které mozna &i
pravdépodobné souvisi s palonosetronem. Byly hodnoceny jako casté (>1/100 az <1/10) nebo méné
casté (=1/1 000 az <1/100). Velmi vzacné (<1/10 000) nezadouci G¢inky byly hlaSeny

postmarketingové.

V kazdé skupiné frekvence vyskytu jsou nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

T¥ida organovych systémi [Casté NU Méné ¢asté NU Velmi vzicné
(>1/100 az <1/10) ((=1/1 000 az <1/100) (<1/10 000
Poruchy imunitniho Hypers&i Wita,
systému ana e, anafylaktické /
toidni reakce a
N
Poruchy metabolismu a Hyperkalémie, \‘ﬁ
vyZivy metabolické poruchy g'
hypokalcémie,
hypokalemle ano
hyperglykemlwmzena
chut’ k jidl
_ )]
Psychické poruchy Uzk@st,%euforoicka nalada
Poruchy nervového systému | Bolesti hlavy o avo?t, nespavost,
Zavraté ‘\ stézie, nadmérna

Sspalost, periferni
enzoricka neuropatie

Poruchy oka

N

Podrazdéni oci, amblyopie

Poruchy ucha a labyrintu

Kinetoza, tinnitus

Srde¢ni poruchy

&R

<l

Tachykardie, bradykardie,
extrasystoly, myokardialni
ischémie, tachykardie,
sinusova arytmie,
supraventrikularni
extrasystoly

Cévni pomc Hypotenze, hypertenze,
() diskolorace zil, rozsifeni
' 7l
le, hrudni a Skytavka
medig€tinalni poruchy
Gastrointestinalni poruchy | Zacpa Dyspepsie, bolest v krajiné
Prijem bfisni, bolest v horni ¢asti

krajiny bfisni, sucho v
ustech, plynatost

Poruchy jater a Zlucovych Hyperbilirubinémie
cest
Poruchy ktize a podkozni Alergicka dermatitida,

tkané

svédiva vyrazka




T¥ida organovych systémi |Casté NU Méné &asté NU Velmi vzacné NU
(>1/100 az <1/10) ((=1/1 000 az <1/100) (<1/10 000)
Poruchy svalové a Artralgie

kosterni soustavy a
pojivové tkan¢

Poruchy ledvin a
mocovych cest

Mocova retence,
glykosurie

Celkové poruchy a reakce
v misté aplikace

Astenie, pyrexie, unava,
pocit horkosti, chiipkovité
onemocnéni

Vysetfeni Zvysené transaminazy,
prodlouzeny interval QT

na elektrokardiogramu

AN

°Z postmarketingové praxe hd

*Zahrnuje nasledujici: palenti, otok, nepohodli a bolest O
Pediatrickd populace \$

V pediatrickych klinickych studiich prevence nauzey a zvraceni navozenych’@ nebo vysoce
emetogenni chemoterapii, dostavalo 402 pacientl jednotlivou davku palon u (3, 10, nebo
20 mcpg/kg). Nasledujici casté nebo méné ¢asté nezadouci ucinky byl po podani
palonosetronu, zadny nebyl hlaSeny s frekvenci >1 %.

KN

Casté NU Méné ¢asté NU

T¥ida organovych systémii Q\
(G1/100 a2<1/10) >N | (=1/1 000 a% <1/100)

Poruchy nervového systému Bolest hlavy 1\" Zavraté, dyskineze

Srde¢ni poruchy J \ v Prodlouzeny interval QT na

. $ elektrokardiogramu, poruchy

Respiracni, hrudni a mediastinalni
poruchy

‘\\ vedeni, sinusova tachykardie
~> k

Poruchy ktze a podkozni tkané Alergicka dermatitida,
svédéni, kozni poruchy,

koptivka

Kasel, dusnost, epistaxe
.QU

Reakce v misté vpichu*

Celkové poruchy a reakce v

aplikace J '
<O

Pyrexie, bolest v misté
vpichu, reakce v misté
vpichu, bolest

A J
Nezadouci ucink ly %dnoceny u pediatrickych pacientli uzivajicich palonosetron po dobu az 4
cyklu chem(zter 18

o
HlaSenj poﬁ‘e.zt i na nezadouci uéinky
s3eni(pdd&Zreni na nezddouci ucinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dulezité. Umoznuje to
ve sledovani poméru ptinost a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
#5ili podezieni na nezadouci ucinky prostiednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Nebyl hlaSen zadny ptipad predavkovani.

V klinickych studiich u dospélych byly pouzity davky az 6 mg. Skupina s nejvyssi podavanou davkou
vykazovala podobny vyskyt nezadoucich G¢inki ve srovnani se skupinami s jinymi podavanymi
davkami a nebyla pozorovéna zavislost u¢inku na davce. Nepravdépodobny pitipad predavkovani
ptipravkem Palonosetron Hospira je tieba feSit podptirnou péci. Studie s dialyzou nebyly provadény,
avsak diky velkému distribu¢nimu objemu je nepravdépodobné, Ze by dialyza byla efektivni 1é¢bou pii
pfedavkovani piipravkem Palonosetron Hospira.



Pediatricka populace
Nebyl hlasen zadny ptipad predavkovani v pediatrickych klinickych studiich.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Antiemetika a ptipravky proti nevolnosti, antagonisté serotoninu
(5HT3).
ATC kod: AO4AAOS.

Palonosetron je selektivni vysokoafinitni antagonista SHT3 receptoru. ' Q
Ve dvou randomizovanych, dvojité zaslepenych studiich celkem s 1132 pacienty uzivajici dné
emetogenni chemoterapii, ktera zahrnovala cisplatinu <50 mg/me, karboplatinu, cyklof] id <1500
mg/m’ a doxorubicin >25 mg/ny, byl porovnavan palonosetron v davkach 250 mikr a 750
mikrogramti podavanych intravendzné 1. den s ondansetronem v davce 32 mg (p% 4 hodiny) nebo
dolasetronem v davce 100 mg (polocas 7,3 hodin), bez dexametazonu.

V randomizované, dvojité zaslepené studii celkem s 667 pacienty uziv %soce emetogenni
chemoterapii, ktera zahrnovala cisplatinu >60 mg/m?, cyklofosfamid % m? a dakarbazin, byl
porovnavan palonosetron v davkach 250 mikrogramti a 750 mikregra podavanych intravendzné 1.
den s ondansetronem v davce 32 mg. Pfed chemoterapii byl 67 ¢ ientl podavan profylakticky
dexametazon.

Hlavni studie nebyly navrzeny tak, aby hodnotily ucmn?@ nosetronu pfi zpozdéném nastupu
nauzey a zvraceni. Antiemetické ptisobeni bylo p béhem 0 az 24 hodin, 24 az 120 hodin a 0
az 120 hodin. Vysledky studii se stfedni emeto oterapii a studie s vysoce emetogenni
chemoterapii jsou shrnuty v nésledujicich tabulk

Palonosetron nevykazoval non-inferiori srovnavanym lé¢iviim v akutni fazi zvraceni jak u
stfedné, tak u vysoce emetogenniho so Q

PrestoZe se neprokazala v kontr ch klinickych studiich komparativni u¢innost palonosetronu

ve vicenasobnych cyklech 8 entu zatazenych ve tfech klinickych hodnocenich faze 3
pokracovalo v oteviené s! pecnosti a bylo 1é€eno palonosetronem v dédvee 750 mikrogrami az 9

dalswh cyklt chemoter, lkova bezpecnost byla béhem vsech cykli zachovéna.

\

\/Q



Tabulka 1: Procentudlni podil pacienti’ citlivych na 1é¢bu podle 1é¢ebné skupiny a fize ve studii
se stifedné emetogenni chemoterapii oproti ondansetronu.

Palonosetron Ondansetron
250 mikrogramti 32 miligramt
(n=189) (n=185) Delta
% % %
Uplna odpovéd’ (24dna emeze a 7adna zichranni medikace) 97,5 % CI°
0 — 24 hodin 81,0 68,6 12,4 [1,8 %, 22,8 %]
24 — 120 hodin 74,1 55,1 19,0 [7,5 %, 30,3 %]
0 — 120 hodin 69,3 50,3 19,0 [7.4 %, 30,7 %]
Uplna kontrola (iiplna odpovéd® a nejvyse slaba nauzea) hodngg\
0 — 24 hodin 76,2 65,4 10,8 neutigdeno
24 — 120 hodin 66,7 50,3 16,4 ,001
0 — 120 hodin 63,0 449 18,1 x\(' ,001
Bez nauzey (Likertova stupnice) . 05 "hodnota p°
0 — 24 hodin 60,3 56,8 35NN neuvedeno
24 — 120 hodin 51,9 39,5 Q neuvedeno
0— 120 hodin 45,0 362 (@ neuvedeno

b Studie byla navrzena tak, aby ukazovala non-inferioritu: 1 hranice vétsi nez -15 %

prokazuje non-inferioritu mezi palonosetronem a sro ahym lécivem.
¢ Test Chi-kvadrat. Hladina vyznamnosti o = 0,0S.Q
o

. o . I4 ] r row " r vr v
Kohorta pacientli randomizovanych podle ptivodniho leceg 0 zaméru

Tabulka 2: Procentudlni podil pacienti* odpoV@nh na lécbu podle 1é¢ebné skupiny a fize ve
studii se stfedné emetogenni chen\ pii oproti dolasetronu.

—

Palonosetro Dolasetron
250 mikrogr@ 100 miligrami
(n= (n=191) Delta
L% % %
Uplna odpovéd’ (Zadng §Q§fiédné zachranna medikace) 97,5 % CI"®
0 — 24 hodin N 630 52,9 10,1 [-1,7 %, 21,9 %]
24 - 120 hodip Q 54,0 38,7 15,3 [3,4 %, 27,1 %]
0 — 120 hodjs 46,0 34,0 12,0 [0,3 %, 23,7 %]
Uplna k_qn’t‘ﬂl'l na odpovéd’ a nejvyse slaba nauzea) hodnota p°
0¢ 2@n 57,1 47,6 9,5 neuvedeno
24 hodin 48,1 36,1 12,0 0,018
20 hodin 41,8 30,9 10,9 0,027
Bez nauzey (Likertova stupnice) hodnota p°
0 — 24 hodin 48,7 41,4 7.3 neuvedeno
24 — 120 hodin 41,8 26,2 15,6 0,001
0 — 120 hodin 33,9 22,5 11,4 0,014

Kohorta pacientti randomizovanych podle pivodniho 1é¢ebného zaméru

Studie byla navrzena tak, aby ukazovala non-inferioritu. Dolni hranice vétsi nez -15 %
prokazuje non-inferioritu mezi palonosetronem a srovnavanym lécivem.

Test Chi-kvadrat. Hladina vyznamnosti o = 0,05.



Tabulka 3: Procentualni podil pacienti® odpovidajicich na 1é¢bu podle 1é¢ebné skupiny a faze ve
studii s vysoce emetogenni chemoterapii oproti ondansetronu.

Palonosetron Ondansetron
250 mikrogramti 32 miligramt
(n=223) (n=221) Delta
% % %
Uplna odpovéd’ (24dna emeze a Z4dna zachranna medikace) 97,5 % CI°
0 — 24 hodin 59,2 57,0 2,2 [-8,8 %, 13,1 %]
24 — 120 hodin 453 38,9 6,4 [-4,6 %, 17,3 %]
0 — 120 hodin 40,8 33,0 7.8 [-2,9 %, 18,5.%0]
Uplna kontrola (iiplna odpovéd® a nejvyse slaba nauzea) hodn%
0 — 24 hodin 56,5 51,6 49 neu
24 — 120 hodin 40,8 35,3 5,5 deno
0 — 120 hodin 37,7 29,0 8,7 x\' Vedeno
Bez nauzey (Likertova stupnice) . 05 hodnota p°
0 — 24 hodin 53,8 49,3 4, \J neuvedeno
24 — 120 hodin 354 32,1 neuvedeno
0 — 120 hodin 33,6 32,1 ) ( ; neuvedeno

Studie byla navrzena tak, aby ukazovala non-inferioritu: 1 hranice vétsi nez -15 %
prokazuje non-inferioritu mezi palonosetronem a sro ahym lécivem.
Test Chi-kvadrat. Hladina vyznamnosti a = 0,05.

. [) . I4 ] r row " r vr v
: Kohorta pacientli randomizovanych podle ptivodniho leceg 0 zaméru

Vliv palonosetronu na krevni tlak, tep a parame}ﬂ@ vcetné QTc byl v CINV Kklinickych studiich
srovnatelny s ondansetronem a dolasetronem. V ickych studiich vykazoval palonosetron
schopnost blokovat iontové kanaly ﬁéastni@ - dre-polarizace komory, a prodluzovat trvani

akcniho potencialu. @

Vliv palonosetronu na QTc 1nterva byodnocen u dospélych muzi a Zen ve dvojité zaslepené
randomizované paralelni studii @ ované placebem a pozitivni kontrolou (moxifloxacin). Cilem
bylo zhodnotit vliv i.v. podan 1& onosetronu na EKG v jednotlivé podanych davkach 0,25; 0,75
nebo 2,25 mgu 221 zdr@ ektl. Studie prokazala, Ze davky do 2,25 mg nemaji zadny vliv na
QT/QTc ani na dalsi interval G. Nebyly prokazany zadné klinicky vyznamné zmény tepu,
atrioventrikularni (A vosti ani srdecni repolarizace.

|
Pediatrickd po@
<

")
Prevenge @tempii navozené nauzey a zvraceni (CINV):

B eég{a ucinnost intravendzniho palonosetronu pii jednotlivych davkach 3 ug/kg a 10 pg/kg byla
zki&ﬁa v prvni klinické studii u 72 pacientt v nésledujicich vékovych skupinach, >28 dnt az 23
mesict (12 pacientil), 2 az 11 let (31 pacientd) a 12 az 17 let (29 pacientll), podstupujicich vysoce
nebo stiedné emetogenni chemoterapii. U zadné ze zminénych hladin davek nebyla vznesena
bezpecnostni znepokojeni. Primarni proménnou t¢innosti byl podil pacientt s uplnou odpoveédi
(definovanou jako zadna emeticka epizoda, bez pouziti zdichranné medikace) béhem prvnich 24 hodin
po za&atku podavani chemoterapie. Uéinnost po podani palonosetronu v davce 10 pg/kg ve srovnani s
palonosetronem v davce 3 pg/kg byla 54,1 %, respektive 37,1 %.

Utinnost palonosetronu v prevenci chemoterapii navozené nauzey a zvraceni u pediatrickych pacientt
s nadorovym onemocnénim byla prokazana v druhé non-inferioritni pivotni studii srovnavajici
jednotlivou intraveno6zni infuzi palonosetronu s intravendznim rezimem ondansetronu. Celkem 493
pediatrickych pacientli ve véku 64 dnil az 16,9 let, ktefi dostavali stftedné (69,2 %) nebo vysoce (30,8



%) emetogenni chemoterapii, bylo 1éceno palonosetronem 10 pg/kg (maximalné 0,75 mg),
palonosetronem 20 pg/kg (maximalné 1,5 mg) nebo ondansetronem (3 x 0,15 mg/kg, maximalni
celkova davka 32 mg) 30 minut pied za¢atkem emetogenni chemoterapie béhem Cyklu 1. V ramci
vSech l1é¢ebnych skupin vétsina pacientt (78,5 %) nepodstupovala chemoterapii poprvé. Podavana
emetogenni chemoterapie zahrnovala doxorubicin, cyklofosfamid (<1 500 mg/m?), ifosfamid,
cisplatinu, daktinomycin, karboplatinu a daunorubicin. Adjuvantni kortikosteroidy, véetné
dexametazonu, byly podavany spolu s chemoterapii u 55 % pacientti. Primarnim cilovym parametrem
i¢innosti byla tplna odpovéd (UO) v akutni fazi prvniho cyklu chemoterapie, definovana jako stav
bez zvraceni, bez daveni, a bez nutnosti podani zdchranné 1écby v prvnich 24 hodinach od zahajeni
chemoterapie. Uéinnost piipravku byla zaloZena na prokazani non-inferiority intravenézniho
palonosetronu ve srovnani s intraven6znim ondansetronem. Kritéria non-inferiority by byla splnéna,
pokud by spodni hranice 97,5% intervalu spolehlivosti pro rozdil v hodnotach uplné odpovédi po
podani intravendzniho palonosetronu minus intraven6zniho ondansetronu byla vyssi

nez -15 %. Ve skupiné palonosetronu 10 ug/kg, 20 pug/kg a ondansetronu byl podil pamentu Q
54,2 %, 59,4 % a 58,6 %. Protoze 97,5% interval spolehlivosti (hodnota upravena Mant
Haenszelovym testem) pro rozdil mezi hodnotami UQ.,4, palonosetronu 20 pg/kg a o ronu byl
[-11,7 %, 12,4 %], davka 20 ug/kg palonosetronu prokazala non-inferioritu k ondan ‘

I kdyz tato studie prokazala, Ze pediatricti pacienti potiebuji vyssi davku palon pro prevenci
chemoterapii navozené nauzey a zvraceni nez dospéli, jeho bezpecnostni p Vlda prokazanému
profilu u dospélych (viz bod 4.8). Farmakokinetické informace j Jsou uve odé 5.2.

Prevence pooperacni nauzey a zvraceni (PONV):

Byly provedeny dv¢ pediatricke klinické studie. Bezpecnost a
pfi jednotlivych davkach 1 pg/kg a 3 pg/kg byla srovnavan
v nasledujicich vékovych skupinach, >28 dntli az 23 més{ctiN/ pacientl), 2 az 11 let (96 pacientl) a 12
az 16 let (47 pacientil), podstupujicich elektivni opégaci. Wzadné z 1é¢ebnych skupin nebyla vznesena
zadna bezpecnostni znepokojeni. Podil pacienti ze v obdobi 0-72 hodin po operaci byl po
podani palonosetronu v davce 1 ug/kg nebo 3 pg odobny (88 % vs. 84 %).

ost intravenozniho palonosetronu
ni klinické studii u 150 pacientti

Druha pediatricka klinickd studie byla myttientrickd, dvojité zaslepend, dvojit¢ zamaskovana,
randomizovana, aktivné kontrolovana ﬁ ferioritni studie s paralelnimi skupinami s podanim
jednotlivé davky, srovnavajici intr i palonosetron (1 pg/kg, maximalné 0,075 mg) oproti
intraven6znimu ondansetronu. ?&e bylo zatazeno celkem 670 pediatrickych chirurgickych
pacienttl ve véku 30 dntd a 1 Primarniho cilového parametru Géinnosti, uplné odpovédi (UO:
stav bez zvraceni, bez da.t x ez nutnosti podani zachranné antiemetické medikace) béhem prvnich
24 hodin po operaci, by Q 7eno u 78,2 % pacientl ve skuping s palonosetronem a u 82,7 %
pacient ve skuplne s setronem Pfedem stanovena mez pro splnéni non-inferiority byla -10 %,
hodnota upraven antchHaenszelovym statistickym non-inferioritnim intervalem spolehlivosti pro
rozdil v pr1m %1 uplne odpovédi (UO), byla [-10,5, 1,7 %], a proto nebyla non-inferiorita
prokazang; V‘ lécebnych skupin nebyly vzneseny zadné nové obavy tykajici se bezpecnosti.

Inform pouzm u pediatrické populace viz bod 4.2.

5.2 armakokinetické vlastnosti

Absorpce
Po intravendznim podani po poc¢ate¢nim poklesu plazmatické koncentrace nasleduje pomala eliminace

z organismu se stfednim konec¢nym elimina¢nim polo¢asem ptiblizn¢ 40 hodin.

Stfedni maximalni plazmaticka koncentrace (Cmax) a plocha pod kiivkou zavislosti koncentrace na
case (AUC,.,) jsou vSeobecné piimo umérné davce v rozsahu davky 0,3-90 pg/kg u zdravych subjektt
a u pacientll s nadorovym onemocnénim.

U 11 pacientd s karcinomem varlat byl po intraven6znim podani 0,25 mg palonosetronu kazdy druhy
den v celkovém mnozstvi 3 davek stfedni (SO, smérodatna odchylka) nartist plasmatické koncentrace
42434 % ode dne 1 do dne 5. Po intravendznim podani 0,25 mg palonosetronu jednou denné€ po dobu
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3 dnt1 12ti zdravym subjekttim byl sttedni (£SO) nérist plasmatické koncentrace palonosetronu
110+45 % ode dne 1 do dne 3.

Simulace farmakokinetiky naznacuji, ze celkova expozice (AUC .,,) po intraven6zn¢ podaném
palonosetronu v davce 0,25 mg jednou denné po dobu 3 po sob¢ nasledujicich dnti byla podobna jako
po jedné intravendézné podané davce 0,75 mg, ackoliv Cmax jednotlivé davky 0,75 mg byla vyssi.

Distribuce
Palonosetron v doporucené davce je Siroce distribuovan v organismu s distribuénim objemem
piiblizné 6,9 az 7,9 1/kg. Ptiblizné 62 % palonosetronu se vaze na plazmatické proteiny.

Biotransformace

Palonosetron je odbouravan dvoji cestou, ptiblizné 40 % se odbourava ledvinami a dalSich ptibliZng
50 % se metabolizuje za vzniku dvou primarnich metabolitd, které maji méné nez 1 % aktiv @
palonosetronu jakoZzto antagonisty receptoru SHT3. Studie metabolismu in vitro ukazaly, Ze D6 a
v men§im rozsahu izoenzymy CYP3A4 a CYP1A2 se podileji na metabolismu palonosetfonti. Ovsem
klinické farmakokinetické parametry nejsou mezi silnymi a slabymi metabolizatory @ D6 substrati
vyznamné odlisné. Palonosetron neinhibuje ani neindukuje izoenzymy cytochron\ 0 v klinicky
vyznamnych koncentracich.

0\6
Eliminace < b
Po jedn¢ intravendzni davee 10 mikrogramtkg [14C]-palonosetronu s 0 moc¢i pfiblizné 80 %
davky béhem 144 hodin, piicemz palonosetron piedstavoval piiblizne%0 % podané davky jako

nezménéné u¢inné latky. Po jednorazovém podani intravendzni lusu u zdravych subjektii byla
celkova clearance palonosetronu v organismu 173 + 73 ml/mififa rénalni clearance byla 53 + 29
ml/min. Nizka celkova télesna clearance a velky distribucnf m znamenal kone¢ny eliminacni

polocas v plazmé ptiblizn€ 40 hodin. Deset procent paci€nth,ma stiedni konecny eliminacni polocas

vys$si nez 100 hodin. %
>
. \
Farmakokinetika u specidlnich populaci @

Starsi populace
Vék neovlivituje farmakokinetiku nosetronu. U starSich pacientll neni zapotiebi zadna Gprava
davkovani.

Pohlavi K ‘\
Pohlavi neovliviiuje fa Kinetiku palonosetronu. Neni zapotiebi zddné upravy davkovani podle
pohlavi.
!
Pediatricka popilac
Farmako icka’data pro stanoveni jednotlivé intravendzni davky palonosetronu byla ziskéana z

1atrickych pacientll (n=280) s nadorovym onemocnénim, ktefi dostavali davku 10

20 pg/kg. Pii navyseni davky z 10 pg/kg na 20 pg/kg bylo pozorovano zvyseni primérmé
hoduoty,AUC, které bylo umérné davce. Po podani nasledujici jednotlivé davky intraven6zni infuze
palondSetronu 20 pg/kg bylo hlaseno, Ze dosazené maximalni koncentrace v plazmé (Cr) na konci
15minutové infuze byly velmi variabilni ve vSech vékovych skupinach a mély tendenci byt nizsi u
pacientil <6 let nez u starSich pediatrickych pacienti. Median polocasu po podani 20 pg/kg byl 29,5
hodin ve vSech vékovych skupindch a pohyboval se v rozmezi od asi 20 do 30 hodin napii¢ vékovymi
skupinami.

Celkova hodnota télesné clearance (1/h/kg) u pacienti ve véku od 12 do 17 let byla podobna jako u

zdravych dospélych. Nejsou zde zadné zjevné rozdily v distribu¢nim objemu, pokud je vyjadien jako
I/kg.
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Tabulka 4. Farmakokinetické parametry u pediatrickych pacientii s nidorovym onemocnénim
po intravendzni infuzi palonosetronu 20 pg/kg po dobu 15 minut a u dospélych
pacientt s nadorovym onemocnénim, kterym byly podavany davky 3 pg/kg a 10
pg/kg jako intraveno6zni bolus.

Pediatricti pacienti s nidorovym

Dospéli pacienti

onemocnénim® s nadorovym
onemocnénim”
<2 roky 2 roky 6 let 12 let 3,0 10 pg/kg
<6 let <12 let <17 let ng/kg
N=3 N=5 N=7 N=10 N=6 5
AUC., h-ug/L 69,0 103,5 98,7 124,5 358 81,8
(49.5) (40,4) (47,7) (19,1) ,{‘ (23,9
t,,, hodiny 24,0 28 23,3 30,5¢ 56,4 49,8
\?(5,81) (14,4)
(D
N=6 N=14 N=13 {%119 N=6 N=5
)
TN
Clearance®, /h/kg 0,31 0,23 0,19 N 0,16 0,10 0,13
(34,7) (51,3) ( (27.8) (0,04) (0,05)
N
Distribu¢ni objem™ * I/kg 6,08 5,29 6%26 6,20 791 9,56
(36,5) (57.5’% 40,0) (29,0) (2,53) (4,21)
N Ud

*FK parametry vyjadiené jako geometricky primen(CV — varia¢ni koeficient), s vyjimkou TY , ktery

ma hodnotu medianu.

® FK parametry vyjadiené jako aritm.
¢ Clearance a distribu¢ni objem u pe
a upraveny dle hmotnosti. U dospc
4 Vss je hlagen u pediatrickych paci
s nadorovym onemocn.é’n

porucha neovliviiuje farmakokinetické parametry palonosetronu. Zavazna
izuje renalni clearance, nicméné celkova télesna clearance u téchto pacientti je

ravych subjekti. U pacientl s renalni insuficienci neni zapotiebi Zadna uprava
Nacienty, kteti podstupuji hemodialyzu, nejsou k dispozici farmakokinetické udaje.

Ledvinova porucha

Mirna az stfedni lgdvin
ledvinova poruc
podobna jake
davkova

'

eti
iatnickyc

s

mér (SD)

h pacientii byly vypocitany z obou skupin, 10 a 20 ug/kg
jsou v ndzvu sloupcii oznaceny rizné urovn¢ davkovani.

0 s nddorovym onemocnénim, zatimco Vz u dospélych pacient

Ja erm'@wha
Jatemgi porucha nesnizuje vyznamné celkovou télesnou clearance palonosetronu ve srovnani se

zdravymi subjekty. I kdyz koneény elimina¢ni poloc¢as odstrafiovani a stfedni systémova expozice
palonosetronu jsou u pacientl se zavaznou poruchou funkce jater zvyseny, neopodstatiiuje to sniZeni

davky.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

U¢inky v neklinickych studiich byly pozorovany pouze po expozicich dostate¢né pievysujicich
maximalni expozici u ¢lovéka, coz svédci o malém vyznamu pii klinickém pouziti.

Neklinické studie ukazuji, ze palonosetron mtize blokovat iontové kanaly zapojené do ventrikularni

depolarizace a repolarizace a prodlouzit trvani akéniho potencialu pouze ve velmi vysokych

koncentracich.
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Studie na zvifatech nenaznacuji pfimé ani nepfimé skodlivé ucinky na pribéh t€hotenstvi,
embryonalni/fetalni vyvoj, porod nebo postnatalni vyvoj. O placentarnim pienosu jsou k dispozici
pouze omezené udaje ze studii na zvitatech (viz bod 4.6).

Palonosetron neni mutagenni. Vysoké davky palonosetronu (kazda davka zptsobujici nejméné
tficetinasobek terapeutické expozice u lidi) podavané denné po dva roky zpusobily zvySenou miru
vyskytu jaternich tumorii, endokrinnich neoplazmat (ve §titné zlaze, hypofyze, pankreatu, dieni
nadledvinek) a koznich tumort u laboratornich potkanti, ale ne u mysi. Zakladni mechanismy nejsou
plné objasnény, ale kvili vysokym pouzitym davkam a proto, Zze Palonosetron Hospira je ur¢en k
jednorazové aplikaci u lidi, se tyto nalezy nepovazuji za relevantni pro klinické pouziti.

6. FARMACEUTICKE UDAJE ‘()p

6.1 Seznam pomocnych latek OA
Mannitol \$

Dihydrat edetanu disodného . 6
Citronan sodny \
Monohydrat kyseliny citronové g
Hydroxid sodny (pro upravu pH) @
Kyselina chlorovodikova (pro tipravu pH) ) K

Voda na injekci Q\

6.2 Inkompatibility

Tento 1€¢ivy ptipravek nesmi byt misen s j in}'lmi} 5Ci ytgﬁpravky.
.

6.3 Doba pouZitelnosti

N
30 mésicu. ®$
6.4  Zvlastni opatieni pro ucho@se;
Tento 1é¢ivy piipravek n.e’\qy“ &Zédné zvlastni podminky uchovévani.
6.5 Druh obaluao aleni

Injekéni lahvick ! irého¥skla typu I se zatkou z chlorbutylového kaucuku a hlinikovym uzavérem.
Dodava se ub@c bsahujicich 1 injek¢ni lahvicku s 5 ml roztoku.

S\
6.6 Z @ opati‘eni pro likvidaci pripravku
Urw Jednorazovému pouziti, jakykoliv nepouzity roztok je tfeba zlikvidovat.
Veskery nepouzity 1€¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles
Belgie
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8. REGISTRACNI CIiSLO(A)

EU/1/16/1100/001

9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 8. dubna 2016

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach EV\%

agentury pro 1é¢ivé pripravky http:// www.ema.europa.cu !
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PRILOHA II Q\

VYROBCE ODPOVEDNY/VYRQ&DPOVEDNi ZA
PROPOUSTENI SARZI

L

PODMINKY NEBO OME; YDEJE A POUZITI
DALSI PODMiNKY@\bZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A
UCINNE P ANI LECIVEHO PRiIPRAVKU

J{Q

J ’\A‘*Q

\/Q
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A. VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Hospira UK Limited
Horizon

Honey Lane

Hurley

SL6 6RJ

Velka Britanie

Hospira Enterprises B.V.
Randstad 22-11 Almere

NL-1316 BN ‘()p

Nizozemsko A
Avara Liscate Pharmaceutical Services S.p.A. \&O

Via Fosse Ardeatine, 2, 20060, Liscate (MI)
Ttalie \6

Pfizer Service Company BVBA @Q

Hoge Wei 10 ‘ K
1930 Zaventem

Belgie Q\

Tistény piibalovy letak 1é€ivého pripravku musi obs o@ézev a adresu vyrobce zodpoveédného za
propusténi dané Sarze. R \

B. PODMINKY NEBO OMEZENiékaE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan ?b’;élfsky predpis.

C. DALSIi PODMI QOZADAVKY REGISTRACE
o Pravidelnc“i akt@ované zpravy o bezpecnosti

Pozadayk fedkladani pravidelné aktualizovanych zprav o bezpecnosti pro tento 1é¢ivy
u uvedeny v seznamu referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l.

pripf
10 ?@ 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény jsou zvefejnény na evropském

vém portalu pro 1é¢ivé ptipravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni poZzadované ¢innosti a intervence v oblasti farmakovigilance
podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve veskerych
schvalenych néslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
o na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé pripravky,
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o pii kazdé zméné€ systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam pomeru piinost a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

PAPIROVA KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Palonosetron Hospira 250 mikrogramd, injek¢ni roztok
Palonosetron (ve formé¢ hydrochloridu)

VN

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

!
4
Jedna lahvicka obsahuje 250 mikrogramu palonosetronu (ve form¢ hydrochloridu) v 5 &

N

(50 mikrogramt/ml) &
| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK q
Rovnéz obsahuje mannitol, dihydrat edetanu disodného, citronan so @ ydrat kyseliny

citronové, vodu na injekci, hydroxid sodny a kyselinu chlorovodikovo

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI Q@

o S
Injekéni roztok . $
I lahvicka *

7>
5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PQDANI

Pred pouzitim si prectéte pribal @Tormaci

Intraven6zni podani ‘
Pouze k jednorézovému.p Z

6. ZVLAST ;ORNENI ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MINIO D A DOSAH DETI

Uchovﬂ@(dlmo dohled a dosah déti.

2 DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA t®§ >
EU/1/16/1100/001 O

13.  CiSLO SARZE ‘9 |

S
&

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ O\
N

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na Iékarsky predpis. QQ

J
>
. \4/
[ 15. NAVOD K POUZITI RN
Y
&
[ 16.  INFORMACE V BRAILLOWEWPISMU |

&

Nevyzaduje se — odtivodnéni pi
]
N
O\

17. JEDINECNY WOBNTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

\ N
2D carovy k‘(')d ?%eénym identifikatorem.
")
SO | -
| 18. @MCNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

Y

SN:
NN:
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

INJEKCNI LAHVICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Palonosetron Hospira 250 mikrogramtl, injekéni roztok
palonosetron
Intraven6zni podani

| 2. ZPUSOB PODANI

N\
3.  POUZITELNOST _ R K
EXP Q\‘O
Y
4. CiSLO SARZE -

Lot N
¥

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST,W NEBO POCET

5ml \&\\
R\

6. JINE ‘@
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

Palonosetron Hospira 250 mikrogrami, injekéni roztok
palonosetron

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci dfive, neZ Vim bude tento piipravek podan,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

* Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potfebovat preist znovu.

»  Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékaie nebo 1ékarnika.

*  Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdélte to svému lékaii nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipadé jakychkoli nezddoucich uc¢inku, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci ‘Qp

Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude Palonosetron Hospira podan
Jak se Palonosetron Hospira pouziva

Mozné nezadouci G¢inky . \6

Jak Palonosetron Hospira uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace @g
R

Co je Palonosetron Hospira a k ¢emu se pouziva OA

AR e

1. Co je Palonosetron Hospira a k ¢emu se pouZiva
Palonosetron Hospira patii do skupiny 1é¢iv znamych jakQ@gonisté serotoninu (SHT3).
ni

Tato 1é¢iva maji schopnost blokovat i€inek létk}i % , kterd mlze vyvolat nauzeu a zvraceni.

>

Palonosetron Hospira se pouziva k prevenci n uz&\ zvraceni pfi chemoterapii nadort u dospélych,
dospivajicich a u déti starSich jednoho meést

2. Cemu musite vénovat poz@ neZ Vam bude Palonosetron Hospira podan

Palonosetron Hospira V4
- jestlize jste alergi
(uvedenou v bo

u@ byt podan:
N @ palonosetron nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku

Upozornéni a o : theni
Pted podanim pifpravku Palonosetron Hospira se porad’te se svym lékafem nebo 1ékarnikem:
- jesthz VI e akutni stievni obstrukci nebo jste v minulosti trpéli opakované zacpou,
uzivate Palonosetron Hospira spole¢né s dal§imi 1éCivy, ktera mohou vyvolat
alni srdecni rytmus, napiiklad amiodaron, nikardipin, chinidin, moxifloxacin;
Vtromycin, haloperidol, chlorpromazin, quetiapin, thioridazin, domperidon;
okud se v minulosti u Vas nebo ve Vasi rodin€ vyskytly zmény v srdeénim rytmu (prodlouzeni
QT intervalu);
- jestlize mate jiné srde¢ni problémy;
- jestlize mate nerovnovahu nékterych minerald v krvi, jako je draslik a hoi¢ik, a tato
nerovnovaha nebyla Ié¢ena.

Nedoporucuje se podavat Palonosetron Hospira ve dnech nasledujicich po chemoterapii, pokud
nepodstupujete dalsi cyklus chemoterapie.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a Palonosetron Hospira
Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat, véetné:
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SSRI (selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu) pouzivanych pti 1€cbé deprese
a/nebo uzkosti, mezi néz patii fluoxetin, paroxetin, sertralin, fluvoxamin, citalopram,
escitalopram;

SNRI (inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu) pouzivanych pii 16¢bé
deprese a/nebo uzkosti, mezi néz patii venlafaxin, duloxetin.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete ot¢hotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.

Jste-li t¢hotna nebo si myslite, Ze byste mohla byt t¢hotna, 1¢kat Vam Palonosetron Hospira nepoda,
pokud to nebude zcela nezbytné.

Neni znamo, zdali ma Palonosetron Hospira jakékoliv §kodlivé t¢inky, je-li uzivan béhem t!%QStVi.
Neni znamo, zda se Palonosetron Hospira vyluc¢uje do matef'ského mléka. O

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji
Palonosetron Hospira mtize zpusobit zavrat¢ nebo tnavu. Pokud jste OVIN\ ), netfid’te dopravni
prostiedek ani neobsluhujte Zadné ptistroje nebo stroje.

Diilezité informace o nékterych slozZkach pripravku Palonosetml@ra
Tento 1éCivy ptipravek obsahuje mén€ néz 1 mmol sodiku (23 mg v jedné injekcni lahviccee, tj.

v podstaté je ‘bez sodiku’. Q

3.  Jak se Palonosetron Hospira pouziva S Q

L

Lékar ¢i sestra Vam obvykle poda injekcné Palﬁ\e n Hospira asi 30 minut pfed zahajenim

chemoterapie. . l

Dospéli
Doporucena davka Palonosetron Hospitdje 250 mikrogramt podana jako rychla injekce do zily.

Déti a dospivajici (od 1 mési & let)

Lékat rozhodne o veliko ti‘& v zavislosti na télesné hmotnosti, av§ak maximalni davka je
1500 mikrogramu. X

Palonosetron Hospira odan pomalou infuzi do Zily.

)
Mate-li jakékoliﬁotézky tykajici se uzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékare.

<
S\
4. l@gz‘leiédouci ucinky

Po jako vSechny léky mlze mit i tento piipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 lidi):
o bolesti hlavy

o zavraté

. zacpa

o prijem
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Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 ze 100 lidi):
vysoky nebo nizky krevni tlak

abnormalni tep nebo nizky pratok krve do srdce
zména barvy Zil nebo zvétSeni zil

abnormalné vysoké nebo nizké hladiny drasliku v krvi
vysoké hladiny cukru v krvi nebo v moci

nizké hladiny vapniku v krvi

vysoké hladiny barviva bilirubinu v krvi

vysoké hladiny uréitych jaternich enzymi
povznesena nalada nebo pocity uzkosti

spavost nebo problémy se spanim

pokles nebo ztrata chuti k jidlu
slabost, unava, hore¢naté nebo chtipce podobné pfiznaky U Q
pocity necitlivosti, paleni, pichani nebo mravenceni pokozky @
svédiva kozni vyrazka A
zhor$eni zraku nebo podrazdéni oka O
nevolnost a zvraceni spojené s pohybem \$

zvonéni v uchu . \6

Skytavka, plynatost, sucho v tstech nebo zhorSené traveni
bolest biicha (zaludku) @

obtizné moceni
bolest kloubi '
abnormality na elektrokardiogramu (prodlouzeni QT inte@

Velmi vzacné (mohou postihnout az 1 z 10 000 lidi): @

Alergické reakce na Palonosetron Hospira. Pfiznaky mohQu Zahrnovat otok rtt, tvafe, jazyka nebo
krku, dychaci potize nebo kolabovani, mizete zaznathenat i svédici, hrudkovitou vyrazku (koptivku),
paleni ¢i bolest v misté injek¢niho podani. ¢

Déti a dospivajici: @

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 ljd
. bolest hlavy

Méné ¢asté (mohou posﬁl‘&@ 1 ze 100 lidi):
. zavraté K
trhavé pohyby t@

. abnormalnf sgdeciitep
. kasel neb ﬁ%os‘[
. krvgc 0s

. S‘Vé vagRozni vyrazka nebo koptivka

. Vllggt v misté vpichu

HlaSeni nezadoucich ucinkii

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkt, sd€lte to svému lékati. Stejné postupujte

v ptipad¢ jakychkoli nezddoucich uc€inkt, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci. Nezadouci
ucinky muzete hlasit také piimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich ucinki
uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadoucich t€inkti miZete pfispét k ziskani vice informaci

o0 bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak Palonosetron Hospira uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.
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Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na injekéni lahvicce a krabiéce
za ,EXP‘. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento 1é¢ivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

Urceno k jednorazovému pouziti, jakykoliv nepouzity roztok je tfeba zlikvidovat.

6. Obsah baleni a dalsi informace
Co Palonosetron Hospira obsahuje

- Lécivou latkou je palonosetron (ve form¢ hydrochloridu). Jeden ml roztoku obsahuje‘ Q
50 mikrogrami palonosetronu. Jedna injekéni lahvicka s 5 ml roztoku obsahuje !

250 mikrogramt palonosetronu.
. Dalsimi slozkami jsou mannitol, dihydrat edetanu disodného, citronan sod )’l@nydré‘c
kyseliny citronové a voda na injekci, hydroxid sodny a kyselina chlorovoék: (k apravé pH).

L

Jak Palonosetron Hospira vypada a co obsahuje toto baleni \

Palonosetron Hospira injekéni roztok je Ciry bezbarvy roztok a je dodava ni 0 jedné sklenéné
injekéni lahvicce typu I se zatkou z chlorbutylového kaucuku a hlinil@uzavérem, ktera obsahuje
5 ml roztoku. Kazda injek¢ni lahvicka obsahuje jednu davku. ‘\

Dodava se v balenich obsahujicich 1 injekéni lahvicku s 5 '@u.

Drzitel rozhodnuti o registraci Q
Pfizer Europe MA EEIG . %
Boulevard de la Plaine 17 ¢ \

1050 Bruxelles \

Belgie ®$

Vyrobce
Hospira UK Limited, Horizon, Hi @ane, Hurley, Maidenhead, SL6 6RJ, Velka Britanie

HOSPIRA Enterprises BJV‘\@istad 22-11, 1316 BN Almere, Nizozemsko
Avara Liscate Pharma '@ Services S.p.A., Via Fosse Ardeatine, 2, 20060, Liscate (MI), Italie
)

Pfizer Service @ny BVBA, Hoge Wei 10, 1930 Zaventem, Belgie
<

S\
Dalsi i%@e o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

BEN/ LU

Pfizer SA/NV Pfizer SA/NV

Tél/Tel: +322 554 62 11 Tél/Tel: +32 2 554 62 11

BG LT

[aiizep JlrokcemOypr CAPJIL, Knon bearapus Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Ten.: +359 2 970 4333 Tel. + 370 52 51 4000

CzZ HU

Pfizer, spol. s r.0. Pfizer Kft.

Tel: +420-283-004-111 Tel: +36 1 488 37 00
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DK
Pfizer ApS
TIf: + 4544 20 11 00

DE
Pfizer Pharma PFE GmbH
Tel: + 49 (0)800 8535555

EE
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

EL
Pfizer EAAAY AE.
TnA.: +30 210 6785 800

ES
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

FR
Pfizer PFE France
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

HR
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 3908 777

1E

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
+44 (0) 1304 616161

3

IS @'
Icepharma hf.

Simi: +354 540 8000 JK\Q

IT

Pfizer Italia Srl

Tel: +39 06 33

ey 4 ()
Pharm 1cal Trading Co Ltd
Trik; 24656165

LV

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel.: +371 670 35 775

A
il

MT
Drugsales Ltd
Tel: +356 21 419 070/1/2

NL
Pfizer bv
Tel: +31 (0)10 406 43 01

NO
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

AT
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H!
Tel: +43 (0)1 521 15-0

HAG
A(b

PL

Pfizer Polska Sp. z o0.0. \$
Tel: +48 22 335 61 00.\6

>

5500

PT
Laboratoérios Pfi
Tel: +351214

RO

Pfize Qﬁnia S.R.L.
Tel: (0)21 207 28 00
o

fizer Luxembourg SARL
Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana
Tel: +386 (0)1 52 11 400

SK
Pfizer Luxembourg SARL, organizacna zlozka
Tel: +421-2-3355 5500

FI
Pfizer PFE Finland Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

SE
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

UK
Hospira UK Limited
Tel: + 44 (0) 1628 515500

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana YYYY.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé piipravky: http://www.ema.europa.eu
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