I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vgim zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek lugti zinot par jebkadam
iesp&jamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 2 mg pulveris un §kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viens flakons satur 2 mg somatropina (somatropinum)* (atbilst 6 SV).

P&c sagatavosanas 0,2 ml suspensijas satur 2 mg somatropia (10 mg/ml).

*ieglits no Saccharomyces cerevisiae $iinam, izmantojot rekombinanto DNS'tehriologiju

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1 apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Pulveris un $kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas-pagatavosanai.

Balts vai gandriz balts pulveris. Skidinatajs ir caurspidigs, ellains $kidrums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

Somatropin Biopartners ir paredzets lietoSanai endogéna augSanas hormona aizstajterapijai
pieaugusSajiem, kuriem pieauguso vai b&rnu vecuma diagnosticéts augsSanas hormona deficits (AHD).

Piecauguso vecuma diagnosticets: pacienti ar pieaugoSo vecuma diagnosticetu AHD tiek definéti ka
pacienti ar zinamu hipotalama-hipofizes patologiju un papildus vismaz vienu zinamu hipofizes
hormona, iznemot prolaktina, deficitu. Siem pacientiem ir javeic viens stimulacijas tests, lai
diagnosticétu vai izslégtu AHD.

Bérnu vecuma diagnosticéts: pacientiem ar b&rnu vecuma diagnosticétu izoletu AHD (nav datu par
hipotalama-hipofizes slimibu vai galvaskausa apstaro$anu) p&c augSanas beigam javeic divi
stimulacijas testi, izn@mums ir tie pacienti, kuriem ir zema insulinam I1dziga augSanas faktora-I
(insulin-lke growth faktor-I — 1GF-I) koncentracija (< -2 standarta novirzes vertibas (Standard
deviation score — SDS)) — viniem var veikt vienu testu. Stimulacijas testa partrauksanas punktam jabiit
precizam.

4.2 Devas un lietoSanas veids

Noteikt diagnozi un uzsakt un uzraudzit arst€Sanu ar §Tm zalém drikst tikai arsti ar pietickosu pieredzi
AHD diagnozes noteik$ana un pacientu arstésana.



Devas
Somatropin Biopartners jaievada subkutani 10 mg/ml koncentracija.

Sakuma deva

Parasti visiem pacientiem lieto 2 mg vienu reizi nedgla, izneémums ir sievietes, kas lieto peroralu
estrogénu terapiju — vinam jalieto 3 mg vienu reizi nedela. Gados vecakiem pacientiem vai pacientiem
ar lieko svaru var biit nepiecieSamas mazakas devas.

Dzimums Sakuma deva
Viriesi 2 mg (6 SV)
Sievietes (nelieto peroralos estrogénus) | 2 mg (6 SV)
Sievietes (lieto peroralos estrogénus) 3mg (9SV)

Devas pielagosana

Sakotngji pacientam janosaka IGF-I koncentracija ik péc 3 Iidz 4 ned€lam, Iidz IGF-I SDS ir mérka
diapazona — no -0,5 1idz +1,5. Paraugi japanem 4 dienas p&c ieprieksgjas devas ievadisanas (4. diena).
Var bt nepiecieSama atkartota devas pielagosana atkariba no pacienta IGF-I atbildes reakcijas.
Atkariba no IGF-I koncentracijas jarikojas ka aprakstits turpmak.

Darbiba attieciba

IGF-1 SDS pret iepriek§€jo | Devas izmainas viena reizée
devu
+1,5 mg (sievietes, kas lieto
IGF-I SDS mazaks neka -1 Palielinasana peroralos estrogénus)
+1,0 mg (pargjie pacienti)
IGF-I SDS diapazona no -1 Iidz +1 un +1,5 mg (sievietes, kas lieto
palielinajums salidzinajuma ar sakuma Palielinasana peroralos estrogénus)
stavokli ir mazaks neka 1 SDS +1,0 mg (pargjie pacienti)
IGF-I SDS diapazona no -1 Iidz +1 un
palielinajums salidzinajuma ar sakuma UzturéSana Nav
stavokli ir lielaks neka 1 SDS
Uzturésana vai
samazinaSana

IGF-1 SDS diapazona no +1 lidz+2 Nav vai -0,5 mg (visi pacienti)

atkariba no
kltniska stavokla

IGF-I SDS lielaks neka +2 Samazinasana -0,5 mg (visi pacienti)

IGF-I = insulinam l1dzigais augSanas faktors-I; SDS = standarta novirzes vertiba.

NepiecieSamas devas parversana injekcijas tilpuma un flakona stipruma

Somatropina deva Vienas devas sagatavoSanai nepiecieSamais Injekcijas tilpums
(mg) flakonu un skidinataja daudzums* (ml)
11 5 viens 2 mg flakons, kas sagatavots ar 0,4 ml 00’115
i skidinataja 6 >

* katrs flakons satur somatropina pulvera parpildijumu, lai sagatavoSanas laika vargtu ievilkt
nepiecieSamo somatropina daudzumu (skatit 6.6 apakSpunkta).

Citam devam pieejami 4 vai 7 mg somatropina flakoni.

Jalieto mazaka efektiva deva. ArsteSanas mérkis ir IGF-1 koncentracija diapazona no -0,5 lidz
+1,5 SDS atbilstosi vecuma vidgjiem raditajiem.



Lai sasniegtu noteikto arst€sanas merki, virieSiem var biit nepiecieSamas mazakas augSanas hormona
devas neka sievieteém. Perorala estrogéna nozimesana palielina sievieteém nepieciesamo devu. Laika
gaita iesp&jama jutibas palielinasanas pret augSanas hormonu (izteikta ka IGF-I izmainas attieciba pret
augSanas hormona devu), Tpasi virieSiem. Tadg€] augSanas hormona devas precizitate jakontrol€ vienu
reizi 6 ménesos.

Somatropina deva jasamazina ilgstoSas tuskas vai smagu paresteziju gadijuma, lai izvairitos no karpala
kanala sindroma attistibas.

Devu var samazinat ar 0,5 mg soli viena reize. Ja simptomi, kuru dg€] tika samazinata deva, izziid, pec
arsta lémuma var turpinat lietot to pasu samazinato devu vai palielinat devu atbilstosi ieprieks
aprakstitajai devas pielagoSanas shémai. Ja péc devas palielinasanas simptomi atjaunojas, jaturpina
lietot ieprieks€ja samazinata deva.

I_Das“as pacientu grupas

Gados vecaki cilvéki
Somatropina lietoSanas pieredze pacientiem, kuri vecaki par 60 gadiem, ir ierobezota. Palielinoties
vecumam, var samazinaties nepiecieSama deva.

Nieru/aknu darbibas traucéjumi
Nav pieejama informacija par pacientiem ar nieru vai aknu darbibas trauc€jumiem, un Tpasus
ieteikumus par devam nevar sniegt.

Pediatriska populacija

Somatropin Biopartners 2 mg nav piemerots lietosanai pediatriska populacija ilgstoSas augSanas
traucgjumu arstesanas, ko izraisijusi nepietiekama endogéna augSanas hormona sekrécija, indikacijas
gadijuma. B&rnu un pusaudzu vecuma no 2 lidz 18 gadiem arst€Sanai jalieto So zalu 10 mg un 20 mg
flakoni.

LietoSanas veids

Pirms pasinjekcijas veikSanas pacientam vai apriip€tajam jasanem apmaciba, lai nodro§inatu sapratni
par ievadiSanas procediiru.

Somatropin Biopartners ievada subkutani vienu reizi nedela. P&c sagatavoSanas nekavgjoties javeic
injekcija.

Subkutana injekcija vienmeér jaievada viena un taja pasa dienas laika, lai uzlabotu lidzestibu, un
lipoatrofijas profilakses noliikos injekcijas vieta jamaina.

Ieteikumus par zalu sagatavoSanu pirms lietoSanas skatit 6.6 apakSpunkta.
4.3 Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1 apaksSpunkta uzskaititajam paligvielam.

o Somatropinu nedrikst lietot, ja ir norades par audzgja aktivitati. Pirms aug$anas hormona
terapijas uzsaksSanas intrakranialiem audzgjiem jabiit neaktiviem un jabut pabeigtai pretaudzeju
terapijai. Arst€Sana japartrauc, ja ir norades par audzgja (atkartotu) augsanu.

o Somatropina terapiju nedrikst uzsakt pacientiem ar akiitu, kritiski smagu slimibu, kas
izveidojusies komplikaciju d€] p&c valgjas sirds vai vEdera dobuma operacijas, multiplam
traumam, vai pacientiem ar akiitu elpoSanas mazspgju vai lidzigiem stavokliem.



4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Laundabigi audzgéji

Pacienti ar Jaundabigiem audzgjiem anamn&ze regulari jaizmeklg, lai atklatu audzgja progresésanu vai
recidivu.

Labdabiga intrakraniala hipertensija

Ja pastav smagas vai atkartotas galvassapes, redzes problémas, slikta diia un/vai vemsana, ieteicams
veikt fundoskopiju, lai atklatu papillas tasku. Ja tiek atklata papillas taska, jaapsver labdabigas
intrakranialas hipertensijas iesp&jamiba un, ja nepiecieSams, japartrauc arstéSana ar augSanas hormonu.
Pasreiz nav pietickamas pieredzes, lai ieteiktu vadlinijas kliniska lémuma pienemsanai pacientiem ar
izzuduSu intrakranialo hipertensiju. Ja tiek atsakta arst€Sana ar augSanas hormonu, nepiecieSama
ripiga uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas intrakranialas hipertensijas simptomi.

Insulina jutiba

Ta ka cilveka augSanas hormons (human growth hormone — hGH) var izraisit insulina rezistences
attistiSanos un hiperglikeémiju, pacientiem, kuri tiek arsteti ar augSanas hormonu, nepiecieSsama
uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas glikozes intolerances pazimes. Ja arstéSana ar somatropinu tiek
uzsakta pacientiem ar manifestu cukura diab&tu, var biit nepiecieSama pretdiabgta terapijas
pielagoSana. Pacienti ar diab&tu, glikozes intoleranci vai citiem diabéta riska faktoriem somatropina
terapijas laika rpigi jauzrauga.

Vairogdziedzera funkcija

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo T4 konversiju T3, kas var izraisit T4 koncentracijas
samazinaSanos seruma un T3 koncentracijas palielindSanos seruma. Pacientiem ar centralu subkliisku
hipotireoidismu p&c augsanas hormona terapijas uzsaksanas var attistities hipotireoidisms.
Neatbilstosa hipotireoidisma terapija var kavet optimalu atbildes reakciju uz somatropinu.

Pacientiem ar hipopituitarismu, kuri lieto tiroksina aizstajterapiju, var attistities hiperpituitarisms.
Tadel| visiem pacientiem riipigi jauzrauga vairogdziedzera funkcija.

Virsnieru funkcija

Pacientiem ar organisku AHDvai idiopatisku panhipopituitarismu arst€Sana ar aug$anas hormonu var
veicinat virsnieru mazspg@jas-un iesp&jamu letalas virsnieru krizes attistibu. Tadel arkartigi svarigi ir
noteikt glikokortikoidu devas sakuma stavoklT un stresa situacijas, kuras var biit nepiecieSams
pielagot, uzsakot arsté€sanu ar augSanas hormonu.

Pieaugusie ar bérnu vecuma diagnosticétu AHD

Jauni pieaugusie pacienti ar slégtam epifizém, kuriem berniba arstets AHD, pirms aizstajterapijas
uzsakSanas ar pieaugusajiem ieteiktajam devam atkartoti jaizmekle uz AHD, izmantojot pieauguso
pacientu kriterijus (skatit 4.1 apakSpunkta).

Citi piesardzibas pasakumi

Sis zales nav paredzétas, lai arstétu pacientus ar augsanas traucgjumiem, ko izraisijis Pradera-Villi
sindroms, ja vien viniem nav noteikta art AHD diagnoze. P&c augSanas hormona terapijas uzsakSanas
sanemti zinojumi par miega apnoju un peksnu navi pacientiem ar Pradera-Villi sindromu, kuriem bija
viens vai vairaki no turpmak min&tajiem riska faktoriem: smaga aptaukoSanas, augsgjo elpcelu
obstrukcija vai miega apnoja anamnéze vai neidentificéta elpcelu infekcija.

P&c nejausas intramuskularas injekcijas var izveidoties hipoglikémija.



Antivielas

Daziem pacientiem pret §Tm zalem var veidoties antivielas. Somatropin Biopartners lietosana ir
ierosinajusi antivielu veidosanos aptuveni 4% pieauguso pacientu. So antivielu saistiSanas spgja ir
zema, un to veidosanas nav radijusi klniskas sekas.

Paligvielas

Mediciniskais produkts satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir ,,natriju
nesatuross”.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

hGH iedarbibu var kavet |oti lielu devu glikokortikoidu terapija. Pacientiem, kas vienlaicigi sanem
glikokortikoidu terapiju, ripigi japielago deva.

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo tirokstna (T4) konversiju trijodtironina (T3) un var
maskeét centralu hipotireoidismu. Tade| var biit nepiecieSams uzsakt vai pielagot tiroksa
aizstajterapiju.

Augsanas hormons samazina kortizona konversiju kortizola un var masket ieprieks nediagnosticetu
centralu virsnieru hipofunkciju vai padarit mazas glikokortikoidu aizstajterapijas devas neefektivas.
Sievietem, kuras lieto peroralos estrogénus, arstéSanas meérka sasniegSanai var biit nepiecieSama
augstaka somatropina deva, skatit 4.2 apakSpunkta.

Pacienti, kas lieto insulinu cukura diabgta arstéSanai, somatropina.terapijas laika rupigi jauzrauga. Ta
ka hGH var izraist insulina rezistenci, var biit nepiecieSama insulina devas pielagosana.

Somatropina lietoSana var palielinat to vielu klirensu, kuras metabolizg citohroma P450 izoenzimi.
Var palielinaties to vielu klirenss, kuras metabolizg citohroms P450 3A4 (piem., dzimumhormonu,
kortikosteroidu, pretkrampju lidzeklu un ciklosporina), tadgjadi samazinot $o vielu koncentraciju
plazma. Sis iedarbibas kliniska nozime nav zinania.

4.6 Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Sievietes reproduktiva vecuma

Somatropin Biopartners sievieteéim reproduktiva vecuma, neizmantojot kontracepcijas Iidzeklus, lietot
nav ieteicams.

Gritnieciba

Dati par So zalu lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami. Loti ierobezoti dati par citu somatropina
preparatu lietoSanu agrina gritniecibas perioda neliecina par nevélamu griitniecibas iznakumu.
Petfjumi ar dzivniekiem, kas pierada reproduktivo toksicitati, nav pietiekami (skatit 5.3 apakSpunktu).
Normalas gritniecibas laika hipofizes sekretéta augSanas hormona koncentracija butiski samazinas péc
20. gestacijas ned€las, ko Iidz 30. ned€lai gandriz pilniba aizstaj placentas augSanas hormons. Nemot
vera $So faktu, ir mazticams, ka sievietei ar augSanas hormona deficitu ir nepiecieSama somatropina
aizstajterapijas turpinasana tre$aja gritniecibas trimestri. Somatropin Biopartners griitniecibas laika
lietot nav ieteicams.

BaroSana ar kruiti

Sievietém, kuras baro b&rnu ar kriiti, nav veikti klmiskie p&tijumi ar Somatropin Biopartners. Nav

zinams, vai somatropins vai ta metaboliti izdalas cilvéka piena, tomér neizmainitas olbaltumvielas

uzsiuksanas no kunga-zarnu trakta ir mazticama. Nozimgjot §is zales sievietém, kuras baro bérnu ar
kriiti, jaievero piesardziba.



Fertilitate

Citu somatropina zalu formu petijumos dzivniekiem konstatéta nevélama ietekme, bet pieejamie
neklmiskie dati ir nepietiekami, lai izdarTtu noteiktus secinajumus par lietoSanu cilvékiem (skatit

5.3 apakspunktu).

4.7 letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Somatropins neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Drosibas profila kopsavilkums

Kliniskajos pétijumos ieklauti apméram 530 pacienti, kas arstésana sanéma Somatropin Biopartners.
Nevelamo blakusparadibu gadijuma tas bija parejosas un parsvara vieglas vai vidgji smagas.
Somatropin Biopartners drosibas profils kopuma atbilst Sobrid izmantojamo augSanas hormonu
terapiju labi zinamam dro§ibas profilam. Visbiezak zinots par $adam nevélamam blakusparadibam: ar
injekcijas vietu saistitas blakusparadibas, periféra tuska, galvassapes, mialgija, artralgija, parestézijas,
hipotireoidisms un briva tiroksina koncentracijas samazinasanas.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

6 ménesus ilga kontroléta kliniskaja petijuma 151 picaugusam pacientam ar pieauguso vai bérnu
vecuma diagnosticétu AHD un 6 ménesu p&tijuma pagarinajuma;.lictojot Somatropin Biopartners
terapiju, noveérotas turpmak mingtas nevélamas blakusparadibas. Papildu zinojumi, kas iegiiti no
publicétas informacijas par Sobrid pieejamo augSanas hormonu lietoSanu, apzimeti ar zvaigznitém.
Nevélamo blakusparadibu biezums uzskaitits, izmantojot §adu iedalijumu: loti biezi (> 1/10), biezi
(> 1/100 Tidz < 1/10), retak (= 1/1 000 lidz < 1/100), reti (= 1/10 000 Iidz < 1/1 000), loti reti

(< 1/10 000), nav zinami (nevar noteikt p&c piecjamiem datiem).

Infekcijas un infestacijas
Biezi: Herpes simplex

Labdabigi, laundabigi un neprecizéti audzéji (ieskaitot cistas un polipus)
Biezi: audzgju progresesana (1 audzgja progreseSanas gadijums sievietei ar neirofibromatozi un staru
terapiju anamnézge), akrohordons, kraniofaringeoma

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi
Biezi: samazinats vai palielinats leikocttu skaits, palielinata glikolizéta hemoglobina koncentracija,
samazinats hemoglobina raditajs

Imiuinas sistémas traucéjumi
Biezi: antivielu veidoSanas pret augSanas hormonu

Endokrinas sistémas traucéjumi
Biezi: virsnieru mazspgja, samazinata briva tiroksina koncentracija, samazinata briva trijodtironina
koncentracija, palielinata TSH koncentracija asints, hipotireoidisms*

Vielmainas un uztures traucéjumi

Loti biezi: viegla hiperglikeémija*

Biezi: glikozes tuksa dusa analizes rezultatu pasliktinasanas, hiperlipidémija, palielinata insulina
koncentracija asinis, palielinata holesterina koncentracija asinis, samazinata natrija koncentracija
asinis, palielinata trigliceridu koncentracija asinis, palielinata glikozes koncentracija asinis, palielinata
vai samazinata ABL koncentracija, palielinata ZBL koncentracija

Nav zinami: insulina rezistence*




Psihiskie traucéjumi
Biezi: bezmiegs

Nervu sistémas traucéjumi

Loti biezi: galvassapes

Biezi: parest€zijas, hipestézija, karpala kanala sindroms, reibonis, miegainiba
Reti: labdabiga intrakraniala hipertensija*

Acu bojajumi
Biezi: konjunktivits, redzes asuma samazinasanas

Ausu un labirinta bojajumi
Biezi: vertigo

Sirds funkcijas traucéjumi
Biezi: tahikardija, patologiska/neregulara sirdsdarbiba

Asinsvadu sistemas traucéjumi
Biezi: hipertensija, palielinats asinsspiediens

Elposanas sistéemas traucejumi, kriusu kurvia un videnes slimibas
Biezi: deguna asino$ana

Kunga-zarnu trakta traucéejumi
Biezi: slikta dusa

Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi
Biezi: hiperbilirubin€mija, holecistits, aknu testu novirzes no normas

Adas un zemdadas audu bojajumi
Biezi: sejas tiska, akne, alergisks dermatits, hiperhidroze, natrene, izsitumi

Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi

Biezi: muguras sapes, sapes ekstremitatés, artralgija, sapes pleca, skeleta-muskulu stivums, sapes
kaulos, muskulu vajums, smaguma sajuta, tendinits, locitavu pietiikums, artrits, skeleta-muskulu sapes,
mialgija*

Nieru un urinizvades sistemas traucéjumi
Biezi: hematurija, palielinata urinskabes koncentracija asinis, palielinata kreatinina koncentracija
asinis

Reproduktivas sistemas traucéjumi un kriits slimibas
Biezi: sapes krusu galos
Retak: ginekomastija*

Vispareéji traucéjumi un reakcijas ievadisanas vieta

Loti biezi: periféra tuska, tiska (lokala un generaliz&ta)*

Biezi: nogurums, sapes, asténija, sejas tiska, lokala tiiska, ttiska, slapes, savargums, sapes kriitis, svara
pieaugums, sapes injekcijas vieta

Izmeklejumi
Biezi: palielinata fosfora koncentracija asinis, palielinats vai samazinats IGF

Atsevisku nevélamo blakusparadibu raksturojums




Imunogenitate
Daziem pacientiem var veidoties antivielas pret thGH. Somatropin Biopartners lieto$ana ir ierosinajusi

antivielu veidoSanos aptuveni 4% pieauguso pacientu. So antivielu saistiSanas spgja ir zema, un to
veidoSanas nav radijusi kliniskas sekas.

Attieciba uz antivielam pret saimnieka $iinu olbaltumvielam: daZiem pacientiem, kas sanéma §1s zales,
konstateti zemi anti-S. cerevisiae olbaltumvielu antivielu titri, kas [1dzigi titriem normala nearsteta
populacija. Maz ticams, ka $adu antivielu ar zemu saistiSanas sp&ju veidosanas ir klmiski nozimiga.

Laundabigie audzéji/jaunveidojumi
Somatropina terapija periodiski ir saistita ar laundabigu un labdabigu audzg&ju recidiviem, primariem
un sekundariem audzgjiem.

Pediatriska populacija

Somatropin Biopartners drosibas profils berniem un pieaugusajiem ir lidzigs, izn€mums ir ar injekcijas
vietu saistitas reakcijas un antivielu veidosanas pret thGH, par ko biezak zinots berniem neka
pieaugusajiem.

ZinoS$ana par iespéjamam nevéeélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apripes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V. pielikuma min€to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9 Pardozesana

Aktta pardozeésana sakotng&ji var izraisit hipoglik€mijuun péc tam — hiperglikémiju. Ta ka zaleém ir
raksturiga ilgstoSa darbiba, augSanas hormona maksimala koncentracija gaidama apméram 15 stundas
péc injekcijas, skatit 5.2 apakSpunkta. ligstosa pardozeSana var radit gigantisma un/vai akromegalijas
pazimes un simptomus, kas atbilst zinamiem hGH parprodukcijas simptomiem.

ArstéSana ir simptomatiska un uzturofa. Somatropina pardozésanas gadijuma nav pieejams antidots.
P&c pardozgsanas ieteicams uzraudzit vairogdziedzera funkciju.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: hipofizes, hipotalama hormoni un to analogi, somatropins un agonisti,
ATK kods: HO1ACO1

So zalu sastava esosais somatropins ir polipeptidu hormons, kur§ sintezéts, izmantojot rekombinanto
DNS tehnologiju. Tas satur 191 aminoskabes atliekas, un ta molekulmasa ir 22 125 daltoni. Aktivas
vielas aminoskabju seciba ir identiska hipofizes razotajam hGH. So zalu sastava eso3ais somatropins ir
sintezets raugveida seénités (Saccharomyces cerevisiae).

Darbibas mehanisms

Somatropina biologiska darbiba atbilst hipofizg sintezéta hGH darbibai.

Somatropins veicina olbaltumvielu sint€zi $iinas un slapekla aizturi. Visizteiktaka somatropina
iedarbiba bérniem ir augSanas platniSu stimulacija stobru kaulos.



Farmakodinamiska iedarbiba

Somatropins stimul€ lipidu metabolismu, tas paaugstina taukskabju un augsta blivuma lipoproteinu
(ABL) holesterma koncentraciju plazma un samazina kopg&jo holesterina koncentraciju plazma.

ArsteSana ar somatropinu labvéligi ietekmé kermena uzbiivi pacientiem ar AHD, samazinot uzkrato
tauku daudzumu un palielinot kermena musku]u masu. Ilgstosi arstgjot pacientus ar augSanas hormona

deficTtu, palielinas to kaulu mineralais blivums.

Somatropins var izraisit insulina rezistences attistisanos. Lielas somatropina devas var samazinat
glikozes toleranci.

Kliniska efektivitate un droSums

Drosums un efektivitate picaugu$ajiem ar AHD ir noverteta I1I fazes, dubultakla, randomizeta, placebo
kontrol&ta paralélu grupu daudzcentru pétijuma. Saja pivotalaja, 6 ménesus ilgaja I fazes pétijuma
piedalijas 151 pieaudzis pacients ar pieauguso vai be&rnu vecuma diagnostic€tu AHD. P&c 6 meénesu
ilgas arstéSanas ar Somatropin Biopartners taja pacientu grupa, kas sanéma Somatropin Biopartners,
statistiski ticami samazinajas tauku masa par 1,6 kg salidzinajuma ar placebo grupu. Lidzigu
uzlabosanos noveroja arT attieciba uz sekundarajiem mérka kriterijiem, t.i.,; muskulu masas piecaugumu,
seruma IGF-I un IGF-I SDS pieaugumu. Iedarbiba saglabajas 6 m&nesu ilgaja noverosanas perioda.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas
UzsiikSanas

Atkartoti reizi nedéla subkutani ievadot ilgstosas darbibas somatropina vid€jo devu 4,4 mg
picaugusajiem ar AHD, hGH plazmas C,,,x un t,.x bija-attiecigi 4,5 ng/ml un 15 h. Picaugusajiem
Skietamais terminalais eliminacijas pusperiods ir aptuveni 16,8 h, kas, acimredzot, atspogulo 1&€no
uzstks$anos no injekcijas vietas.

Péc Somatropin Biopartners ievadi§anas novéroja lielaku t,,,, un ilgaku eliminacijas pusperiodu
salidzinajuma ar raditajiem, ko novéroja. tam pasam personam péc ieprieksgjas atras iedarbibas zalu
ievadiSanas vienu reizi diena, kas liecina par 1&€naku un ilgstosaku hGH atbrivo$anos no Somatropin
Biopartners injekcijas vietas.

Izkliede
Nav noverota hGH uzkrasanas p&c atkartotas so zalu devu ievadisanas.

Biotransformacija/eliminacija

hGH metabolisms ietver klasisku olbaltumvielu katabolismu aknas un nieres.
5.3 Preklmiskie dati par droSumu

Nekliiskajos farmakokingtikas un farmakodinamikas p&tijumos suniem un jauniem pertikiem
konstatets, ka rekombinantais hGH no Somatropin Biopartners atbrivojas ilgstosa laika perioda un
nodrosina 5-6 dienas ilgu IGF-I palielinasanos seruma.

Nekliiskajos standartpetijumos iegitie dati par atkartotu devu toksicitati un genotoksicitati
neliecinaja par Tpasu risku cilvékam.

So zalu péttjumi dzivniekiem nav pietiekami, lai pilniba izvértetu toksisko ietekmi uz reproduktivitati.
Analizgjot petijumus par toksisku ietekmi uz reproduktivitati, kas veikti, izmantojot citas somatroptnu
saturoSas zales, nav iegiiti pieradijumi par palielinatu nevélamu blakusparadibu risku embrijam vai
auglim. Lietojot devas, kas parsniedza terapeitiskas devas cilvékam, novérota nevélama ietekme uz
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reprodukcijas funkciju Zurku t€viniem un matitém, ka ari sunu te€viniem, iesp&jams, hormonalas
regulacijas traucgjumu del. TruSiem un pertikiem nevélamu iedarbibu nenoveroja.

Nav veikti ilgstosi kancerogenitates p&tijumi ar Somatropin Biopartners. Nav veikti Tpasi petijumi,
kuros izverteta lokala panesamiba dzivniekiem p&c subkutanas injekcijas, bet dati, kas iegiti no
atkartotu devu toksicitates petijumiem, uzradija ttisku un iekaisuma pazimes injekcijas vietas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Pulveris:

natrija hialuronats;

olu fosfolipidi;

beziidens natrija dihidrogénfosfats;

beziidens natrija hidrogénfosfats.

Skidinatajs:
vidg€jas virknes trigliceridi.

6.2 Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dé] §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém.
6.3 Uzglabasanas laiks

3 gadi

P&c sagatavosanas: no mikrobiologiska viedokla zdles ir jaizlieto nekavgjoties.

6.4  IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2 -8°C). Nesasaldet.
Uzglabasanas nosacijumus p&c zdlu sagatavoSanas skatit 6.3 apakSpunkta.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Pulveris: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un dzeltenu pacelamu
vacinu (alumtnijs un plastmasa).

Skidinatajs: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un pacelamu vacinu

(aluminijs un plastmasa).

Katrs pulvera flakons satur 2 mg somatropina; katrs §kidinataja flakons satur 1,5 ml skidruma.
Iepakojuma 4 pulvera flakoni un 4 skidinataja flakoni.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos
SagatavoSana

Somatropin Biopartners 2 mg jasagatavo ar 0,4 ml $kidinataja.

Suspensijai jaizskatas viendabigai un baltai.

Flakons satur somatropina pulvera virssvaru, lai sagatavoSanas laika var&tu ievilkt lidz 2 mg (0,2 ml
suspensijas) somatropina.
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Katrs flakons paredzets tikai vienreizgjai lietoSanai.

SagatavoSana un atskaidisana javeic, izmantojot aseptisku tehniku, lai nodrosinatu pagatavotas
suspensijas sterilitati. Skidinataja flakons jasasilda lidz istabas temperatiirai, viegli ar pirkstiem japiesit
pulvera flakonam un tas jasakrata, Iidz pulveris brivi parvietojas. P&c tam, kad no abiem flakoniem ir
nonemti aizsargvacini, gumijas aizbazni janotira ar spirta samitrinatu plaksniti. Skidinataja ievilksanai
no flakona jaizmanto graduéta 1 ml §lirce ar 19. G izméra vai resnaku adatu. Slirce japiepilda ar gaisu,
kura tilpums atbilst injekcijai nepiecieSamajam $kidinataja tilpumam, un gaiss jainjice skidinataja
flakona, lai biitu vieglak ievilkt Skidinataju. Ar flakona iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar augsSpusi uz leju
un adatas gals janovieto $kidinataja. Lai atbrivotos no gaisa burbuliem, viegli jauzsit pa §lirci. Virzulis
uzmanigi japaspiez uz augdu, lidz gaisa burbuli ir izvaditi no $lirces un adatas. Slirce jauzpilda ar
pareizu injekcijai paredz&to skidinataja tilpumu, ka noradits ieprieks, un pec tam §lirces adata jaizvelk
no flakona. Atliku$o $kidinataju nedrikst izmantot nakamas injekcijas sagatavosanai.

Atbalstot adatu pret flakona sieninu, pulvera flakona jainjic€ viss §lirces saturs. Nepieskaroties
gumijas aug8pusei, flakons energiski jaripina, Iidz ta saturs ir pilniba samaisijies. Tam parasti ir
nepiecieSamas aptuveni 60 sekundes, bet var biit nepiecieSams ar1 lidz 90 sekundém laika. Ripinasana
japartrauc tikai tad, kad suspensija izskatas viendabiga un balta un ir samaisijies viss flakona dibena
esoSais pulveris. PEc sagatavoSanas zales nekavegjoties jaizlieto, pirms suspendétas dalinas nosézas. Ja
suspensija netiek izmantota nekavgjoties, ta vélreiz jasagatavo, veicot ripinasanu tiesi pirms injekcijas.
Sterila §lirce jaievelk atbilstoSs suspensijas tilpums, izmantojot sterilu 26: G izmeéra adatu: ar flakona
iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar augSpusi uz leju un adatas gals janovieto suspensija, kas péc tam lénam
jaievelk. Lai atbrivotos no nelieliem gaisa burbuliem, viegli jauzsit paslirci. Pirms ievadiSanas
pulverim jabiit viendabigi suspendétam injekcijas iericg. Slirce jatur; versot adatu uz augsu, un viegli
janospiez virzulis, I1dz adatas gala paradas neliels suspensijas-piliens. Injekcijas vieta janotira ar spirta
samitrinatu plaksniti un 5 sekunzu laika jainjice suspensija:

Sikaku informaciju par $o zalu ievadiSanu skatiet lietoSanas instrukcijas 3. punkta.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
BioPartners GmbH

Kaiserpassage 11

D-72764 Reutlingen

Vacija

Tel.: +49 (0) 7121.948.7756

Fakss: +49 (0) 7121 346 255

e-pasts: info@biopartners.de

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/001

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2013. 05. augusts

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS
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Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu
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vgim zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek lugti zinot par jebkadam
iesp&jamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 4 mg pulveris un §kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viens flakons satur 4 mg somatropina (somatropinum)* (atbilst 12 SV).

P&c sagatavosanas 0,4 ml suspensijas satur 4 mg somatropina (10 mg/ml).

*iegiits no Saccharomyces cerevisiae $inam, izmantojot rekombinanto DNS tehrologiju

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1 apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas-pagatavosanai.

Balts vai gandriz balts pulveris. Skidinatajs ir caurspidigs, ellains $kidrums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

Somatropin Biopartners ir paredzets lietoSanai endogéna augsanas hormona aizstajterapijai
pieaugusajiem, kuriem pieauguso vai bernu vecuma diagnostic&ts augSanas hormona deficits (AHD).

Pieauguso vecuma diagnosticets: pacienti ar pieaugoso vecuma diagnosticetu AHD tiek defineti ka
pacienti ar zinamu hipotalama-hipofizes patologiju un papildus vismaz vienu zinamu hipofizes
hormona, iznemot prolaktina, deficitu. Siem pacientiem ir javeic viens stimulacijas tests, lai
diagnosticetu vai izslégtu AHD.

Bérnu vecuma diagnostic€ts: pacientiem ar be&rnu vecuma diagnosticetu izoletu AHD (nav datu par
hipotalama-hipofizes slimibu vai galvaskausa apstaro$anu) péc augSanas beigam javeic divi
stimulacijas testi, izn@mums ir tie pacienti, kuriem ir zema insulmam l1dziga augSanas faktora-I
(insulin-lke growth faktor-1 — 1GF-I) koncentracija (< -2 standarta novirzes vertibas (Standard
deviation score — SDS)) — viniem var veikt vienu testu. Stimulacijas testa partrauk$anas punktam jabiit
precizam.

4.2 Devas un lietoSanas veids

Noteikt diagnozi un uzsakt un uzraudzit arst€Sanu ar §STm zalém drikst tikai arsti ar pietiekoSu pieredzi
AHD diagnozes noteik$ana un pacientu arst€Sana.
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Devas
Somatropin Biopartners jaievada subkutani 10 mg/ml koncentracija.

Sakuma deva

Parasti visiem pacientiem lieto 2 mg vienu reizi nedgla, izneémums ir sievietes, kas lieto peroralu
estrogénu terapiju — vinam jalieto 3 mg vienu reizi nedela. Gados vecakiem pacientiem vai pacientiem
ar lieko svaru var biit nepiecieSamas mazakas devas.

Dzimums Sakuma deva
Viriesi 2 mg (6 SV)
Sievietes (nelieto peroralos estrogénus) | 2 mg (6 SV)
Sievietes (lieto peroralos estrogénus) 3mg (9SV)

Devas pielagosana

Sakotngji pacientam janosaka IGF-I koncentracija ik péc 3 Iidz 4 ned€lam, Iidz IGF-I SDS ir mérka
diapazona — no -0,5 1idz +1,5. Paraugi japanem 4 dienas p&c ieprieksgjas devas ievadisanas (4. diena).
Var bt nepiecieSama atkartota devas pielagosana atkariba no pacienta IGF-I atbildes reakcijas.
Atkariba no IGF-I koncentracijas jarikojas ka aprakstits turpmak.

Darbiba attieciba

IGF-1 SDS pret iepriek§€jo | Devas izmainas viena reizée
devu
+1,5 mg (sievietes, kas lieto
IGF-I SDS mazaks neka -1 Palielinasana peroralos estrogénus)
+1,0 mg (pargjie pacienti)
IGF-I SDS diapazona no -1 Iidz +1 un +1,5 mg (sievietes, kas lieto
palielinajums salidzinajuma ar sakuma Palielinasana peroralos estrogénus)
stavokli ir mazaks neka 1 SDS +1,0 mg (pargjie pacienti)
IGF-I SDS diapazona no -1 Iidz +1 un
palielinajums salidzinajuma ar sakuma UzturéSana Nav
stavokli ir lielaks neka 1 SDS
Uzturésana vai
samazinaSana

IGF-1 SDS diapazona no +1 lidz+2 Nav vai -0,5 mg (visi pacienti)

atkariba no
kltniska stavokla

IGF-I SDS lielaks neka +2 Samazinasana -0,5 mg (visi pacienti)

IGF-I = insulinam l1dzigais augSanas faktors-I; SDS = standarta novirzes vertiba.

NepiecieSamas devas parversana injekcijas tilpuma un flakona stipruma

Somatropina deva Vienas devas sagatavosanai nepiecieSamais Injekcijas tilpums
(mg) flakonu un $kidinataja daudzums* (ml)
2,5 0,25
3 viens 4 mg flakons, kas sagatavots ar 0,6 ml 0,3
3,5 Skidinataja 0,35
4 0,4

* katrs flakons satur somatropina pulvera parpildijumu, lai sagatavosanas laika varetu ievilkt
nepieciesamo somatropina daudzumu (skatit 6.6 apakSpunkta).

Citam devam pieejami 2 vai 7 mg somatropina flakoni.

Jalieto mazaka efektiva deva. ArsteSanas mérkis ir IGF-I koncentracija diapazona no -0,5 lidz
+1,5 SDS atbilstosi vecuma vidgjiem raditajiem.
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Lai sasniegtu noteikto arst€Sanas merki, virieSiem var biit nepiecieSamas mazakas augSanas hormona
devas neka sievieteém. Perorala estrogéna nozimesana palielina sieviet€ém nepieciesamo devu. Laika
gaita iesp&jama jutibas palielinasanas pret augsanas hormonu (izteikta ka IGF-I izmainas attieciba pret
augSanas hormona devu), Tpasi virieSiem. Tadg€] augSanas hormona devas precizitate jakontrol€ vienu
reizi 6 ménesos.

Somatropina deva jasamazina ilgstoSas tiskas vai smagu paresteziju gadijuma, lai izvairttos no karpala
kanala sindroma attistibas.

Devu var samazinat ar 0,5 mg soli viena reizg. Ja simptomi, kuru dé| tika samazinata deva, izzid, péc
arsta lémuma var turpinat lietot to pasu samazinato devu vai palielinat devu atbilstosi ieprieks
aprakstitajai devas pielagoSanas shémai. Ja péc devas palielinasanas simptomi atjaunojas, jaturpina
lietot ieprieks€ja samazinata deva.

I_D(ZS'/CZS pacientu grupas

Gados vecaki cilvéki
Somatropina lietoSanas pieredze pacientiem, kuri vecaki par 60 gadiem, ir ierobezota. Palielinoties
vecumam, var samazinaties nepiecieSama deva.

Nieru/aknu darbibas traucéjumi
Nav pieejama informacija par pacientiem ar nieru vai aknu darbibas trauc€jumiem, un Tpasus
ieteikumus par devam nevar sniegt.

Pediatriska populacija

Somatropin Biopartners 4 mg nav piemerots lietosanai pediatriska populacija ilgstosas augSanas
traucgjumu arstesanas, ko izraisijusi nepietiekama endoggna augSanas hormona sekrécija, indikacijas
gadijuma. B&rnu un pusaudzu vecuma no 2 lidz 18 gadiem arst€Sanai jalieto So zalu 10 mg un 20 mg
flakoni.

LietoSanas veids

Pirms pasinjekcijas veikSanas pacientam vai apriip€tajam jasanem apmaciba, lai nodro§inatu sapratni
par ievadiSanas procediiru.

Somatropin Biopartners ievadasubkutani vienu reizi nedéla. P&c sagatavoSanas nekavgjoties javeic
injekcija.

Subkutana injekcija vienmer jaievada viena un taja pasa dienas laika, lai uzlabotu lidzestibu, un
lipoatrofijas profilakses noliikos injekcijas vieta jamaina.

Ieteikumus par zalu sagatavoSanu pirms lietoSanas skatit 6.6 apakSpunkta.
4.3 Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1 apaksSpunkta uzskaititajam paligvielam.

o Somatropinu nedrikst lietot, ja ir norades par audzgja aktivitati. Pirms aug$anas hormona
terapijas uzsaksSanas intrakranialiem audzgjiem jabiit neaktiviem un jabut pabeigtai pretaudzeju
terapijai. Arst€Sana japartrauc, ja ir norades par audzeja (atkartotu) augsanu.

o Somatropina terapiju nedrikst uzsakt pacientiem ar akiitu, kritiski smagu slimibu, kas
izveidojusies komplikaciju d€] p&c valgjas sirds vai vEdera dobuma operacijas, multiplam
traumam, vai pacientiem ar akiitu elpoSanas mazspgju vai lidzigiem stavokliem.
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4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Laundabigi audzgéji

Pacienti ar Jaundabigiem audzgjiem anamn&ze regulari jaizmeklg, lai atklatu audzgja progresésanu vai
recidivu.

Labdabiga intrakraniala hipertensija

Ja pastav smagas vai atkartotas galvassapes, redzes problémas, slikta diia un/vai vemsana, ieteicams
veikt fundoskopiju, lai atklatu papillas tasku. Ja tiek atklata papillas taska, jaapsver labdabigas
intrakranialas hipertensijas iesp&jamiba un, ja nepiecieSams, japartrauc arstéSana ar augSanas hormonu.
Pasreiz nav pietickamas pieredzes, lai ieteiktu vadlinijas kliniska lémuma pienemsanai pacientiem ar
izzuduSu intrakranialo hipertensiju. Ja tiek atsakta arst€Sana ar augSanas hormonu, nepiecieSama
ripiga uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas intrakranialas hipertensijas simptomi.

Insulina jutiba

Ta ka cilveka augSanas hormons (human growth hormone — hGH) var izraisit insulina rezistences
attistiSanos un hiperglikeémiju, pacientiem, kuri tiek arsteti ar augSanas hormonu, nepiecieSsama
uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas glikozes intolerances pazimes. Ja arstéSana ar somatropinu tiek
uzsakta pacientiem ar manifestu cukura diab&tu, var biit nepiecieSama pretdiabgta terapijas
pielagoSana. Pacienti ar diab&tu, glikozes intoleranci vai citiem diabéta riska faktoriem somatropina
terapijas laika rpigi jauzrauga.

Vairogdziedzera funkcija

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo T4 konversiju T3, kas var izraisit T4 koncentracijas
samazinaSanos seruma un T3 koncentracijas palielindSanos seruma. Pacientiem ar centralu subkliisku
hipotireoidismu p&c augsanas hormona terapijas uzsaksanas var attistities hipotireoidisms.
Neatbilstosa hipotireoidisma terapija var kavet optimalu atbildes reakciju uz somatropinu.

Pacientiem ar hipopituitarismu, kuri lieto tiroksina aizstajterapiju, var attistities hiperpituitarisms.
Tadel| visiem pacientiem riipigi jauzrauga vairogdziedzera funkcija.

Virsnieru funkcija

Pacientiem ar organisku AHDvai idiopatisku panhipopituitarismu arst€Sana ar aug$anas hormonu var
veicinat virsnieru mazspg@jas-un iesp&jamu letalas virsnieru krizes attistibu. Tadel arkartigi svarigi ir
noteikt glikokortikoidu devas sakuma stavoklT un stresa situacijas, kuras var biit nepiecieSams
pielagot, uzsakot arsté€sanu ar augSanas hormonu.

Pieaugusie ar bérnu vecuma diagnosticétu AHD

Jauni pieaugusie pacienti ar slégtam epifizém, kuriem berniba arstets AHD, pirms aizstajterapijas
uzsakSanas ar pieaugusajiem ieteiktajam devam atkartoti jaizmekle uz AHD, izmantojot pieauguso
pacientu kriterijus (skatit 4.1 apakSpunkta).

Citi piesardzibas pasakumi

Sis zales nav paredzétas, lai arstétu pacientus ar augsanas traucgjumiem, ko izraisijis Pradera-Villi
sindroms, ja vien viniem nav noteikta art AHD diagnoze. P&c augSanas hormona terapijas uzsakSanas
sanemti zinojumi par miega apnoju un peksnu navi pacientiem ar Pradera-Villi sindromu, kuriem bija
viens vai vairaki no turpmak min&tajiem riska faktoriem: smaga aptaukoSanas, augsgjo elpcelu
obstrukcija vai miega apnoja anamnéze vai neidentificéta elpcelu infekcija.

P&c nejausas intramuskularas injekcijas var izveidoties hipoglikémija.
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Antivielas

Daziem pacientiem pret §Tm zalem var veidoties antivielas. Somatropin Biopartners lietosana ir
ierosinajusi antivielu veidosanos aptuveni 4% pieauguso pacientu. So antivielu saistiSanas spgja ir
zema, un to veidosanas nav radijusi klniskas sekas.

Paligvielas

Mediciniskais produkts satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir ,,natriju
nesatuross”.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

hGH iedarbibu var kavet |oti lielu devu glikokortikoidu terapija. Pacientiem, kas vienlaicigi sanem
glikokortikoidu terapiju, ripigi japielago deva.

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo tirokstna (T4) konversiju trijodtironina (T3) un var
maskeét centralu hipotireoidismu. Tade| var biit nepiecieSams uzsakt vai pielagot tiroksa
aizstajterapiju.

Augsanas hormons samazina kortizona konversiju kortizola un var masket ieprieks nediagnosticetu
centralu virsnieru hipofunkciju vai padarit mazas glikokortikoidu aizstajterapijas devas neefektivas.
Sievietem, kuras lieto peroralos estrogénus, arstéSanas meérka sasniegSanai var biit nepiecieSama
augstaka somatropina deva, skatit 4.2 apakSpunkta.

Pacienti, kas lieto insulinu cukura diabgta arstéSanai, somatropina.terapijas laika rupigi jauzrauga. Ta
ka hGH var izraist insulina rezistenci, var biit nepiecieSama insulina devas pielagosana.

Somatropina lietoSana var palielinat to vielu klirensu, kuras metabolizg citohroma P450 izoenzimi.
Var palielinaties to vielu klirenss, kuras metabolizg citohroms P450 3A4 (piem., dzimumhormonu,
kortikosteroidu, pretkrampju lidzeklu un ciklosporina), tadgjadi samazinot $o vielu koncentraciju
plazma. Sis iedarbibas kliniska nozime nav zinania.

4.6 Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Sievietes reproduktiva vecuma

Somatropin Biopartners sievieteéim reproduktiva vecuma, neizmantojot kontracepcijas Iidzeklus, lietot
nav ieteicams.

Gritnieciba

Dati par So zalu lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami. Loti ierobezoti dati par citu somatropina
preparatu lietoSanu agrina gritniecibas perioda neliecina par nevélamu griitniecibas iznakumu.
Petfjumi ar dzivniekiem, kas pierada reproduktivo toksicitati, nav pietiekami (skatit 5.3 apakSpunktu).
Normalas gritniecibas laika hipofizes sekretéta augSanas hormona koncentracija butiski samazinas péc
20. gestacijas ned€las, ko Iidz 30. ned€lai gandriz pilniba aizstaj placentas augSanas hormons. Nemot
vera $So faktu, ir mazticams, ka sievietei ar augSanas hormona deficitu ir nepiecieSama somatropina
aizstajterapijas turpinasana tre$aja gritniecibas trimestri. Somatropin Biopartners griitniecibas laika
lietot nav ieteicams.

BaroSana ar kruiti

Sievietém, kuras baro b&rnu ar kriiti, nav veikti klmiskie p&tijumi ar Somatropin Biopartners. Nav

zinams, vai somatropins vai ta metaboliti izdalas cilvéka piena, tomér neizmainitas olbaltumvielas

uzsiuksanas no kunga-zarnu trakta ir mazticama. Nozimgjot §is zales sievietém, kuras baro bérnu ar
kriiti, jaievero piesardziba.
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Fertilitate

Citu somatropina zalu formu petijumos dzivniekiem konstatéta nevélama ietekme, bet pieejamie
neklmiskie dati ir nepietiekami, lai izdarTtu noteiktus secinajumus par lietoSanu cilvékiem (skatit

5.3 apakspunktu).

4.7 letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Somatropins neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Drosibas profila kopsavilkums

Kliniskajos pétijumos ieklauti apméram 530 pacienti, kas arstésana sanéma Somatropin Biopartners.
Nevelamo blakusparadibu gadijuma tas bija parejosas un parsvara vieglas vai vidgji smagas.
Somatropin Biopartners drosibas profils kopuma atbilst Sobrid izmantojamo augSanas hormonu
terapiju labi zinamam dro§ibas profilam. Visbiezak zinots par $adam nevélamam blakusparadibam: ar
injekcijas vietu saistitas blakusparadibas, periféra tuska, galvassapes, mialgija, artralgija, parestézijas,
hipotireoidisms un briva tiroksina koncentracijas samazinasanas.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

6 ménesus ilga kontroléta kliniskaja petijuma 151 picaugusam pacientam ar pieauguso vai bérnu
vecuma diagnosticétu AHD un 6 ménesu p&tijuma pagarinajuma;.lictojot Somatropin Biopartners
terapiju, noveérotas turpmak mingtas nevélamas blakusparadibas. Papildu zinojumi, kas iegiiti no
publicétas informacijas par Sobrid pieejamo augSanas hormonu lietoSanu, apzimeti ar zvaigznitém.
Nevélamo blakusparadibu biezums uzskaitits, izmantojot §adu iedalijumu: loti biezi (> 1/10), biezi
(> 1/100 Tidz < 1/10), retak (= 1/1 000 lidz < 1/100), reti (= 1/10 000 Iidz < 1/1 000), loti reti

(< 1/10 000), nav zinami (nevar noteikt p&c piecjamiem datiem).

Infekcijas un infestacijas
Biezi: Herpes simplex

Labdabigi, laundabigi un neprecizéti audzéji (ieskaitot cistas un polipus)
Biezi: audzgju progresesana (1 audzgja progreseSanas gadijums sievietei ar neirofibromatozi un staru
terapiju anamnéze),akrohordons, kraniofaringeoma

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi
Biezi: samazinats vai palielinats leikocttu skaits, palielinata glikolizéta hemoglobina koncentracija,
samazinats hemoglobina raditajs

Imiuinas sistémas traucéjumi
Biezi: antivielu veidoSanas pret augSanas hormonu

Endokrinas sistémas traucéjumi
Biezi: virsnieru mazspgja, samazinata briva tiroksina koncentracija, samazinata briva trijodtironina
koncentracija, palielinata TSH koncentracija asints, hipotireoidisms*

Vielmainas un uztures traucéjumi

Loti biezi: viegla hiperglikeémija*

Biezi: glikozes tuksa dusa analizes rezultatu pasliktinasanas, hiperlipidémija, palielinata insulina
koncentracija asinis, palielinata holesterina koncentracija asinis, samazinata natrija koncentracija
asinis, palielinata trigliceridu koncentracija asinis, palielinata glikozes koncentracija asinis, palielinata
vai samazinata ABL koncentracija, palielinata ZBL koncentracija

Nav zinami: insulina rezistence*
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Psihiskie traucéjumi
Biezi: bezmiegs

Nervu sistémas traucéjumi

Loti biezi: galvassapes

Biezi: parest€zijas, hipestézija, karpala kanala sindroms, reibonis, miegainiba
Reti: labdabiga intrakraniala hipertensija*

Acu bojajumi
Biezi: konjunktivits, redzes asuma samazinasanas

Ausu un labirinta bojajumi
Biezi: vertigo

Sirds funkcijas traucéjumi
Biezi: tahikardija, patologiska/neregulara sirdsdarbiba

Asinsvadu sistemas traucéjumi
Biezi: hipertensija, palielinats asinsspiediens

Elposanas sistéemas traucejumi, kriusu kurvia un videnes slimibas
Biezi: deguna asino$ana

Kunga-zarnu trakta traucéejumi
Biezi: slikta dusa

Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi
Biezi: hiperbilirubin€mija, holecistits, aknu testu novirzes no normas

Adas un zemdadas audu bojajumi
Biezi: sejas tiska, akne, alergisks dermatits, hiperhidroze, natrene, izsitumi

Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi

Biezi: muguras sapes, sapes ekstremitatés, artralgija, sapes pleca, skeleta-muskulu stivums, sapes
kaulos, muskulu vajums, smaguma sajuta, tendinits, locitavu pietiikums, artrits, skeleta-muskulu sapes,
mialgija*

Nieru un urinizvades sistemas traucéjumi
Biezi: hematurija, palielinata urinskabes koncentracija asinis, palielinata kreatinina koncentracija
asinis

Reproduktivas sistemas traucéjumi un kriits slimibas
Biezi: sapes krusu galos
Retak: ginekomastija*

Vispareéji traucéjumi un reakcijas ievadisanas vieta

Loti biezi: periféra tuska, tiska (lokala un generaliz&ta)*

Biezi: nogurums, sapes, asténija, sejas tiska, lokala tiiska, ttiska, slapes, savargums, sapes kriitis, svara
pieaugums, sapes injekcijas vieta

Izmeklejumi
Biezi: palielinata fosfora koncentracija asinis, palielinats vai samazinats IGF

Atsevisku nevélamo blakusparadibu raksturojums
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Imunogenitate
Daziem pacientiem var veidoties antivielas pret thGH. Somatropin Biopartners lieto$ana ir ierosinajusi

antivielu veidoSanos aptuveni 4% pieauguso pacientu. So antivielu saistiSanas spgja ir zema, un to
veidoSanas nav radijusi kliniskas sekas.

Attieciba uz antivielam pret saimnieka $iinu olbaltumvielam: daZiem pacientiem, kas sanéma §1s zales,
konstateti zemi anti-S. cerevisiae olbaltumvielu antivielu titri, kas [1dzigi titriem normala nearsteta
populacija. Maz ticams, ka $adu antivielu ar zemu saistiSanas sp&ju veidosanas ir klmiski nozimiga.

Laundabigie audzéji/jaunveidojumi
Somatropina terapija periodiski ir saistita ar laundabigu un labdabigu audzg&ju recidiviem, primariem
un sekundariem audzgjiem.

Pediatriska populacija

Somatropin Biopartners drosibas profils berniem un pieaugusajiem ir lidzigs, izn€mums ir ar injekcijas
vietu saistitas reakcijas un antivielu veidosanas pret thGH, par ko biezak zinots berniem neka
pieaugusajiem.

ZinoS$ana par iespéjamam nevéeélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apripes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V. pielikuma min€to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9 Pardozesana

Aktta pardozeésana sakotng&ji var izraisit hipoglik€mijuun péc tam — hiperglikémiju. Ta ka zaleém ir
raksturiga ilgstoSa darbiba, augSanas hormona maksimala koncentracija gaidama apméram 15 stundas
péc injekcijas, skatit 5.2 apakSpunkta. ligstosa pardozeSana var radit gigantisma un/vai akromegalijas
pazimes un simptomus, kas atbilst zinamiem hGH parprodukcijas simptomiem.

ArstéSana ir simptomatiska un uzturofa. Somatropina pardozésanas gadijuma nav pieejams antidots.
P&c pardozgsanas ieteicams uzraudzit vairogdziedzera funkciju.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: hipofizes, hipotalama hormoni un to analogi, somatropins un agonisti,
ATK kods: HO1ACO1

So zalu sastava esosais somatropins ir polipeptidu hormons, kur§ sintezéts, izmantojot rekombinanto
DNS tehnologiju. Tas satur 191 aminoskabes atliekas, un ta molekulmasa ir 22 125 daltoni. Aktivas
vielas aminoskabju seciba ir identiska hipofizes razotajam hGH. So zalu sastava eso3ais somatropins ir
sintezets raugveida seénités (Saccharomyces cerevisiae).

Darbibas mehanisms

Somatropina biologiska darbiba atbilst hipofizg sintezéta hGH darbibai.

Somatropins veicina olbaltumvielu sint€zi $iinas un slapekla aizturi. Visizteiktaka somatropina
iedarbiba bérniem ir augSanas platniSu stimulacija stobru kaulos.
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Farmakodinamiska iedarbiba

Somatropins stimul€ lipidu metabolismu, tas paaugstina taukskabju un augsta blivuma lipoproteinu
(ABL) holesterma koncentraciju plazma un samazina kopg&jo holesterina koncentraciju plazma.

ArsteSana ar somatropinu labvéligi ietekmé kermena uzbiivi pacientiem ar AHD, samazinot uzkrato
tauku daudzumu un palielinot kermena musku]u masu. Ilgstosi arstgjot pacientus ar augSanas hormona

deficTtu, palielinas to kaulu mineralais blivums.

Somatropins var izraisit insulina rezistences attistisanos. Lielas somatropina devas var samazinat
glikozes toleranci.

Kliniska efektivitate un droSums

Drosums un efektivitate picaugu$ajiem ar AHD ir noverteta I1I fazes, dubultakla, randomizeta, placebo
kontrol&ta paralélu grupu daudzcentru pétijuma. Saja pivotalaja, 6 ménesus ilgaja I fazes pétijuma
piedalijas 151 pieaudzis pacients ar pieauguso vai be&rnu vecuma diagnostic€tu AHD. P&c 6 meénesu
ilgas arstéSanas ar Somatropin Biopartners taja pacientu grupa, kas sanéma Somatropin Biopartners,
statistiski ticami samazinajas tauku masa par 1,6 kg salidzinajuma ar placebo grupu. Lidzigu
uzlabosanos noveroja arT attieciba uz sekundarajiem mérka kriterijiem, t.i.,; muskulu masas piecaugumu,
seruma IGF-I un IGF-I SDS pieaugumu. Iedarbiba saglabajas 6 m&nesu ilgaja noverosanas perioda.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas
UzsiikSanas

Atkartoti reizi nedéla subkutani ievadot ilgstosas darbibas somatropina vid€jo devu 4,4 mg
picaugusajiem ar AHD, hGH plazmas C,,,x un t,.x bija-attiecigi 4,5 ng/ml un 15 h. Picaugusajiem
Skietamais terminalais eliminacijas pusperiods ir aptuveni 16,8 h, kas, acimredzot, atspogulo 1&€no
uzstks$anos no injekcijas vietas.

Péc Somatropin Biopartners ievadi§anas novéroja lielaku t,,,, un ilgaku eliminacijas pusperiodu
salidzinajuma ar raditajiem, ko novéroja. tam pasam personam péc ieprieksgjas atras iedarbibas zalu
ievadiSanas vienu reizi diena, kas liecina par 1&€naku un ilgstosaku hGH atbrivo$anos no Somatropin
Biopartners injekcijas vietas.

Izkliede
Nav noverota hGH uzkrasanas p&c atkartotas so zalu devu ievadisanas.

Biotransformacija/eliminacija

hGH metabolisms ietver klasisku olbaltumvielu katabolismu aknas un nieres.
5.3 Preklmiskie dati par droSumu

Nekliiskajos farmakokingtikas un farmakodinamikas p&tijumos suniem un jauniem pertikiem
konstatets, ka rekombinantais hGH no Somatropin Biopartners atbrivojas ilgstosa laika perioda un
nodrosina 5-6 dienas ilgu IGF-I palielinasanos seruma.

Nekliiskajos standartpetijumos iegitie dati par atkartotu devu toksicitati un genotoksicitati
neliecinaja par Tpasu risku cilvékam.

So zalu péttjumi dzivniekiem nav pietiekami, lai pilniba izvértetu toksisko ietekmi uz reproduktivitati.
Analizgjot petijumus par toksisku ietekmi uz reproduktivitati, kas veikti, izmantojot citas somatroptnu
saturoSas zales, nav iegiiti pieradijumi par palielinatu nevélamu blakusparadibu risku embrijam vai
auglim. Lietojot devas, kas parsniedza terapeitiskas devas cilvékam, novérota nevélama ietekme uz
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reprodukcijas funkciju Zurku t€viniem un matitém, ka ari sunu te€viniem, iesp&jams, hormonalas
regulacijas traucgjumu del. TruSiem un pertikiem nevélamu iedarbibu nenoveroja.

Nav veikti ilgstosi kancerogenitates p&tijumi ar Somatropin Biopartners. Nav veikti Tpasi petijumi,
kuros izverteta lokala panesamiba dzivniekiem p&c subkutanas injekcijas, bet dati, kas iegiti no
atkartotu devu toksicitates petijumiem, uzradija ttisku un iekaisuma pazimes injekcijas vietas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Pulveris:

natrija hialuronats;

olu fosfolipidi;

beziidens natrija dihidrogénfosfats;

beziidens natrija hidrogénfosfats.

Skidinatajs:
vidg€jas virknes trigliceridi.

6.2 Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dé] §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém.
6.3 Uzglabasanas laiks

3 gadi

P&c sagatavosanas: no mikrobiologiska viedokla zdles ir jaizlieto nekavgjoties.

6.4  IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2 -8°C). Nesasaldet.
Uzglabasanas nosacijumus p&c zdlu sagatavoSanas skatit 6.3 apakSpunkta.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Pulveris: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un roza pacelamu vacinu
(aluminijs un plastmasa).

Skidinatajs: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un pacelamu vacinu

(aluminijs un plastmasa).

Katrs pulvera flakons satur 4 mg somatropina; katrs §kidinataja flakons satur 1,5 ml skidruma.
Iepakojuma 4 pulvera flakoni un 4 skidinataja flakoni.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos
SagatavoSana

Somatropin Biopartners 4 mg jasagatavo ar 0,6 ml $kidinataja.

Suspensijai jaizskatas viendabigai un baltai.

Flakons satur somatropina pulvera virssvaru, lai sagatavoSanas laika var&tu ievilkt 1idz 4 mg (0,4 ml
suspensijas) somatropina.
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Katrs flakons paredzets tikai vienreizgjai lietoSanai.

SagatavoSana un atskaidisana javeic, izmantojot aseptisku tehniku, lai nodrosinatu pagatavotas
suspensijas sterilitati. Skidinataja flakons jasasilda lidz istabas temperatiirai, viegli ar pirkstiem japiesit
pulvera flakonam un tas jasakrata, Iidz pulveris brivi parvietojas. P&c tam, kad no abiem flakoniem ir
nonemti aizsargvacini, gumijas aizbazni janotira ar spirta samitrinatu plaksniti. Skidinataja ievilksanai
no flakona jaizmanto graduéta 1 ml §lirce ar 19. G izméra vai resnaku adatu. Slirce japiepilda ar gaisu,
kura tilpums atbilst injekcijai nepiecieSamajam $kidinataja tilpumam, un gaiss jainjice skidinataja
flakona, lai biitu vieglak ievilkt Skidinataju. Ar flakona iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar augsSpusi uz leju
un adatas gals janovieto $kidinataja. Lai atbrivotos no gaisa burbuliem, viegli jauzsit pa §lirci. Virzulis
uzmanigi japaspiez uz augdu, lidz gaisa burbuli ir izvaditi no $lirces un adatas. Slirce jauzpilda ar
pareizu injekcijai paredz&to skidinataja tilpumu, ka noradits ieprieks, un pec tam §lirces adata jaizvelk
no flakona. Atliku$o $kidinataju nedrikst izmantot nakamas injekcijas sagatavosanai.

Atbalstot adatu pret flakona sieninu, pulvera flakona jainjic€ viss §lirces saturs. Nepieskaroties
gumijas aug8pusei, flakons energiski jaripina, Iidz ta saturs ir pilniba samaisijies. Tam parasti ir
nepiecieSamas aptuveni 60 sekundes, bet var biit nepiecieSams ar1 lidz 90 sekundém laika. Ripinasana
japartrauc tikai tad, kad suspensija izskatas viendabiga un balta un ir samaisijies viss flakona dibena
esoSais pulveris. PEc sagatavoSanas zales nekavegjoties jaizlieto, pirms suspendétas dalinas nosézas. Ja
suspensija netiek izmantota nekavgjoties, ta vélreiz jasagatavo, veicot ripinasanu tiesi pirms injekcijas.
Sterila §lirce jaievelk atbilstoSs suspensijas tilpums, izmantojot sterilu 26: G izmeéra adatu: ar flakona
iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar augSpusi uz leju un adatas gals janovieto suspensija, kas péc tam lénam
jaievelk. Lai atbrivotos no nelieliem gaisa burbuliem, viegli jauzsit paslirci. Pirms ievadiSanas
pulverim jabiit viendabigi suspendétam injekcijas iericg. Slirce jatur; versot adatu uz augsu, un viegli
janospiez virzulis, I1dz adatas gala paradas neliels suspensijas-piliens. Injekcijas vieta janotira ar spirta
samitrinatu plaksniti un 5 sekunzu laika jainjice suspensija:

Sikaku informaciju par $o zalu ievadiSanu skatiet lietoSanas instrukcijas 3. punkta.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
BioPartners GmbH

Kaiserpassage 11

D-72764 Reutlingen

Vacija

Tel.: +49 (0) 7121.948.7756

Fakss: +49 (0) 7121 346 255

e-pasts: info@biopartners.de

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2013. 05. augusts

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS
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Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu
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vgim zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek lugti zinot par jebkadam
iesp&jamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 7 mg pulveris un §kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viens flakons satur 7 mg somatropina (somatropinum)* (atbilst 21 SV).

P&c sagatavosanas 0,7 ml suspensijas satur 7 mg somatropina (10 mg/ml).

*iegiits no Saccharomyces cerevisiae $inam, izmantojot rekombinanto DNS'tehnologiju

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1 apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas-pagatavosanai.

Balts vai gandriz balts pulveris. Skidinatajs ir caurspidigs, ellains $kidrums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

Somatropin Biopartners ir paredzets lietoSanai endogéna augsanas hormona aizstajterapijai
pieaugusajiem, kuriem pieauguso vai bernu vecuma diagnostic&ts augSanas hormona deficits (AHD).

Pieauguso vecuma diagnosticets: pacienti ar pieaugoso vecuma diagnosticetu AHD tiek defineti ka
pacienti ar zinamu hipotalama-hipofizes patologiju un papildus vismaz vienu zinamu hipofizes
hormona, iznemot prolaktina, deficitu. Siem pacientiem ir javeic viens stimulacijas tests, lai
diagnosticetu vai izslégtu AHD.

Bérnu vecuma diagnostic€ts: pacientiem ar be&rnu vecuma diagnosticetu izoletu AHD (nav datu par
hipotalama-hipofizes slimibu vai galvaskausa apstaro$anu) péc augSanas beigam javeic divi
stimulacijas testi, izn@mums ir tie pacienti, kuriem ir zema insulmam l1dziga augSanas faktora-I
(insulin-lke growth faktor-1 — 1GF-I) koncentracija (< -2 standarta novirzes vertibas (Standard
deviation score — SDS)) — viniem var veikt vienu testu. Stimulacijas testa partrauk$anas punktam jabiit
precizam.

4.2 Devas un lietoSanas veids

Noteikt diagnozi un uzsakt un uzraudzit arst€Sanu ar §STm zalém drikst tikai arsti ar pietiekoSu pieredzi
AHD diagnozes noteik$ana un pacientu arst€Sana.
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Devas
Somatropin Biopartners jaievada subkutani 10 mg/ml koncentracija.

Sakuma deva

Parasti visiem pacientiem lieto 2 mg vienu reizi nedgla, izneémums ir sievietes, kas lieto peroralu
estrogénu terapiju — vinam jalieto 3 mg vienu reizi nedela. Gados vecakiem pacientiem vai pacientiem
ar lieko svaru var biit nepiecieSamas mazakas devas.

Dzimums Sakuma deva
Viriesi 2 mg (6 SV)
Sievietes (nelieto peroralos estrogénus) | 2 mg (6 SV)
Sievietes (lieto peroralos estrogénus) 3mg (9SV)

Devas pielagosana

Sakotngji pacientam janosaka IGF-I koncentracija ik péc 3 Iidz 4 ned€lam, Iidz IGF-I SDS ir mérka
diapazona — no -0,5 1idz +1,5. Paraugi japanem 4 dienas p&c ieprieksgjas devas ievadisanas (4. diena).
Var bt nepiecieSama atkartota devas pielagosana atkariba no pacienta IGF-I atbildes reakcijas.
Atkariba no IGF-I koncentracijas jarikojas ka aprakstits turpmak.

Darbiba attieciba
IGF-1 SDS pret iepriek§€jo | Devas izmainas viena reizée
devu
+1,5 mg (sievietes, kas lieto
IGF-I SDS mazaks neka -1 Palielinasana peroralos estrogénus)
+1,0 mg (pargjie pacienti)
IGF-I SDS diapazona no -1 Iidz +1 un +1,5 mg (sievietes, kas lieto
palielinajums salidzinajuma ar sakuma Palielinasana peroralos estrogénus)
stavokli ir mazaks neka 1 SDS +1,0 mg (pargjie pacienti)
IGF-I SDS diapazona no -1 Iidz +1 un
palielinajums salidzinajuma ar sakuma UzturéSana Nav
stavokli ir lielaks neka 1 SDS
Uzturésana vai
IGF-1 SDS diapazona no +1 lidz+2 Z?g ;Zligfsna Nav vai -0,5 mg (visi pacienti)
kltniska stavokla
IGF-I SDS lielaks neka +2 Samazinasana -0,5 mg (visi pacienti)

IGF-I = insulinam l1dzigais augSanas faktors-I; SDS = standarta novirzes vertiba.

NepiecieSamas devas parversana injekcijas tilpuma un flakona stipruma

Somatropina deva Vienas devas sagatavosanai nepiecieSamais Injekcijas tilpums

(mg) flakonu un $kidinataja daudzums* (ml)

4,5 0,45

5 0,5

5,5 viens 7 mg flakons, kas sagatavots ar 0,9 ml 0,55

6 skidinataja 0,6

6,5 0,65

7 0,7

* katrs flakons satur somatropina pulvera parpildijumu, lai sagatavoSanas laika vargtu ievilkt
nepiecieSamo somatropina daudzumu (skatit 6.6 apakSpunkta).

Citam devam pieejami 2 vai 4 mg somatropina flakoni.
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Jalieto mazaka efektiva deva. ArsteSanas mérkis ir IGF-I koncentracija diapazona no -0,5 lidz
+1,5 SDS atbilstosi vecuma vidgjiem raditajiem.

Lai sasniegtu noteikto arst€Sanas mérki, virieSiem var biit nepiecieS$amas mazakas aug$anas hormona
devas neka sievieteém. Perorala estrogéna nozimésana palielina sievieteém nepiecieSamo devu. Laika
gaita iesp&jama jutibas palielinasanas pret augsanas hormonu (izteikta ka IGF-I izmainas attieciba pret
aug8anas hormona devu), Tpasi virieSiem. Tad€] augSanas hormona devas precizitate jakontrol€ vienu
reizi 6 menesos.

Somatropina deva jasamazina ilgstoSas tuskas vai smagu paresteziju gadijuma, lai izvairttos no karpala
kanala sindroma attistibas.

Devu var samazinat ar 0,5 mg soli viena reizg. Ja simptomi, kuru dé| tika samazinata deva, izzid, péc
arsta lémuma var turpinat lietot to pasu samazinato devu vai palielinat devu atbilstosi ieprieks
aprakstitajai devas pielagoSanas shémai. Ja péc devas palielinasanas simptomi atjaunojas, jaturpina
lietot ieprieks€ja samazinata deva.

I_Das“as pacientu grupas

Gados vecaki cilvéki
Somatropina lietoSanas pieredze pacientiem, kuri vecaki par 60 gadiem,.ir ierobezota. Palielinoties
vecumam, var samazinaties nepiecieSama deva.

Nieru/aknu darbibas traucejumi
Nav pieejama informacija par pacientiem ar nieru vai aknu darbibas trauc€jumiem, un Tpasus
ieteikumus par devam nevar sniegt.

Pediatriska populacija

Somatropin Biopartners 7 mg nav piemerots lietosanai-pediatriska populacija ilgstosas augSanas
traucgjumu arsteésanas, ko izraisijusi nepietieckama endogéna augSanas hormona sekrécija, indikacijas
gadijuma. B&rnu un pusaudzu vecuma no 2 lidz 18 gadiem arst€Sanai jalieto So zalu 10 mg un 20 mg
flakoni.

LietoSanas veids

Pirms pasinjekcijas veikSanas pacientam vai apriip€tajam jasanem apmaciba, lai nodro§inatu sapratni
par ievadiSanas procediiru:

Somatropin Biopartners ievada subkutani vienu reizi nedéla. Pec sagatavoSanas nekavgjoties javeic
injekcija.

Subkutana injekcija vienmer jaievada viena un taja pasa dienas laika, lai uzlabotu lidzestibu, un
lipoatrofijas profilakses noliikos injekcijas vieta jamaina.

Ieteikumus par zalu sagatavoSanu pirms lietoSanas skatit 6.6 apakSpunkta.
4.3 Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1 apaksSpunkta uzskaititajam paligvielam.

o Somatropinu nedrikst lietot, ja ir norades par audzgja aktivitati. Pirms aug$anas hormona
terapijas uzsaksSanas intrakranialiem audzgjiem jabiit neaktiviem un jabut pabeigtai pretaudzeju
terapijai. Arst€Sana japartrauc, ja ir norades par audzgja (atkartotu) augsanu.

o Somatropina terapiju nedrikst uzsakt pacientiem ar akiitu, kritiski smagu slimibu, kas
izveidojusies komplikaciju d€] p&c valgjas sirds vai vEdera dobuma operacijas, multiplam
traumam, vai pacientiem ar akiitu elpoSanas mazspgju vai lidzigiem stavokliem.
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4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Laundabigi audzgéji

Pacienti ar Jaundabigiem audzgjiem anamn&ze regulari jaizmeklg, lai atklatu audzgja progresésanu vai
recidivu.

Labdabiga intrakraniala hipertensija

Ja pastav smagas vai atkartotas galvassapes, redzes problémas, slikta diia un/vai vemsana, ieteicams
veikt fundoskopiju, lai atklatu papillas tasku. Ja tiek atklata papillas taska, jaapsver labdabigas
intrakranialas hipertensijas iesp&jamiba un, ja nepiecieSams, japartrauc arstéSana ar augSanas hormonu.
Pasreiz nav pietickamas pieredzes, lai ieteiktu vadlinijas kliniska lémuma pienemsanai pacientiem ar
izzuduSu intrakranialo hipertensiju. Ja tiek atsakta arst€Sana ar augSanas hormonu, nepiecieSama
ripiga uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas intrakranialas hipertensijas simptomi.

Insulina jutiba

Ta ka cilveka augSanas hormons (human growth hormone — hGH) var izraisit insulina rezistences
attistiSanos un hiperglikeémiju, pacientiem, kuri tiek arsteti ar augSanas hormonu, nepiecieSsama
uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas glikozes intolerances pazimes. Ja arstéSana ar somatropinu tiek
uzsakta pacientiem ar manifestu cukura diab&tu, var biit nepiecieSama pretdiabgta terapijas
pielagoSana. Pacienti ar diab&tu, glikozes intoleranci vai citiem diabéta riska faktoriem somatropina
terapijas laika rpigi jauzrauga.

Vairogdziedzera funkcija

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo T4 konversiju T3, kas var izraisit T4 koncentracijas
samazinaSanos seruma un T3 koncentracijas palielindSanos seruma. Pacientiem ar centralu subkliisku
hipotireoidismu p&c augsanas hormona terapijas uzsaksanas var attistities hipotireoidisms.
Neatbilstosa hipotireoidisma terapija var kavet optimalu atbildes reakciju uz somatropinu.

Pacientiem ar hipopituitarismu, kuri lieto tiroksina aizstajterapiju, var attistities hiperpituitarisms.
Tadel| visiem pacientiem riipigi jauzrauga vairogdziedzera funkcija.

Virsnieru funkcija

Pacientiem ar organisku AHDvai idiopatisku panhipopituitarismu arst€Sana ar aug$anas hormonu var
veicinat virsnieru mazspg@jas-un iesp&jamu letalas virsnieru krizes attistibu. Tadel arkartigi svarigi ir
noteikt glikokortikoidu devas sakuma stavoklT un stresa situacijas, kuras var biit nepiecieSams
pielagot, uzsakot arsté€sanu ar augSanas hormonu.

Pieaugusie ar bérnu vecuma diagnosticétu AHD

Jauni pieaugusie pacienti ar slégtam epifizém, kuriem berniba arstets AHD, pirms aizstajterapijas
uzsakSanas ar pieaugusajiem ieteiktajam devam atkartoti jaizmekle uz AHD, izmantojot pieauguso
pacientu kriterijus (skatit 4.1 apakSpunkta).

Citi piesardzibas pasakumi

Sis zales nav paredzétas, lai arstétu pacientus ar augsanas traucgjumiem, ko izraisijis Pradera-Villi
sindroms, ja vien viniem nav noteikta art AHD diagnoze. P&c augSanas hormona terapijas uzsakSanas
sanemti zinojumi par miega apnoju un peksnu navi pacientiem ar Pradera-Villi sindromu, kuriem bija
viens vai vairaki no turpmak min&tajiem riska faktoriem: smaga aptaukoSanas, augsgjo elpcelu
obstrukcija vai miega apnoja anamnéze vai neidentificéta elpcelu infekcija.

P&c nejausas intramuskularas injekcijas var izveidoties hipoglikémija.

29



Antivielas

Daziem pacientiem pret §Tm zalem var veidoties antivielas. Somatropin Biopartners lietosana ir
ierosinajusi antivielu veidosanos aptuveni 4% pieauguso pacientu. So antivielu saistiSanas spgja ir
zema, un to veidosanas nav radijusi klniskas sekas.

Paligvielas

Mediciniskais produkts satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir ,,natriju
nesatuross”.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

hGH iedarbibu var kavet |oti lielu devu glikokortikoidu terapija. Pacientiem, kas vienlaicigi sanem
glikokortikoidu terapiju, ripigi japielago deva.

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo tirokstna (T4) konversiju trijodtironina (T3) un var
maskeét centralu hipotireoidismu. Tade| var biit nepiecieSams uzsakt vai pielagot tiroksa
aizstajterapiju.

Augsanas hormons samazina kortizona konversiju kortizola un var masket ieprieks nediagnosticetu
centralu virsnieru hipofunkciju vai padarit mazas glikokortikoidu aizstajterapijas devas neefektivas.
Sievietem, kuras lieto peroralos estrogénus, arstéSanas meérka sasniegSanai var biit nepiecieSama
augstaka somatropina deva, skatit 4.2 apakSpunkta.

Pacienti, kas lieto insulinu cukura diabgta arstéSanai, somatropina.terapijas laika rupigi jauzrauga. Ta
ka hGH var izraist insulina rezistenci, var biit nepiecieSama insulina devas pielagosana.

Somatropina lietoSana var palielinat to vielu klirensu, kuras metabolizg citohroma P450 izoenzimi.
Var palielinaties to vielu klirenss, kuras metabolizg citohroms P450 3A4 (piem., dzimumhormonu,
kortikosteroidu, pretkrampju lidzeklu un ciklosporina), tadgjadi samazinot $o vielu koncentraciju
plazma. Sis iedarbibas kliniska nozime nav zinania.

4.6 Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Sievietes reproduktiva vecuma

Somatropin Biopartners sievieteéim reproduktiva vecuma, neizmantojot kontracepcijas Iidzeklus, lietot
nav ieteicams.

Gritnieciba

Dati par So zalu lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami. Loti ierobezoti dati par citu somatropina
preparatu lietoSanu agrina gritniecibas perioda neliecina par nevélamu griitniecibas iznakumu.
Petfjumi ar dzivniekiem, kas pierada reproduktivo toksicitati, nav pietiekami (skatit 5.3 apakSpunktu).
Normalas gritniecibas laika hipofizes sekretéta augSanas hormona koncentracija butiski samazinas péc
20. gestacijas ned€las, ko Iidz 30. ned€lai gandriz pilniba aizstaj placentas augSanas hormons. Nemot
vera $So faktu, ir mazticams, ka sievietei ar augSanas hormona deficitu ir nepiecieSama somatropina
aizstajterapijas turpinasana tre$aja gritniecibas trimestri. Somatropin Biopartners griitniecibas laika
lietot nav ieteicams.

BaroSana ar kruiti

Sievietém, kuras baro b&rnu ar kriiti, nav veikti klmiskie p&tijumi ar Somatropin Biopartners. Nav

zinams, vai somatropins vai ta metaboliti izdalas cilvéka piena, tomér neizmainitas olbaltumvielas

uzsiuksanas no kunga-zarnu trakta ir mazticama. Nozimgjot §is zales sievietém, kuras baro bérnu ar
kriiti, jaievero piesardziba.
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Fertilitate

Citu somatropina zalu formu petijumos dzivniekiem konstatéta nevélama ietekme, bet pieejamie
neklmiskie dati ir nepietiekami, lai izdarTtu noteiktus secinajumus par lietoSanu cilvékiem (skatit

5.3 apakspunktu).

4.7 letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Somatropins neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Drosibas profila kopsavilkums

Kliniskajos pétijumos ieklauti apméram 530 pacienti, kas arstésana sanéma Somatropin Biopartners.
Nevelamo blakusparadibu gadijuma tas bija parejosas un parsvara vieglas vai vidgji smagas.
Somatropin Biopartners drosibas profils kopuma atbilst Sobrid izmantojamo augSanas hormonu
terapiju labi zinamam dro§ibas profilam. Visbiezak zinots par $adam nevélamam blakusparadibam: ar
injekcijas vietu saistitas blakusparadibas, periféra tuska, galvassapes, mialgija, artralgija, parestézijas,
hipotireoidisms un briva tiroksina koncentracijas samazinasanas.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

6 ménesus ilga kontroléta kliniskaja petijuma 151 picaugusam pacientam ar pieauguso vai bérnu
vecuma diagnosticétu AHD un 6 ménesu p&tijuma pagarinajuma;.lictojot Somatropin Biopartners
terapiju, noveérotas turpmak mingtas nevélamas blakusparadibas. Papildu zinojumi, kas iegiiti no
publicétas informacijas par Sobrid pieejamo augSanas hormonu lietoSanu, apzimeti ar zvaigznitém.
Nevélamo blakusparadibu biezums uzskaitits, izmantojot §adu iedalijumu: loti biezi (> 1/10), biezi
(> 1/100 Tidz < 1/10), retak (= 1/1 000 lidz < 1/100), reti (= 1/10 000 Iidz < 1/1 000), loti reti

(< 1/10 000), nav zinami (nevar noteikt p&c piecjamiem datiem).

Infekcijas un infestacijas
Biezi: Herpes simplex

Labdabigi, laundabigi un neprecizéti audzéji (ieskaitot cistas un polipus)
Biezi: audzgju progresesana (1 audzgja progreseSanas gadijums sievietei ar neirofibromatozi un staru
terapiju anamnézge), akrohordons, kraniofaringeoma

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi
Biezi: samazinats vai palielinats leikocttu skaits, palielinata glikolizéta hemoglobina koncentracija,
samazinats hemoglobina raditajs

Imiuinas sistémas traucéjumi
Biezi: antivielu veidoSanas pret augSanas hormonu

Endokrinas sistémas traucéjumi
Biezi: virsnieru mazspgja, samazinata briva tiroksina koncentracija, samazinata briva trijodtironina
koncentracija, palielinata TSH koncentracija asints, hipotireoidisms*

Vielmainas un uztures traucéjumi

Loti biezi: viegla hiperglikeémija*

Biezi: glikozes tuksa dusa analizes rezultatu pasliktinasanas, hiperlipidémija, palielinata insulina
koncentracija asinis, palielinata holesterina koncentracija asinis, samazinata natrija koncentracija
asinis, palielinata trigliceridu koncentracija asinis, palielinata glikozes koncentracija asinis, palielinata
vai samazinata ABL koncentracija, palielinata ZBL koncentracija

Nav zinami: insulina rezistence*
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Psihiskie traucéjumi
Biezi: bezmiegs

Nervu sistémas traucéjumi

Loti biezi: galvassapes

Biezi: parest€zijas, hipestézija, karpala kanala sindroms, reibonis, miegainiba
Reti: labdabiga intrakraniala hipertensija*

Acu bojajumi
Biezi: konjunktivits, redzes asuma samazinasanas

Ausu un labirinta bojajumi
Biezi: vertigo

Sirds funkcijas traucéjumi
Biezi: tahikardija, patologiska/neregulara sirdsdarbiba

Asinsvadu sistemas traucéjumi
Biezi: hipertensija, palielinats asinsspiediens

Elposanas sistéemas traucejumi, kriusu kurvia un videnes slimibas
Biezi: deguna asino$ana

Kunga-zarnu trakta traucéejumi
Biezi: slikta dusa

Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi
Biezi: hiperbilirubin€mija, holecistits, aknu testu novirzes no normas

Adas un zemdadas audu bojajumi
Biezi: sejas tiska, akne, alergisks dermatits, hiperhidroze, natrene, izsitumi

Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi

Biezi: muguras sapes, sapes ekstremitatés, artralgija, sapes pleca, skeleta-muskulu stivums, sapes
kaulos, muskulu vajums, smaguma sajuta, tendinits, locitavu pietiikums, artrits, skeleta-muskulu sapes,
mialgija*

Nieru un urinizvades sistemas traucéjumi
Biezi: hematurija, palielinata urinskabes koncentracija asinis, palielinata kreatinina koncentracija
asinis

Reproduktivas sistemas traucéjumi un kriits slimibas
Biezi: sapes krusu galos
Retak: ginekomastija*

Vispareéji traucéjumi un reakcijas ievadisanas vieta

Loti biezi: periféra tuska, tiska (lokala un generaliz&ta)*

Biezi: nogurums, sapes, asténija, sejas tiska, lokala tiiska, ttiska, slapes, savargums, sapes kriitis, svara
pieaugums, sapes injekcijas vieta

Izmeklejumi
Biezi: palielinata fosfora koncentracija asinis, palielinats vai samazinats IGF

Atsevisku nevélamo blakusparadibu raksturojums
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Imunogenitate
Daziem pacientiem var veidoties antivielas pret thGH. Somatropin Biopartners lieto$ana ir ierosinajusi

antivielu veidoSanos aptuveni 4% pieauguso pacientu. So antivielu saistiSanas spgja ir zema, un to
veidoSanas nav radijusi kliniskas sekas.

Attieciba uz antivielam pret saimnieka $iinu olbaltumvielam: daZiem pacientiem, kas sanéma §1s zales,
konstateti zemi anti-S. cerevisiae olbaltumvielu antivielu titri, kas [1dzigi titriem normala nearsteta
populacija. Maz ticams, ka $adu antivielu ar zemu saistiSanas sp&ju veidosanas ir klmiski nozimiga.

Laundabigie audzéji/jaunveidojumi

Somatropina terapija periodiski ir saistita ar laundabigu un labdabigu audzg&ju recidiviem, primariem
un sekundariem audzgjiem.

Pediatriska populacija

Somatropin Biopartners drosibas profils berniem un pieaugus$ajiem ir lidzigs, izn€mums ir ar injekcijas
vietu saistitas reakcijas un antivielu veidosanas pret thGH, par ko biezak zinots beérniem neka
pieaugusajiem.

ZinoS8ana par iesp&jamam nevelamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam p&c zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V. piclikuma min€to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9 Pardozesana

Aktta pardozeésana sakotng&ji var izraisit hipoglik€mijuun péc tam — hiperglikémiju. Ta ka zaleém ir
raksturiga ilgstoSa darbiba, augSanas hormona maksimala koncentracija gaidama apméram 15 stundas
péc injekcijas, skatit 5.2 apakSpunkta. ligstoSa pardozeSana var radit gigantisma un/vai akromegalijas
pazimes un simptomus, kas atbilst zinamiem hGH parprodukcijas simptomiem.

ArstéSana ir simptomatiska un uzturo$a. Somatropina pardozesanas gadijuma nav pieejams antidots.
P&c pardozgsanas ieteicams uzraudzit vairogdziedzera funkciju.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiskd grupa: hipofizes, hipotalama hormoni un to analogi, somatropins un agonisti,
ATK kods: HO1ACO1

So zalu sastava esosais somatropins ir polipeptidu hormons, kur§ sintezéts, izmantojot rekombinanto
DNS tehnologiju. Tas satur 191 aminoskabes atliekas, un ta molekulmasa ir 22 125 daltoni. Aktivas
vielas aminoskabju seciba ir identiska hipofizes razotajam hGH. So zalu sastava eso3ais somatropins ir
sintezets raugveida seénites (Saccharomyces cerevisiae).

Darbibas mehanisms

Somatropina biologiska darbiba atbilst hipofizg sintezéta hGH darbibai.

Somatropins veicina olbaltumvielu sint€zi $iinas un slapekla aizturi. Visizteiktaka somatropina
iedarbiba bérniem ir augSanas platnisu stimulacija stobru kaulos.
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Farmakodinamiska iedarbiba

Somatropins stimul€ lipidu metabolismu, tas paaugstina taukskabju un augsta blivuma lipoproteinu
(ABL) holesterma koncentraciju plazma un samazina kopg&jo holesterina koncentraciju plazma.

ArsteSana ar somatropinu labvéligi ietekmé kermena uzbiivi pacientiem ar AHD, samazinot uzkrato
tauku daudzumu un palielinot kermena musku]u masu. Ilgstosi arstgjot pacientus ar augSanas hormona

deficTtu, palielinas to kaulu mineralais blivums.

Somatropins var izraisit insulina rezistences attistisanos. Lielas somatropina devas var samazinat
glikozes toleranci.

Kliniska efektivitate un droSums

Drosums un efektivitate picaugu$ajiem ar AHD ir noverteta I1I fazes, dubultakla, randomizeta, placebo
kontrol&ta paralélu grupu daudzcentru pétijuma. Saja pivotalaja, 6 ménesus ilgaja I fazes pétijuma
piedalijas 151 pieaudzis pacients ar pieauguso vai be&rnu vecuma diagnostic€tu AHD. P&c 6 meénesu
ilgas arstéSanas ar Somatropin Biopartners taja pacientu grupa, kas sanéma Somatropin Biopartners,
statistiski ticami samazinajas tauku masa par 1,6 kg salidzinajuma ar placebo grupu. Lidzigu
uzlabosanos noveroja arT attieciba uz sekundarajiem mérka kriterijiem, t.i.,; muskulu masas piecaugumu,
seruma IGF-I un IGF-I SDS pieaugumu. Iedarbiba saglabajas 6 m&nesu ilgaja noverosanas perioda.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas
UzsiikSanas

Atkartoti reizi nedéla subkutani ievadot ilgstosas darbibas somatropina vid€jo devu 4,4 mg
picaugusajiem ar AHD, hGH plazmas C,,,x un t,.x bija-attiecigi 4,5 ng/ml un 15 h. Picaugusajiem
Skietamais terminalais eliminacijas pusperiods ir aptuveni 16,8 h, kas, acimredzot, atspogulo 1&€no
uzstks$anos no injekcijas vietas.

Péc Somatropin Biopartners ievadi§anas novéroja lielaku t,,,, un ilgaku eliminacijas pusperiodu
salidzinajuma ar raditajiem, ko novéroja. tam pasam personam péc ieprieksgjas atras iedarbibas zalu
ievadiSanas vienu reizi diena, kas liecina par 1&€naku un ilgstosaku hGH atbrivo$anos no Somatropin
Biopartners injekcijas vietas.

Izkliede
Nav noverota hGH uzkrasanas p&c atkartotas so zalu devu ievadisanas.

Biotransformacija/eliminacija

hGH metabolisms ietver klasisku olbaltumvielu katabolismu aknas un nieres.
5.3 Preklmiskie dati par droSumu

Nekliiskajos farmakokingtikas un farmakodinamikas p&tijumos suniem un jauniem pertikiem
konstatets, ka rekombinantais hGH no Somatropin Biopartners atbrivojas ilgstosa laika perioda un
nodrosina 5-6 dienas ilgu IGF-I palielinasanos seruma.

Nekliiskajos standartpetijumos iegitie dati par atkartotu devu toksicitati un genotoksicitati
neliecinaja par Tpasu risku cilvékam.

So zalu péttjumi dzivniekiem nav pietiekami, lai pilniba izvértetu toksisko ietekmi uz reproduktivitati.
Analizgjot petijumus par toksisku ietekmi uz reproduktivitati, kas veikti, izmantojot citas somatroptnu
saturoSas zales, nav iegiiti pieradijumi par palielinatu nevélamu blakusparadibu risku embrijam vai
auglim. Lietojot devas, kas parsniedza terapeitiskas devas cilvékam, novérota nevélama ietekme uz
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reprodukcijas funkciju Zurku t€viniem un matitém, ka ari sunu te€viniem, iesp&jams, hormonalas
regulacijas traucgjumu del. TruSiem un pertikiem nevélamu iedarbibu nenoveroja.

Nav veikti ilgstosi kancerogenitates p&tijumi ar Somatropin Biopartners. Nav veikti Tpasi petijumi,
kuros izverteta lokala panesamiba dzivniekiem p&c subkutanas injekcijas, bet dati, kas iegiti no
atkartotu devu toksicitates petijumiem, uzradija ttisku un iekaisuma pazimes injekcijas vietas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Pulveris:

natrija hialuronats;

olu fosfolipidi;

beziidens natrija dihidrogénfosfats;

beziidens natrija hidrogénfosfats.

Skidinatajs:
vidg€jas virknes trigliceridi.

6.2 Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dé] §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém.
6.3 Uzglabasanas laiks

3 gadi

P&c sagatavosanas: no mikrobiologiska viedokla zdles ir jaizlieto nekavgjoties.

6.4  IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2 -8°C). Nesasaldet.
Uzglabasanas nosacijumus p&c zdlu sagatavoSanas skatit 6.3 apakSpunkta.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Pulveris: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un gaisi zilu pacelamu
vacinu (alumtnijs un plastmasa).

Skidinatajs: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un pacelamu vacinu

(aluminijs un plastmasa).

Katrs pulvera flakons satur 7 mg somatropina; katrs §kidinataja flakons satur 1,5 ml skidruma.
Iepakojuma 4 pulvera flakoni un 4 skidinataja flakoni.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos
SagatavoSana

Somatropin Biopartners 7 mg jasagatavo ar 0,9 ml $kidinataja.

Suspensijai jaizskatas viendabigai un baltai.

Flakons satur somatropina pulvera virssvaru, lai sagatavoSanas laika var&tu ievilkt lidz 7 mg (0,7 ml
suspensijas) somatropina.

35



Katrs flakons paredzets tikai vienreizgjai lietoSanai.

SagatavoSana un atskaidisana javeic, izmantojot aseptisku tehniku, lai nodrosinatu pagatavotas
suspensijas sterilitati. Skidinataja flakons jasasilda lidz istabas temperatiirai, viegli ar pirkstiem japiesit
pulvera flakonam un tas jasakrata, Iidz pulveris brivi parvietojas. P&c tam, kad no abiem flakoniem ir
nonemti aizsargvacini, gumijas aizbazni janotira ar spirta samitrinatu plaksniti. Skidinataja ievilksanai
no flakona jaizmanto graduéta 1 ml §lirce ar 19. G izméra vai resnaku adatu. Slirce japiepilda ar gaisu,
kura tilpums atbilst injekcijai nepiecieSamajam $kidinataja tilpumam, un gaiss jainjice skidinataja
flakona, lai biitu vieglak ievilkt Skidinataju. Ar flakona iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar augsSpusi uz leju
un adatas gals janovieto $kidinataja. Lai atbrivotos no gaisa burbuliem, viegli jauzsit pa §lirci. Virzulis
uzmanigi japaspiez uz augdu, lidz gaisa burbuli ir izvaditi no $lirces un adatas. Slirce jauzpilda ar
pareizu injekcijai paredz&to skidinataja tilpumu, ka noradits ieprieks, un pec tam §lirces adata jaizvelk
no flakona. Atliku$o $kidinataju nedrikst izmantot nakamas injekcijas sagatavosanai.

Atbalstot adatu pret flakona sieninu, pulvera flakona jainjic€ viss §lirces saturs. Nepieskaroties
gumijas aug8pusei, flakons energiski jaripina, Iidz ta saturs ir pilniba samaisijies. Tam parasti ir
nepiecieSamas aptuveni 60 sekundes, bet var biit nepiecieSams ar1 lidz 90 sekundém laika. Ripinasana
japartrauc tikai tad, kad suspensija izskatas viendabiga un balta un ir samaisijies viss flakona dibena
esoSais pulveris. PEc sagatavoSanas zales nekavegjoties jaizlieto, pirms suspendétas dalinas nosézas. Ja
suspensija netiek izmantota nekavgjoties, ta vélreiz jasagatavo, veicot ripinasanu tiesi pirms injekcijas.
Sterila §lirce jaievelk atbilstoSs suspensijas tilpums, izmantojot sterilu 26: G izmeéra adatu: ar flakona
iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar augSpusi uz leju un adatas gals janovieto suspensija, kas péc tam lénam
jaievelk. Lai atbrivotos no nelieliem gaisa burbuliem, viegli jauzsit paslirci. Pirms ievadiSanas
pulverim jabiit viendabigi suspendétam injekcijas iericg. Slirce jatur; versot adatu uz augsu, un viegli
janospiez virzulis, I1dz adatas gala paradas neliels suspensijas-piliens. Injekcijas vieta janotira ar spirta
samitrinatu plaksniti un 5 sekunzu laika jainjice suspensija:

Sikaku informaciju par $o zalu ievadiSanu skatiet lietoSanas instrukcijas 3. punkta.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
BioPartners GmbH

Kaiserpassage 11

D-72764 Reutlingen

Vacija

Tel.: +49 (0) 7121.948.7756

Fakss: +49 (0) 7121 346 255

e-pasts: info@biopartners.de

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/003

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2013. 05. augusts

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS
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Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu
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vgim zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek lugti zinot par jebkadam
iesp&jamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 10 mg pulveris un $kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viens flakons satur 10 mg somatropina (somatropinum)* (atbilst 30 SV).

P&c sagatavosanas 0,5 ml suspensijas satur 10 mg somatropina (20 mg/ml).

*ieglits no Saccharomyces cerevisiae §iinam, izmantojot rekombinanto DNS'tehiniologiju

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1 apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas-pagatavosanai.

Balts vai gandriz balts pulveris. Skidinatajs ir caurspidigs, ellains $kidrums.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas

Somatropin Biopartners ir paredzets lietoSanai berniem un pusaudziem vecuma no 2 lidz 18 gadiem
ilgstoSai augSanas trauc€jumu arst€Sanai, ko izraisijusi nepietickama endogeéna augsanas hormona
sekrécija.

4.2 Devas un lietosanas veids

Noteikt diagnozi un uzsakt un uzraudzit arst€Sanu ar §Tm zalém drikst tikai arsti ar pietiekosu pieredzi
augsanas hormona deficita (AHD) diagnozes noteikSana un pacientu arstéSana.

Devas

Ieteicama un maksimala deva ir 0,5 mg/kg/nedela; So devu nedrikst parsniegt. Bérniem Somatropin
Biopartners jaievada subkutani 20 mg/ml koncentracija. Informaciju par devam skatit turpmakaja
tabula.

Ieteicams neparsniegt maksimalo injekcijas tilpumu — 1 ml viena injekcijas vieta, kas atbilst 20 mg
somatropina devai.

Bérniem, kas sver vairak neka 20 kg, pieejams Somatropin Biopartners 20 mg pulveris un skidinatajs
ilgstosas darbibas injekciju suspensijas pagatavoSanai.

Bérniem, kas sver vairak neka 40 kg, var izmantot divus flakonus (10 mg un 20 mg flakonu vai divus
20 mg flakonus) atbilstosi kermena masai, ka noradits turpmakaja tabula. Maksimalais injekcijas
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tilpums viena injekcijas vieta nedrikst parsniegt 1 ml. Tadel, ja nepiecieSams vairak neka 1 ml
suspensijas, berniem, kas sver vairak neka 40 kg, kopgjais injekcijas tilpums jasadala vienadas dalas
un jainjic€ divas injekcijas vietas.

Pacienta kermena masai atbilstosa deva, flakonu skaits, kopé&jais injekcijas tilpums un injekciju
skaits pediatriskiem pacientiem

Pacienta

Vienai devai

Vienas devas sagatavoSanai Injekcijas R
kermena Deva sy . . atbilstoSais
svars (mg) fle_pl.eC1€§2.lmalS ﬂakom; un tilpums injekciju
(kg) skidinataja daudzums (ml) skaits

4 2 0,1

6 3 0,15

8 4 0,2

10 5 Viens 10 mg flakons, kas 0,25

12 6 sagatavots ar 0,7 ml 0,3

14 7 skidinataja 0,35

16 8 0,4

18 9 0,45

20 10 0,5 1
22 11 0,55

24 12 0,6

26 13 0,65

28 14 Viens 20 mg flakons, kas 0,7

30 15 sagatavots ar 1,2 ml 0,75

32 16 skidinataja 0,8

34 17 0,85

36 18 0,9

38 19 0,95

40 20 1,0

42 21 1,05

44 22 Viens. 10 mg flakons, kas 1,1

46 23 sagatavots ar 0,7 ml 1,15

48 24 skidinataja 1,2

50 25 un 1,25

52 26 Viens 20 mg flakons, kas 1,3

54 27 sagatavots ar 1,2 ml 1,35

56 28 Skidinataja 1,4

58 29 1,45

60 30 1,5 )
62 31 1,55

64 32 1,6

66 33 1,65

68 34 Divi 20 mg flakoni, kas katrs 1,7

70 35 sagatavots ar 1,2 ml 1,75

72 36 skidinataja 1,8

74 37 1,85

76 38 1,9

78 39 1,95

80 40 2,0

* katrs flakons satur somatropina pulvera parpildijumu, lai sagatavoSanas laika vargtu ievilkt

nepiecieSamo somatropina daudzumu (skatit 6.6 apakSpunkta).

Arsté3ana ar §Tm zaleém jaturpina, Iidz sasniegts galigais auguma garums vai slédzas epifizes.

39




Ja bernu vecuma diagnosticetais AHD turpinas arT pusaudzu gados, arst€Sana jaturpina, lai nodrosinatu
pilnigu somatisko attistibu (piem., kermena uzbiivi, kaulu masu). Lai veiktu uzraudzibu, viens no
terapeitiskajiem mérkiem parejas perioda ir normalas maksimalas kaulu masas sasniegSana, kas tiek
definéta ka T punktu skaits > - 1 (t.i., standartiz&ts attieciba pret vidgjo pieauguso maksimalo kaulu
masu, kas noteikta ar dualas energijas rentgenstaru absorbciometriju, nemot véra dzimumu un etnisko
grupu). Tiklidz ir sasniegta normala maksimala kaulu masa, ja kliniski nepiecieSams, pacientiem
jauzsak lietot Somatropin Biopartners picaugusajiem un jaievero picaugusajiem ieteiktas devas.

]_DCZSVCZS pacientu grupas

Nieru/aknu darbibas traucéjumi
Nav pieejama informacija par pacientiem ar nieru vai aknu darbibas trauc€jumiem, un Tpasus
ieteikumus par devam nevar sniegt.

Pediatriskd populdcija (vecuma lidz 2 gadiem)
Somatropin Biopartners nedrikst lietot beérniem Iidz 2 gadiem.

LietoSanas veids

Pirms pasinjekcijas veikSanas pacientam vai apriipetajam jasanem apmaciba, lai nodroSinatu sapratni
par ievadiSanas procediiru.

Somatropin Biopartners ievada subkutani vienu reizi nedéla. PEc'sagatavosanas nekavejoties javeic
injekcija.

Subkutana injekcija vienmer jaievada viena un taja pasa dienas laika, lai uzlabotu Iidzestibu, un
lipoatrofijas profilakses noliikos injekcijas vieta jamaina.

Ieteikumus par zalu sagatavo$anu pirms lietosanas skatit 6.6 apakSpunkta.
4.3 Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1 apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

. Somatropin nedrikst lietot, ja ir norades par audzgja aktivitati. Pirms augSanas hormona terapijas
uzsakSanas intrakranialiem audzg€jiem jabiit neaktiviem un jabiit pabeigtai pretaudz&ju terapijai.
Arsté3ana japartraue, ja ir norades par audzgja (atkartotu) augSanu.

o Somatropinu nedrikst-izmantot augSanas veicinaSanai bérniem ar slégtam epifiz€m.

. Somatropina terapiju nedrikst uzsakt pacientiem ar akiitu, kritiski smagu slimibu, kas
izveidojusies komplikaciju d&| p&c valgjas sirds vai védera dobuma operacijas, multiplam
traumam, vai pacientiem ar akiitu elpoSanas mazspgju vai lidzigiem stavokliem.

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Laundabigi audzéji

Pacienti ar Jaundabigiem audzgjiem anamnéze regulari jaizmekle, lai atklatu audzgja progresésanu vai
recidivu.

Pediatriskiem pacientiem nav iegiiti pieradijumi par augSanas hormona aizstajterapijas ietekmi uz
intrakranialo audz&ju recidivu biezumu vai augSanas atjaunosanos, bet standarta kliniskaja prakse
pacientiem ar hipofizes patologiju anamn&z€ nepiecieSams regulari veikt hipofizes att€ldiagnostiku.
Sadiem pacientiem pirms aug$anas hormona aizstajterapijas uzsaksanas ieteicams veikt sakuma
stavok]a sken&Sanu.
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Pediatriskiem pacientiem ar laundabigiem audzgjiem anamn&z€ pastav paaugstinats cita audzgja
veidoSanas risks augSanas hormona terapijas laika, Ipasi, ja primara laundabiga audzgja arsteSana
izmantota staru terapija. Siem pacientiem pirms terapijas uzsaksanas jaizverte risks.

Labdabiga intrakraniala hipertensija

Ja pastav smagas vai atkartotas galvassapes, redzes problémas, slikta diia un/vai vemsana, ieteicams
veikt fundoskopiju, lai atklatu papillas tasku. Ja tiek atklata papillas taska, jaapsver labdabigas
intrakranialas hipertensijas iesp&jamiba un, ja nepiecieSams, japartrauc arstéSana ar augSanas hormonu.
Pasreiz nav pietickamas pieredzes, lai ieteiktu vadlinijas kliniska lémuma pienemsanai pacientiem ar
izzuduSu intrakranialo hipertensiju. Ja tiek atsakta arst€Sana ar augSanas hormonu, nepiecieSama
ripiga uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas intrakranialas hipertensijas simptomi.

Insulina jutiba

Ta ka cilveka augSanas hormons (human growth hormone — hGH) var izraisit insulina rezistences
attistiSanos un hiperglik€miju, pacientiem, kuri tiek arsteti ar augSanas hormonu, nepiecieSama
uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas glikozes intolerances pazimes. Ja arstéSana ar somatropinu tiek
uzsakta pacientiem ar manifestu cukura diab&tu, var biit nepiecieSama pretdiabéta terapijas
pielagoSana. Pacienti ar diab&tu, glikozes intoleranci vai citiem diab&ta riska faktoriem somatropina
terapijas laika rpigi jauzrauga.

Vairogdziedzera funkcija

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo T4 konversiju T3, kas var izraisit T4 koncentracijas
samazinaSanos seruma un T3 koncentracijas palielina$anos seruma. Pacientiem ar centralu subkliisku
hipotireoidismu p&c augSanas hormona terapijas uzsaksanas var attistities hipotireoidisms.
Neatbilstosa hipotireoidisma terapija var kavet optimalu atbildes reakciju uz somatropinu.

Pacientiem ar hipopituitarismu, kuri lieto tiroksina aizstajterapiju, var attistities hiperpituitarisms.
Tadel| visiem pacientiem riipigi jauzrauga vairogdziedzera funkcija.

Virsnieru funkcija

Pacientiem ar organisku AHD vai idiopatisku panhipopituitarismu arst€Sana ar aug$anas hormonu var
veicinat virsnieru mazspgjas un iespgjamu letalas virsnieru krizes attistibu. Tadel arkartigi svarigi ir
noteikt glikokortikoidu devas-sakuma stavokli un stresa situacijas, kuras var biit nepiecieSams
pielagot, uzsakot arsteéSanu-ar augSanas hormonu.

Citi piesardzibas pasakumi

Sis zales nav paredzétas, lai arstétu pacientus ar augsanas traucgjumiem, ko izraisijis Pradera-Villi
sindroms, ja vien viniem nav noteikta art AHD diagnoze. P&c augSanas hormona terapijas uzsakSanas
sanemti zinojumi par miega apnoju un peksnu navi pacientiem ar Pradera-Villi sindromu, kuriem bija
viens vai vairaki no turpmak min&tajiem riska faktoriem: smaga aptaukoSanas, augsgjo elpcelu
obstrukcija vai miega apnoja anamnéze vai neidentificéta elpcelu infekcija.

P&c nejausas intramuskularas injekcijas var izveidoties hipoglikémija.
Pediatriskiem pacientiem ar endokrinas sistémas darbibas traucg€jumiem, tai skaita AHD, var biezak
veidoties augsstilba kaula galvinas epifizes noslidésana. Visi b&rni, kuriem augSanas hormona terapijas

laika paradas klibosana, jaizmekIe.

Nedrikst parsniegt ieteicamo nedg€las devu bérniem (t.i., 0,5 mg/kg), jo Sai pacientu grupai ir
ierobezota pieredze, lietojot lielakas devas.
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Leikoze

Nelielam skaitam pacientu ar AHD, no kuriem dazi lietoja somatropina terapiju, zinots par leikozes
atttstibu. Tomér nav pieradijumu, ka ir palielinats leikozes sastopamibas biezums augS$anas hormona
lietotajiem bez predispozicijas faktoriem.

Skolioze

Pacientiem ar strauju augSanu var veidoties skolioze. Ta ka somatropins palielina augSanas atrumu,
pacienti ar skoliozi anamng&zg, kuri arstésana lieto somatropinu, jauzrauga, noveérojot, vai skolioze
neprogres€. Nav konstatgts, ka somatropina lietoSana palielinatu skoliozes sastopamibas biezumu vai
smagumu.

Antivielas

Daziem pacientiem pret §Tm zalem var veidoties antivielas. Somatropin Biopartners lietosana ir
ierosinajusi antivielu veidosanos aptuveni 33% pediatrisko pacientu. So antivielu saisti§anas spéja ir
zema, un to veidoSanas nav radijusi kliniskas sekas. Somatropina antivielu noteikSanu var apsvert
pacientiem ar citadi neizskaidrojamu augSanas atbildes reakcijas trukumu.

Reakcijas injekcijas vieta
Par reakcijam injekcijas vieta, galvenokart tiisku injekcijas vieta, zinots aptuveni 43% pediatrisko
pacientu. DaZzi pacienti $o reakciju d&| partrauca arsteSanu, skatit 4.8 apakSpunktu.

Paligvielas

Mediciniskais produkts satur mazak par 1 mmol natrija.(23 mg) katra deva, — biitiba tas ir ,,natriju
nesatuross”.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

hGH augsanu veicinoSo iedarbibu kavg loti lielu devu glikokortikoidu terapija. Pacientiem, kas
vienlaicigi sanem glikokortikoidu terapiju, riipigi japielago deva, lai nepielautu kavgjoso ietekmi uz
augSanu.

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo tirokstna (T4) konversiju trijodtironina (T3) un var
masket centralu hipotireoidismu. Tade| var biit nepiecieSams uzsakt vai pielagot tiroksina
aizstajterapiju.

Augsanas hormons saniazina kortizona konversiju kortizola un var masket iepriek$ nediagnosticetu
centralu virsnieru hipofunkciju vai padarit mazas glikokortikoidu aizstajterapijas devas neefektivas.

Pacienti, kas lieto insulinu cukura diabgta arstéSanai, somatropina terapijas laika ripigi jauzrauga. Ta
ka hGH var izraist insulina rezistenci, var biit nepiecieSama insulina devas pielagosana.

Somatropina lietoSana var palielinat to vielu klirensu, kuras metabolizg citohroma P450 izoenzimi.
Var palielinaties to vielu klirenss, kuras metabolize citohroms P450 3A4 (piem., dzimumhormonu,
kortikosteroidu, pretkrampju lidzeklu un ciklosporina), tadgjadi samazinot $o vielu koncentraciju
plazma. Sis iedarbibas kliniska nozime nav zinama.

4.6 Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriuti

Sievietes reproduktiva vecuma

Somatropin Biopartners sievietém reproduktiva vecuma, neizmantojot kontracepcijas Iidzeklus, lietot
nav ieteicams.
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Gritnieciba

Dati par $So zalu lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami. Loti ierobeZoti dati par citu somatropina
preparatu lietoSanu agrina griitniecibas perioda neliecina par nevélamu griitniecibas iznakumu.
Petijumi ar dzivniekiem, kas pierada reproduktivo toksicitati, nav pietickami (skatit 5.3 apakSpunktu).
Normalas grutniecibas laika hipofizes sekretgta augSanas hormona koncentracija butiski samazinas p&c
20. gestacijas nedglas, ko Iidz 30. ned€lai gandriz pilniba aizstaj placentas aug$anas hormons. Nemot
vera So faktu, ir mazticams, ka sievietei ar augSanas hormona deficitu ir nepiecieSama somatropina
aizstajterapijas turpinasana tre$aja grutniecibas trimestri. Somatropin Biopartners griitniecibas laika
lietot nav ieteicams.

BaroSana ar kruti

Sievieteém, kuras baro b&rnu ar kriiti, nav veikti kliniskie petfjumi ar Somatropin Biopartners. Nav
zinams, vai somatropins vai ta metaboliti izdalas cilveéka piena, tomer neizmainitas olbaltumvielas
uzsiikSanas no kunga-zarnu trakta ir mazticama. Nozimgjot §is zales sievietém, kuras baro bérnu ar
kriiti, jaievero piesardziba.

Fertilitate

Citu somatropina zalu formu petijumos dzivniekiem konstatéta nevélama-ietekme, bet pieejamie
neklniskie dati ir nepietiekami, lai izdarTtu noteiktus secinajumus par lietoSanu cilvékiem (skatit

5.3 apakspunktu).

4.7 letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Somatropins neietekme vai nedaudz ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Drosibas profila kopsavilkums

Kliniskajos pétijumos ieklauti apméram 530 pacienti, kas arstésana sanéma Somatropin Biopartners.
Nevelamo blakusparadibu gadijuma tas bija parejosas un parsvara vieglas vai vidgji smagas.
Somatropin Biopartners drosibas profils kopuma atbilst Sobrid izmantojamo augSanas hormonu
terapiju labi zinamam dro§ibas profilam. Visbiezak zinots par $adam nevélamam blakusparadibam: ar
injekcijas vietu saistitas blakusparadibas, periféra tuska, galvassapes, mialgija, artralgija, parestézijas,
hipotireoidisms un briva tiroksina koncentracijas samazinasanas.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

12 ménesus ilga kontrol&ta, salidzinosa kliniskaja petijjuma ieprieks arstéSanu nelietojusSiem

178 berniem ar augSanas trauc€jumiem, ko izraisijusi nepietickama endogéna augSanas hormona
sekrécija, un devas mekl€Sanas p&tijuma, lietojot Somatropin Biopartners terapiju, noverotas turpmak
mingtas neveélamas blakusparadibas. Papildu zinojumi, kas iegiiti no public&tas informacijas par Sobrid
pieejamo augSanas hormonu lietoSanu, apzimeéti ar zvaigznitem.

Nevélamo blakusparadibu biezums uzskaitits, izmantojot §adu iedalijumu: loti biezi (> 1/10), biezi

(> 1/100 Iidz < 1/10), reti (= 1/10 000 I1dz < 1/1 000), loti reti (< 1/10 000), nav zinami (nevar noteikt
péc pieejamiem datiem).

Imiinas sistémas traucéjumi
Loti biezi: antivielu veidoSanas pret augSanas hormonu (33%), skatit apakSpunkta ,,Atsevisku
nevelamo blakusparadibu raksturojums” sadalu ,,Imunogenitate”.

Endokrinas sistemas traucéjumi
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Biezi: hiperkorticisms (7,7%), hipotireoidisms (2,2%), virsnieru garozas mazspgja (3,3%), TSH
defictta radita sekundara hipotireoze (2,6%), samazinata briva tiroksina koncentracija (4,4%),
palielinata TSH koncentracija asinis (2,2%)

Vielmainas un uztures traucéjumi
Biezi: viegla hiperglikeémija*
Nav zinami: insulina rezistence*

Psihiskie traucéjumi
Loti reti: bezmiegs™

Nervu sistémas traucéjumi
Loti biezi: galvassapes (4,4%), letargija (1,1%), reibonis (2,6%)
Reti: parestezijas*

Asinsvadu sistemas traucéjumi
Reti: hipertensija*

Kunga-zarnu trakta trauceéjumi
Biezi: vemsana (1,1%), sapes védera (1,1%)

Adas un zemdadas audu bojajumi
Biezi: pigmentacijas traucgjumi (1,1%)

Skeleta-muskulu un saistaudu sistéemas bojajumi
Biezi: artralgija (1,1%), sapes ekstremitatés (5,1%)

Reproduktivas sistéemas trauceéjumi un krits slimibas
Loti reti: ginekomastija*

Visparéji trauceéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: tiiska injekcijas vieta (30,8%)

Biezi: sapes injekcijas vieta (9,9%), adas krasas izmainas injekcijas vieta (8,8%), erit€ma injekcijas
vieta (7,7%), mezgls injekcijas vieta (4,4%), reakcija injekcijas vieta (1,1%), adas temperatiiras
palielinasanas injekcijas vieta (1,1%), drudzis (2,6%), tuska (lokala un generaliz&ta)*

Izmekléjumi
Biezi: samazinata kortizela koncentracija asinis (2,2%)

AtseviSku nevélamo blakusparadibu raksturojums

Reakcijas injekcijas vietd
Berniem visbiezak zinots par reakcijam, kas saistitas ar injekcijas vietu, kuras parsvara bija vieglas
lidz vidgji smagas. Dazi pacienti $o reakciju d€] partrauca arstesanu.

Imunogenitate

Pivotala pediatriska petijuma divas vai vairakas secigas vizites 33% pacientu noveroja antivielu
veidoSanos péc somatropina ievadiSanas. letekme uz drosibu vai efektivitati netika konstatéta. Maz
ticams, ka antivielu veidoSanas peéc Somatropin Biopartners terapijas ir kliniski nozimiga.

Attieciba uz antivielam pret saimnieka Stnu olbaltumvielam: daziem pacientiem, kas san€ma §is zales,
konstateti zemi anti-S. cerevisiae olbaltumvielu antivielu titri, kas 11dzigi titriem normala nearsteta

populacija. Maz ticams, ka $adu antivielu ar zemu saisti§anas spgju veidoSanas ir kliniski nozimiga.

ZinoS$ana par iesp&jamam nevelamam blakusparadibam
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Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lfigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9 Pardozesana

Akiita pardozgsana sakotngji var izraisit hipoglik€miju un p&c tam — hiperglikémiju. Ta ka zalem ir
raksturiga ilgstosa darbiba, augSanas hormona maksimala koncentracija gaidama apméram 15 stundas
pec injekcijas, skatit 5.2 apakSpunkta. IlgstoSa pardozeSana var radit gigantisma un/vai akromegalijas
pazimes un simptomus, kas atbilst zinamiem hGH parprodukcijas simptomiem.

ArstéSana ir simptomatiska un uzturo$a. Somatropina pardozésanas gadijuma nav pieejams antidots.
P&c pardozgsanas ieteicams uzraudzit vairogdziedzera funkciju.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: hipofizes, hipotalama hormoni un to analogi, somatropins un agonisti,
ATK kods: HO1ACO1

So zalu sastava esosais somatropins ir polipeptidu hormons, kur sintezgts, izmantojot rekombinanto
DNS tehnologiju. Tas satur 191 aminoskabes atliekas, un ta molekulmasa ir 22 125 daltoni. Aktivas
vielas aminoskabju seciba ir identiska hipofizes razotajam hGH. So zalu sastava esoais somatropins ir
sintez€ts raugveida sénites (Saccharomyces cerevisiae):

Darbibas mehanisms

Somatropina biologiska darbiba atbilst hipofizg sintez&éta hGH darbibai.

Visizteiktaka somatropina iedarbiba bérniem ir augSanas platniSu stimulacija stobru kaulos. Turklat tas
veicina olbaltumvielu sint€zi §tinas un slapekla aizturi.

Farmakodinamiska iedarbiba

Somatropins stimulg lipidu metabolismu, tas paaugstina taukskabju un augsta blivuma lipoproteinu
(ABL) holesterina koneentraciju plazma un samazina kopg&jo holesterina koncentraciju plazma.

ArsteSana ar somatropinu labvéligi ietekmé kermena uzbiivi pacientiem ar AHD, samazinot uzkrato
tauku daudzumu un palielinot kermena muskulu masu. Ilgstosi arst€jot pacientus ar augSanas hormona
deficitu, palielinas to kaulu mineralais blivums.

Somatropins var izraisit insulina rezistences attistiSanos. Lielas somatropina devas var samazinat
glikozes toleranci.

Kliniska efektivitate un droSums

Randomizeta, paralélu grupu daudzcentru 111 fazes p&tijuma tika randomizeti 178 bérni vecuma no

3 Iidz 12 gadiem ar organisku un/vai idiopatisku AHD; vini tika ieklauti vai nu grupa, kas reizi ned€la
12 ménesus sanéma Somatropin Biopartners (0,5 mg/kg/nedgla), vai grupa, kas reizi diena 12 meénesus
sanéma rekombinanto hGH (0,03 mg/kg/diena). Analizgjot rezultatus, konstatgja, ka Somatropin
Biopartners lietoSana reizi nedela bija lidzvertiga rekombinanta hGH lietoSanai reizi diena attieciba uz
primaro mérka kritériju — auguma pieaugumu péc 12 ménesiem. Lidzigus rezultatus ieguva ar1
par&jiem novértétajiem parametriem, tai skaita auguma garuma SDS (standarta novirzes veértibai),
kaulu nobriesanai, IGF-I un IGF BP-3. Bérniem, kas lietoja Somatropin Biopartners, biezak novéroja
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(vieglas) reakcijas injekcijas vieta un (neneitraliz€jo$o) antivielu veidosanos pret somatropinu
salidzinajuma ar be&rmiem, kuriem reizi diena ievadija rekombinanto augSanas hormonu (skatit ar1
4.4 un 4.8 apakspunktu).

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas
UzstikSanas

Atkartoti reizi nedéla subkutani ievadot ilgstoSas darbibas somatropina vid€jo devu 0,5 mg/kg b&rniem
pirmspubertates perioda ar AHD, hGH plazmas C.x un ty, bija attiecigi 60,7 ng/ml un 12,0 h.
Kopuma bérniem pirmspubertates perioda ar AHD C,,,x un AUC pieauga aptuveni proporcionali devai
devu diapazona no 0,2 1idz 0,7 mg/kg. Bé€rniem skietamais terminalais eliminacijas pusperiods ir
aptuveni 7.4 h, kas, acimredzot, atspogulo 1&€no uzsiikSanos no injekcijas vietas.

Péc Somatropin Biopartners ievadi§anas novéroja lielaku t,,,, un ilgaku eliminacijas pusperiodu
salidzinajuma ar raditajiem, ko novéroja tam pasam personam pé&c ieprieksg€jas atras iedarbibas zalu
ievadiSanas vienu reizi diena, kas liecina par 1&€naku un ilgstosaku hGH atbrivo$anos no Somatropin
Biopartners injekcijas vietas.

Izkliede
Nav noverota hGH uzkrasanas p&c atkartotas $o zalu devu ievadisanas.

Biotransformacija/eliminacija

hGH metabolisms ietver klasisku olbaltumvielu katabolismu aknas un nieres.
5.3 Preklmiskie dati par droSumu

Nekliniskajos farmakoking&tikas un farmakodinamikas p&tijumos suniem un jauniem pertikiem
konstatets, ka rekombinantais hGH no Somatropin Biopartners atbrivojas ilgstosa laika perioda un
nodrosina 5-6 dienas ilgu IGF-I palielinaSanos seruma.

Nekliniskajos standartp&tijumos iegttie dati par atkartotu devu toksicitati un genotoksicitati
neliecinaja par Tpasu risku cilvékam.

So zalu péttjumi dzivniekiem niav pietiekami, lai pilniba izvértetu toksisko ietekmi uz reproduktivitati.
Analizgjot petijumus par toksisku ietekmi uz reproduktivitati, kas veikti, izmantojot citas somatroptu
saturoSas zales, nav iegtiti pieradijumi par palielinatu nevélamu blakusparadibu risku embrijam vai
auglim. Lietojot devas, kas parsniedza terapeitiskas devas cilvékam, noveérota nevélama ietekme uz
reprodukcijas funkeiju Zurku t€viniem un matitém, ka ari sunu teéviniem, iesp&jams, hormonalas
regulacijas traucgjumu de]. TruSiem un pertikiem nevelamu iedarbibu nenoveéroja.

Nav veikti ilgstosi kancerogenitates p&tijumi ar Somatropin Biopartners. Nav veikti 1pasi petijumi,
kuros izverteta lokala panesamiba dzivniekiem p&c subkutanas injekcijas, bet dati, kas iegiti no
atkartotu devu toksicitates petijjumiem, uzradija tisku un iekaisuma pazimes injekcijas vietas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1 Paligvielu saraksts

Pulveris:

natrija hialuronats;

olu fosfolipidi;

beztidens natrija dihidrogénfosfats;
beztidens natrija hidrogénfosfats.
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Skidinatajs:
vidgjas virknes trigliceridi.

6.2 Nesaderiba

Saderibas petijumu trikuma de] §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalem.
6.3 Uzglabasanas laiks

3 gadi.

P&c sagatavosanas: no mikrobiologiska viedokla zales ir jaizlieto nekavgjoties.

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 -8°C). Nesasald&t.
UzglabaSanas nosacijumus péc zalu sagatavosanas skatit 6.3 apakSpunkta.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Pulveris: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un gaisu zalu pacelamu
vacinu (alumtnijs un plastmasa).

Skidinatajs: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni(butils) un pacelamu vacinu
(aluminijs un plastmasa).

Katrs pulvera flakons satur 10 mg somatropina; katrs $kidinataja flakons satur 1,5 ml skidruma.

Iepakojuma lielumi:
1 pulvera flakons un 1 $kidinataja flakons;
4 pulvera flakoni un 4 skidinataja flakoni.

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pie¢jami.
6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likyideSanai un citi noradijumi par riko$anos

SagatavoSana

Somatropin Biopartners 10 mg jasagatavo ar 0,7 ml skidinataja.
Suspensijai jaizskatas viendabigai un baltai.

10 mg flakons satur somatropina pulvera virssvaru, lai sagatavosanas laika varetu ievilkt Iidz 10 mg
(0,5 ml suspensijas) somatropina.

Katrs flakons paredzets tikai vienreizgjai lietoSanai.

SagatavoSana un atskaidisana javeic, izmantojot aseptisku tehniku, lai nodrosinatu pagatavotas
suspensijas sterilitati. Skidinataja flakons jasasilda Iidz istabas temperatiirai, viegli ar pirkstiem japiesit
pulvera flakonam un tas jasakrata, Iidz pulveris brivi parvietojas. P&c tam, kad no abiem flakoniem ir
nonemti aizsargvacini, gumijas aizbazni janotira ar spirta samitrinatu plaksniti. Skidinataja ievilksanai
no flakona jaizmanto graduéta 1 ml §lirce ar 19. G izméra vai resnaku adatu. Slirce japiepilda ar gaisu,
kura tilpums atbilst injekcijai nepiecieSsamajam §kidinataja tilpumam, un gaiss jainjic€ skidinataja
flakona, lai biitu vieglak ievilkt $kidinataju. Ar flakona iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar augsSpusi uz leju
un adatas gals janovieto $kidinataja. Lai atbrivotos no gaisa burbuliem, viegli jauzsit pa §lirci. Virzulis
uzmanigi japaspieZ uz augsu, lidz gaisa burbuli ir izvaditi no §lirces un adatas. Slirce jauzpilda ar
pareizu injekcijai paredz&to skidinataja tilpumu, ka noradits ieprieks, un pec tam §lirces adata jaizvelk
no flakona. Atlikuso $kidinataju nedrikst izmantot nakamas injekcijas sagatavosanai.
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Atbalstot adatu pret flakona sieninu, pulvera flakona jainjic€ viss §lirces saturs. Nepieskaroties
gumijas augspusei, flakons energiski jaripina, 1idz ta saturs ir pilniba samaisijies. Tam parasti ir
nepiecieSamas aptuveni 60 sekundes, bet var but nepieciesams ari [idz 90 sekundeém laika. RipinaSana
japartrauc tikai tad, kad suspensija izskatas viendabiga un balta un ir samaisijies viss flakona dibena
esoSais pulveris. PEc sagatavoSanas zales nekavegjoties jaizlieto, pirms suspendétas dalinas nosézas. Ja
suspensija netiek izmantota nekavgjoties, ta velreiz jasagatavo, veicot ripinasanu tiesi pirms injekcijas.
Sterila §lirce jaievelk atbilstoss suspensijas tilpums, izmantojot sterilu 26. G izméra adatu: ar flakona
iedurtu $lirci, tas jaapgriez ar augSpusi uz leju un adatas gals janovieto suspensija, kas p&c tam 1énam
jaievelk. Lai atbrivotos no nelieliem gaisa burbuliem, viegli jauzsit pa §lirci. Pirms ievadisanas
pulverim jabiit viendabigi suspendétam injekcijas ierice.

Slirce jatur, vérdot adatu uz augsu, un viegli janospiez virzulis, 1idz adatas gala paradas neliels
suspensijas piliens. Injekcijas vieta janotira ar spirta samitrinatu plaksniti un 5 sekunzu laika jainjicé
suspensija.

Sikaku informaciju par $o zalu ievadiSanu skatiet lietoSanas instrukcijas 3. punkta.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstoSi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11

D-72764 Reutlingen

Vacija

Tel.: +49 (0) 7121 948 7756
Fakss: +49 (0) 7121 346 255
e-pasts: info@biopartners.de

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/004
EU/1/13/849/005

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2013. 05. augusts

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.cu
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vgim zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek lugti zinot par jebkadam
iesp&jamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 20 mg pulveris un $kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viens flakons satur 20 mg somatropina (somatropinum)* (atbilst 60 SV).

P&c sagatavosanas 1 ml suspensijas satur 20 mg somatropina (20 mg/ml).

*ieglits no Saccharomyces cerevisiae §iinam, izmantojot rekombinanto DNS'tehiniologiju

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1 apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas-pagatavosanai.

Balts vai gandriz balts pulveris. Skidinatajs ir caurspidigs, ellains $kidrums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

Somatropin Biopartners ir paredzets lietoSanai berniem un pusaudziem vecuma no 2 lidz 18 gadiem
ilgstoSai augSanas trauc€jumu arst€Sanai, ko izraisijusi nepietickama endogeéna augsanas hormona
sekrécija.

4.2 Devas un lietosanas veids

Noteikt diagnozi un uzsakt un uzraudzit arst€Sanu ar §Tm zalém drikst tikai arsti ar pietiekosu pieredzi
augsanas hormona deficita (AHD) diagnozes noteikSana un pacientu arstéSana.

Devas

Ieteicama un maksimala deva ir 0,5 mg/kg/nedela; So devu nedrikst parsniegt. Bérniem Somatropin
Biopartners jaievada subkutani 20 mg/ml koncentracija. Informaciju par devam skatit turpmakaja
tabula.

Ieteicams neparsniegt maksimalo injekcijas tilpumu — 1 ml viena injekcijas vieta, kas atbilst 20 mg
somatropina devai.

Bérniem, kas sver lidz 20 kg, pieejams Somatropin Biopartners 10 mg pulveris un $kidinatajs ilgstoSas
darbibas injekciju suspensijas pagatavosanai.

Maksimalais somatropina daudzums, ko var iegiit no viena flakona suspensijas, ir 20 mg, kas ir
pietiekams bérniem Iidz 40 kg kermena svara. Bérniem, kas sver vairak neka 40 kg, var izmantot divus
flakonus (10 mg un 20 mg flakonu vai divus 20 mg flakonus) atbilstosi kermena masai, ka noradits
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turpmakaja tabula. Maksimalais injekcijas tilpums viena injekcijas vieta nedrikst parsniegt 1 ml.
Tadgel, ja nepiecieSams vairak neka 1 ml suspensijas, berniem, kas sver vairak neka 40 kg, kopgjais
injekcijas tilpums jasadala vienadas dalas un jainjicé divas injekcijas vietas.

Pacienta kermena masai atbilstosa deva, flakonu skaits, kopé&jais injekcijas tilpums un injekciju
skaits pediatriskiem pacientiem

Pacienta

Vienai devai

Vienas devas sagatavoSanai Injekcijas R
kermena Deva sy . . atbilstoSais
svars (mg) fle_pl.eC1€§2.lmalS ﬂakom; un tilpums injekciju
(kg) skidinataja daudzums (ml) skaits

4 2 0,1

6 3 0,15

8 4 0,2

10 5 Viens 10 mg flakons, kas 0,25

12 6 sagatavots ar 0,7 ml 0,3

14 7 skidinataja 0,35

16 8 0,4

18 9 0,45

20 10 0,5 1
22 11 0,55

24 12 0,6

26 13 0,65

28 14 Viens 20 mg flakons, kas 0,7

30 15 sagatavots ar 1,2 ml 0,75

32 16 skidinataja 0,8

34 17 0,85

36 18 0,9

38 19 0,95

40 20 1,0

42 21 1,05

44 22 Viens. 10 mg flakons, kas 1,1

46 23 sagatavots ar 0,7 ml 1,15

48 24 skidinataja 1,2

50 25 un 1,25

52 26 Viens 20 mg flakons, kas 1,3

54 27 sagatavots ar 1,2 ml 1,35

56 28 Skidinataja 1,4

58 29 1,45

60 30 1,5 )
62 31 1,55

64 32 1,6

66 33 1,65

68 34 Divi 20 mg flakoni, kas katrs 1,7

70 35 sagatavots ar 1,2 ml 1,75

72 36 skidinataja 1,8

74 37 1,85

76 38 1,9

78 39 1,95

80 40 2,0

* katrs flakons satur somatropina pulvera parpildijumu, lai sagatavoSanas laika vargtu ievilkt

nepiecieSamo somatropina daudzumu (skatit 6.6 apakSpunkta).

Arsté3ana ar §Tm zaleém jaturpina, Iidz sasniegts galigais auguma garums vai slédzas epifizes.
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Ja bernu vecuma diagnosticetais AHD turpinas arT pusaudzu gados, arst€Sana jaturpina, lai nodrosinatu
pilnigu somatisko attistibu (piem., kermena uzbiivi, kaulu masu). Lai veiktu uzraudzibu, viens no
terapeitiskajiem mérkiem parejas perioda ir normalas maksimalas kaulu masas sasniegSana, kas tiek
definéta ka T punktu skaits > - 1 (t.i., standartiz&ts attieciba pret vidgjo pieauguso maksimalo kaulu
masu, kas noteikta ar dualas energijas rentgenstaru absorbciometriju, nemot véra dzimumu un etnisko
grupu). Tiklidz ir sasniegta normala maksimala kaulu masa, ja kliniski nepiecieSams, pacientiem
jauzsak lietot Somatropin Biopartners picaugusajiem un jaievero picaugusajiem ieteiktas devas.

]_DCZSVCZS pacientu grupas

Nieru/aknu darbibas traucéjumi
Nav pieejama informacija par pacientiem ar nieru vai aknu darbibas trauc€jumiem, un Tpasus
ieteikumus par devam nevar sniegt.

Pediatriskd populdcija (vecuma lidz 2 gadiem)
Somatropin Biopartners nedrikst lietot beérniem Iidz 2 gadiem.

LietoSanas veids

Pirms pasinjekcijas veikSanas pacientam vai apriipetajam jasanem apmaciba, lai nodroSinatu sapratni
par ievadiSanas procediiru.

Somatropin Biopartners ievada subkutani vienu reizi nedéla. PEc'sagatavosanas nekavejoties javeic
injekcija.

Subkutana injekcija vienmer jaievada viena un taja pasa dienas laika, lai uzlabotu Iidzestibu, un
lipoatrofijas profilakses noliikos injekcijas vieta jamaina.

Ieteikumus par zalu sagatavo$anu pirms lietosanas skatit 6.6 apakSpunkta.
4.3 Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1 apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

. Somatropin nedrikst lietot, ja ir norades par audzgja aktivitati. Pirms augSanas hormona terapijas
uzsakSanas intrakranialiem audzg€jiem jabiit neaktiviem un jabiit pabeigtai pretaudz&ju terapijai.
Arsté3ana japartraue, ja ir norades par audzgja (atkartotu) augSanu.

o Somatropinu nedrikst-izmantot augSanas veicinaSanai bérniem ar slégtam epifiz€m.

. Somatropina terapiju nedrikst uzsakt pacientiem ar akiitu, kritiski smagu slimibu, kas
izveidojusies komplikaciju d&| p&c valgjas sirds vai védera dobuma operacijas, multiplam
traumam, vai pacientiem ar akiitu elpoSanas mazspgju vai lidzigiem stavokliem.

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Laundabigi audzéji

Pacienti ar Jaundabigiem audzgjiem anamnéze regulari jaizmekle, lai atklatu audzgja progresésanu vai
recidivu.

Pediatriskiem pacientiem nav iegiiti pieradijumi par augSanas hormona aizstajterapijas ietekmi uz
intrakranialo audz&ju recidivu biezumu vai augSanas atjaunosanos, bet standarta kliniskaja prakse
pacientiem ar hipofizes patologiju anamn&z€ nepiecieSams regulari veikt hipofizes att€ldiagnostiku.
Sadiem pacientiem pirms aug$anas hormona aizstajterapijas uzsaksanas ieteicams veikt sakuma
stavok]a sken&Sanu.
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Pediatriskiem pacientiem ar laundabigiem audzgjiem anamn&z€ pastav paaugstinats cita audzgja
veidoSanas risks augSanas hormona terapijas laika, Ipasi, ja primara laundabiga audzgja arsteSana
izmantota staru terapija. Siem pacientiem pirms terapijas uzsaksanas jaizverte risks.

Labdabiga intrakraniala hipertensija

Ja pastav smagas vai atkartotas galvassapes, redzes problémas, slikta diia un/vai vemsana, ieteicams
veikt fundoskopiju, lai atklatu papillas tasku. Ja tiek atklata papillas taska, jaapsver labdabigas
intrakranialas hipertensijas iesp&jamiba un, ja nepiecieSams, japartrauc arstéSana ar augSanas hormonu.
Pasreiz nav pietickamas pieredzes, lai ieteiktu vadlinijas kliniska lémuma pienemsanai pacientiem ar
izzuduSu intrakranialo hipertensiju. Ja tiek atsakta arst€Sana ar augSanas hormonu, nepiecieSama
ripiga uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas intrakranialas hipertensijas simptomi.

Insulina jutiba

Ta ka cilveka augSanas hormons (human growth hormone — hGH) var izraisit insulina rezistences
attistiSanos un hiperglik€miju, pacientiem, kuri tiek arsteti ar augSanas hormonu, nepiecieSama
uzraudziba, lai noteiktu, vai neveidojas glikozes intolerances pazimes. Ja arstéSana ar somatropinu tiek
uzsakta pacientiem ar manifestu cukura diab&tu, var biit nepiecieSama pretdiabéta terapijas
pielagoSana. Pacienti ar diab&tu, glikozes intoleranci vai citiem diab&ta riska faktoriem somatropina
terapijas laika rpigi jauzrauga.

Vairogdziedzera funkcija

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo T4 konversiju T3, kas var izraisit T4 koncentracijas
samazinaSanos seruma un T3 koncentracijas palielina$anos seruma. Pacientiem ar centralu subkliisku
hipotireoidismu p&c augSanas hormona terapijas uzsaksanas var attistities hipotireoidisms.
Neatbilstosa hipotireoidisma terapija var kavet optimalu atbildes reakciju uz somatropinu.

Pacientiem ar hipopituitarismu, kuri lieto tiroksina aizstajterapiju, var attistities hiperpituitarisms.
Tadel| visiem pacientiem riipigi jauzrauga vairogdziedzera funkcija.

Virsnieru funkcija

Pacientiem ar organisku AHD vai idiopatisku panhipopituitarismu arst€Sana ar aug$anas hormonu var
veicinat virsnieru mazspgjas un iespgjamu letalas virsnieru krizes attistibu. Tadel arkartigi svarigi ir
noteikt glikokortikoidu devas-sakuma stavokli un stresa situacijas, kuras var biit nepiecieSams
pielagot, uzsakot arsteéSanu-ar augSanas hormonu.

Citi piesardzibas pasakumi

Sis zales nav paredzétas, lai arstétu pacientus ar augsanas traucgjumiem, ko izraisijis Pradera-Villi
sindroms, ja vien viniem nav noteikta art AHD diagnoze. P&c augSanas hormona terapijas uzsakSanas
sanemti zinojumi par miega apnoju un peksnu navi pacientiem ar Pradera-Villi sindromu, kuriem bija
viens vai vairaki no turpmak min&tajiem riska faktoriem: smaga aptaukoSanas, augsgjo elpcelu
obstrukcija vai miega apnoja anamnéze vai neidentificéta elpcelu infekcija.

P&c nejausas intramuskularas injekcijas var izveidoties hipoglikémija.
Pediatriskiem pacientiem ar endokrinas sistémas darbibas traucg€jumiem, tai skaita AHD, var biezak
veidoties augsstilba kaula galvinas epifizes noslidésana. Visi b&rni, kuriem augSanas hormona terapijas

laika paradas klibosana, jaizmekIe.

Nedrikst parsniegt ieteicamo nedg€las devu bérniem (t.i., 0,5 mg/kg), jo Sai pacientu grupai ir
ierobezota pieredze, lietojot lielakas devas.
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Leikoze

Nelielam skaitam pacientu ar AHD, no kuriem dazi lietoja somatropina terapiju, zinots par leikozes
atttstibu. Tomér nav pieradijumu, ka ir palielinats leikozes sastopamibas biezums augS$anas hormona
lietotajiem bez predispozicijas faktoriem.

Skolioze

Pacientiem ar strauju augSanu var veidoties skolioze. Ta ka somatropins palielina augSanas atrumu,
pacienti ar skoliozi anamng&zg, kuri arstésana lieto somatropinu, jauzrauga, noveérojot, vai skolioze
neprogres€. Nav konstatgts, ka somatropina lietoSana palielinatu skoliozes sastopamibas biezumu vai
smagumu.

Antivielas

Daziem pacientiem pret §Tm zalem var veidoties antivielas. Somatropin Biopartners lietosana ir
ierosinajusi antivielu veidosanos aptuveni 33% pediatrisko pacientu. So antivielu saistiSanas spg&ja ir
zema, un to veidoSanas nav radijusi kliniskas sekas. Somatropina antivielu noteikSanu var apsvert

pacientiem ar citadi neizskaidrojamu augSanas atbildes reakcijas trukumu.

Reakcijas injekcijas vieta

Par reakcijam injekcijas vieta, galvenokart tiisku injekcijas vieta, zinots aptuveni 43% pediatrisko
pacientu. Dazi pacienti $o reakciju dél partrauca arstésanu, skatit 4.8 apakspunktu.

Paligvielas

Mediciniskais produkts satur mazak par 1 mmol natrija.(23 mg) katra deva, — biitiba tas ir ,,natriju
nesatuross”.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

hGH augsanu veicinoSo iedarbibu kave loti lielu devu glikokortikoidu terapija. Pacientiem, kas
vienlaicigi sanem glikokortikoidu terapiju, riipigi japielago deva, lai nepielautu kavgjoso ietekmi uz
augSanu.

Augsanas hormons palielina ekstraglandularo tirokstna (T4) konversiju trijodtironina (T3) un var
masket centralu hipotireoidismu. Tade] var biit nepiecieSams uzsakt vai pielagot tiroksina
aizstajterapiju.

Augsanas hormons samazina kortizona konversiju kortizola un var masket iepriek$ nediagnosticetu
centralu virsnieru hipofunkciju vai padarit mazas glikokortikoidu aizstajterapijas devas neefektivas.

Pacienti, kas lieto insulinu cukura diabgta arstéSanai, somatropina terapijas laika ripigi jauzrauga. Ta
ka hGH var izraist insulina rezistenci, var biit nepiecieSama insulina devas pielagosana.

Somatropina lietoSana var palielinat to vielu klirensu, kuras metabolizg citohroma P450 izoenzimi.
Var palielinaties to vielu klirenss, kuras metabolize citohroms P450 3A4 (piem., dzimumhormonu,
kortikosteroidu, pretkrampju lidzeklu un ciklosporina), tadgjadi samazinot $o vielu koncentraciju
plazma. Sis iedarbibas kliniska nozime nav zinama.
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4.6 Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Sievietes reproduktiva vecuma

Somatropin Biopartners sievietem reproduktiva vecuma, neizmantojot kontracepcijas lidzeklus, lietot
nav ieteicams.

Gritnieciba

Dati par So zalu lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami. Loti ierobezoti dati par citu somatropina
preparatu lietoSanu agrina griitniecibas perioda neliecina par nevélamu griitniecibas iznakumu.
P&ttjumi ar dzivniekiem, kas pierada reproduktivo toksicitati, nav pietickami (skatit 5.3 apakSpunktu).
Normalas griitniecibas laika hipofizes sekretéta augSanas hormona koncentracija biitiski samazinas pec
20. gestacijas nedgelas, ko 1idz 30. nedglai gandriz pilniba aizstaj placentas augSanas hormons. Nemot
vera So faktu, ir mazticams, ka sievietei ar augSanas hormona deficTtu ir nepiecieSama somatropina
aizstajterapijas turpinasana treSaja gritniecibas trimestri. Somatropin Biopartners gritniecibas laika
lietot nav ieteicams.

BaroSana ar kruti

Sievieteém, kuras baro b&rnu ar kriiti, nav veikti kliniskie petfjumi ar Somatropin Biopartners. Nav
zinams, vai somatropins vai ta metaboliti izdalas cilveéka piena, tomer neizmainitas olbaltumvielas
uzsiksanas no kunga-zarnu trakta ir mazticama. Nozimgjot $is zales sie¢vieteém, kuras baro b&rnu ar
kriiti, jaievero piesardziba.

Fertilitate

Citu somatropina zalu formu petijumos dzivniekiem konstat€ta nevélama ietekme, bet pieejamie
neklmniskie dati ir nepietiekami, lai izdarTtu noteiktus secinajumus par lietoSanu cilvékiem (skatit

5.3 apakSpunktu).

4.7 Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Somatropins neietekme vai nedaudz'ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Drosibas profila kopsavilkums

Klmiskajos pétijumos ieklauti apméram 530 pacienti, kas arst€Sana san€ma Somatropin Biopartners.
Nevélamo blakusparadibu gadijuma tas bija parejoSas un parsvara vieglas vai vid&ji smagas.
Somatropin Biopartners drosibas profils kopuma atbilst Sobrid izmantojamo augSanas hormonu
terapiju labi zinamam droSibas profilam. Visbiezak zinots par $adam nevélamam blakusparadibam: ar
injekcijas vietu saistitas blakusparadibas, periféra tiiska, galvassapes, mialgija, artralgija, parestézijas,
hipotireoidisms un briva tiroksina koncentracijas samazinaSanas.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

12 ménesus ilga kontroléta, salidzinosa kliiskaja pétijuma ieprieks arstéSanu nelietojusiem

178 bérniem ar augsanas trauc€jumiem, ko izraisijusi nepietickama endogéna augsanas hormona
sekrécija, un devas meklésanas p&tijuma, lietojot Somatropin Biopartners terapiju, noverotas turpmak
minétas neveélamas blakusparadibas. Papildu zinojumi, kas iegtiti no publicétas informacijas par Sobrid
pieejamo augsanas hormonu lietoSanu, apziméeti ar zvaigznitem.

Nevélamo blakusparadibu biezums uzskaitits, izmantojot §adu iedalijumu: loti biezi (> 1/10), biezi

(= 1/100 Iidz < 1/10), reti (= 1/10 000 l1dz < 1/1 000), loti reti (< 1/10 000), nav zinami (nevar noteikt
péc pieejamiem datiem).
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Imunas sistémas traucejumi
Loti biezi: antivielu veidoSanas pret augSanas hormonu (33%), skatit apakSpunkta ,,Atsevisku
nevélamo blakusparadibu raksturojums” sadalu ,,Imunogenitate”.

Endokrinas sistéemas traucéjumi

Biezi: hiperkorticisms (7,7%), hipotireoidisms (2,2%), virsnieru garozas mazspgja (3,3%), TSH
defictta radita sekundara hipotireoze (2,6%), samazinata briva tiroksina koncentracija (4,4%),
palielinata TSH koncentracija asinis (2,2%)

Vielmainas un uztures traucéjumi
Biezi: viegla hiperglikeémija*
Nav zinami: insulina rezistence*

Psihiskie traucejumi
Loti reti: bezmiegs*

Nervu sistémas traucéjumi
Loti biezi: galvassapes (4,4%), letargija (1,1%), reibonis (2,6%)
Reti: parestezijas*

Asinsvadu sistemas traucéjumi
Reti: hipertensija*

Kunga-zarnu trakta traucejumi
Biezi: vemsana (1,1%), sapes vedera (1,1%)

Adas un zemadas audu bojajumi
Biezi: pigmentacijas traucgjumi (1,1%)

Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi
Biezi: artralgija (1,1%), sapes ekstremitatés.(5,1%)

Reproduktivas sistemas traucéjumi un _kruis slimibas
Loti reti: ginekomastija*

Vispareji traucejumi un reakcijas ievadisanas vieta

Loti biezi: tiiska injekcijas-vieta (30,8%)

Biezi: sapes injekcijas vieta (9,9%), adas krasas izmainas injekcijas vieta (8,8%), erit€ma injekcijas
vieta (7,7%), mezgls injekcijas vieta (4,4%), reakcija injekcijas vieta (1,1%), adas temperatiiras
palielinasanas injekcijas vieta (1,1%), drudzis (2,6%), tiska (lokala un generalizéta)*

LIzmekléjumi
Biezi: samazinata kortizola koncentracija asinis (2,2%)

AtseviSku nevélamo blakusparadibu raksturojums

Reakcijas injekcijas vieta
Bérniem visbiezak zinots par reakcijam, kas saistitas ar injekcijas vietu, kuras parsvara bija vieglas
lidz vidgji smagas. Dazi pacienti $o reakciju d€| partrauca arsteésanu.

Imunogenitate

Pivotala pediatriska pétijuma divas vai vairakas secigas vizites 33% pacientu noveroja antivielu
veidoSanos péc somatropina ievadisanas. Ietekme uz dros§ibu vai efektivitati netika konstatéta. Maz
ticams, ka antivielu veidoSanas peéc Somatropin Biopartners terapijas ir kltniski nozimiga.
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Attieciba uz antivielam pret saimnieka Stnu olbaltumvielam: daziem pacientiem, kas san€ma §is zales,
konstateti zemi anti-S. cerevisiae olbaltumvielu antivielu titri, kas [1dzigi titriem normala nearsteta
populacija. Maz ticams, ka $adu antivielu ar zemu saisti$anas sp&ju veidosanas ir kliniski nozimiga.

ZinoS$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9 Pardozesana

Akiita pardozgsana sakotngji var izraisit hipoglik€miju un p&c tam — hiperglikémiju. Ta ka zalem ir
raksturiga ilgstosa darbiba, augSanas hormona maksimala koncentracija gaidama apméram 15 stundas
pec injekcijas, skatit 5.2 apakSpunkta. IlgstoSa pardozeSana var radit gigantisma un/vai akromegalijas
pazimes un simptomus, kas atbilst zinamiem hGH parprodukcijas simptomiem.

ArstéSana ir simptomatiska un uzturo$a. Somatropina pardozeésanas gadijuma nay pieejams antidots.
P&c pardozgsanas ieteicams uzraudzit vairogdziedzera funkciju.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: hipofizes, hipotalama hormoni un to analogi, somatropins un agonisti,
ATK kods: HO1ACO1

So zalu sastava esosais somatropins ir polipeptidu hormons, kurs sintez&ts, izmantojot rekombinanto
DNS tehnologiju. Tas satur 191 aminoskabes atliekas, un ta molekulmasa ir 22 125 daltoni. Aktivas
vielas aminoskabju seciba ir identiska hipofizes razotajam hGH. So zalu sastava esoais somatropins ir
sintez€ts raugveida sénites (Saccharomyces cerevisiae).

Darbibas mehanisms

Somatropina biologiska darbiba atbilst hipofizg sintez&éta hGH darbibai.

Visizteiktaka somatropina iedarbiba b&rniem ir augSanas platniSu stimulacija stobru kaulos. Turklat tas
veicina olbaltunivielu sint€zi §tinas un slapekla aizturi.

Farmakodinamiska iedarbiba

Somatropins stimulg lipidu metabolismu, tas paaugstina taukskabju un augsta blivuma lipoproteinu
(ABL) holesterina koncentraciju plazma un samazina kopg&jo holesterina koncentraciju plazma.

ArsteSana ar somatropinu labvéligi ietekmé kermena uzbiivi pacientiem ar AHD, samazinot uzkrato
tauku daudzumu un palielinot kermena muskulu masu. Ilgstosi arst€jot pacientus ar augSanas hormona

deficttu, palielinas to kaulu mineralais blivums.

Somatropins var izraisit insulina rezistences attistiSanos. Lielas somatropina devas var samazinat
glikozes toleranci.

Kliniska efektivitate un droSums

Randomizeta, paralélu grupu daudzcentru 111 fazes p&tijuma tika randomizeti 178 bérni vecuma no
3 Iidz 12 gadiem ar organisku un/vai idiopatisku AHD; vini tika ieklauti vai nu grupa, kas reizi ned€la
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12 ménesSus sanéma Somatropin Biopartners (0,5 mg/kg/nedgla), vai grupa, kas reizi diena 12 meénesus
san@ma rekombinanto hGH (0,03 mg/kg/diena). Analizgjot rezultatus, konstatgja, ka Somatropin
Biopartners lietoSana reizi nedgla bija lidzvertiga rekombinanta hGH lietoSanai reizi diena attieciba uz
primaro mérka kritériju — auguma piecaugumu pec 12 ménesiem. Lidzigus rezultatus ieguva art
pargjiem novertétajiem parametriem, tai skaita auguma garuma SDS (standarta novirzes vertibai),
kaulu nobriesanai, IGF-I un IGF BP-3. Bérniem, kas lietoja Somatropin Biopartners, biezak novéroja
(vieglas) reakcijas injekcijas vieta un (neneitraliz&joso) antivielu veido$anos pret somatropinu
salidzinajuma ar be&rniem, kuriem reizi diena ievadija rekombinanto augSanas hormonu (skatit ar1

4.4 un 4.8 apakSpunktu).

5.2 Farmakokingtiskas ipasibas
UzstkSanas

Atkartoti reizi nedéla subkutani ievadot ilgstoSas darbibas somatropina vid€jo devu 0,5 mg/kg b&rniem
pirmspubertates perioda ar AHD, hGH plazmas C,,.x un ty, bija attiecigi 60,7 ng/ml un 12,0 h.
Kopuma bérniem pirmspubertates perioda ar AHD C,,,, un AUC pieauga aptuveni proporcionali devai
devu diapazona no 0,2 1idz 0,7 mg/kg. Bé€rniem skietamais terminalais eliminacijas pusperiods ir
aptuveni 7,4 h, kas, acimredzot, atspogulo 1&no uzsiikSanos no injekcijas vietas:

Péc Somatropin Biopartners ievadi§anas novéroja lielaku t,,,x un ilgaku eliminacijas pusperiodu
salidzinajuma ar raditajiem, ko novéroja tam pasam personam pé&c ieprieksgjas atras iedarbibas zalu
ievadiSanas vienu reizi diena, kas liecina par 1&€naku un ilgstosaku hGH atbrivo$anos no Somatropin
Biopartners injekcijas vietas.

Izkliede
Nav noverota hGH uzkrasanas p&c atkartotas So zalu devu ievadisanas.

Biotransformacija/eliminacija

hGH metabolisms ietver klasisku olbaltumvielu katabolismu aknas un nieres.
5.3  Preklmiskie dati par droSumu

Nekliniskajos farmakoking&tikas un.farmakodinamikas p&tfjumos suniem un jauniem pertikiem
konstatets, ka rekombinantais’hGH no Somatropin Biopartners atbrivojas ilgstosa laika perioda un
nodrosina 5-6 dienas ilgu IGF-I-palielinaSanos seruma.

Nekliniskajos standartp&tijumos iegttie dati par atkartotu devu toksicitati un genotoksicitati
neliecinaja par Tpasu risku cilvékam.

So zalu pétTjumi dzivniekiem nav pietiekami, lai pilniba izvértetu toksisko ietekmi uz reproduktivitati.
Analizgjot petijumus par toksisku ietekmi uz reproduktivitati, kas veikti, izmantojot citas somatropinu
saturo$as zales, nav iegiiti pieradijumi par palielinatu nevélamu blakusparadibu risku embrijam vai
auglim. Lietojot devas, kas parsniedza terapeitiskas devas cilvekam, novérota nevélama ietekme uz
reprodukcijas funkciju Zurku t€viniem un matitém, ka ar1 sunu teéviniem, iesp&jams, hormonalas
regulacijas trauc€jumu del. TruSiem un pertikiem nevélamu iedarbibu nenoveroja.

Nav veikti ilgstosi kancerogenitates p&tijumi ar Somatropin Biopartners. Nav veikti 1pasi petijumi,

kuros izverteta lokala panesamiba dzivniekiem p&c subkutanas injekcijas, bet dati, kas iegiti no
atkartotu devu toksicitates petijjumiem, uzradija tisku un iekaisuma pazimes injekcijas vietas.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1 Paligvielu saraksts

Pulveris:

natrija hialuronats;

olu fosfolipidi;

beztidens natrija dihidrogénfosfats;

beziidens natrija hidrogénfosfats.

Skidinatajs:
vidgjas virknes trigliceridi.

6.2 Nesaderiba

Saderibas p&tijumu trikuma dgl §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém.
6.3 Uzglabasanas laiks

3 gadi.

P&c sagatavosanas: no mikrobiologiska viedokla zales ir jaizlieto nekavéjoties.

6.4  IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 -8°C). Nesasaldgt.
Uzglabasanas nosacijumus p&c zalu sagatavoSanas skatit 6.3 -apakSpunkta.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Pulveris: flakons (I klases stikls), kas noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un zalu pacelamu vacinu
(aluminijs un plastmasa).

Skidinatajs: flakons (I klases stikls), kasnoslégts ar gumijas aizbazni (butils) un pacelamu vacinu
(aluminijs un plastmasa).

Katrs pulvera flakons satur 20 ' mg somatropina; katrs $kidinataja flakons satur 1,5 ml skidruma.
Iepakojuma lielumi:

1 pulvera flakons un 1 skidinataja flakons;

4 pulvera flakoni un 4 Skidinataja flakoni.

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par riko$anos
SagatavoSana

Somatropin Biopartners 20 mg jasagatavo ar 1,2 ml skidinataja.

Suspensijai jaizskatas viendabigai un baltai.

20 mg flakons satur somatropina pulvera virssvaru, lai sagatavoSanas laika varétu ievilkt Iidz 20 mg
(1 ml suspensijas) somatropina.

Katrs flakons paredzets tikai vienreizgjai lietoSanai.
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SagatavoSana un atskaidisana javeic, izmantojot aseptisku tehniku, lai nodrosinatu pagatavotas
suspensijas sterilitati. Skidinataja flakons jasasilda lidz istabas temperatiirai, viegli ar pirkstiem japiesit
pulvera flakonam un tas jasakrata, Iidz pulveris brivi parvietojas. P&c tam, kad no abiem flakoniem ir
nonemti aizsargvacini, gumijas aizbazni janotira ar spirta samitrinatu plaksniti. Skidinataja ievilksanai
no flakona jaizmanto graduéta 1 ml §lirce ar 19. G izméra vai resnaku adatu. Slirce japiepilda ar gaisu,
kura tilpums atbilst injekcijai nepiecieSamajam $kidinataja tilpumam, un gaiss jainjice skidinataja
flakona, lai biitu vieglak ievilkt skidinataju. Ar flakona iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar augsSpusi uz leju
un adatas gals janovieto $kidinataja. Lai atbrivotos no gaisa burbuliem, viegli jauzsit pa §lirci. Virzulis
uzmanigi japaspiez uz augsu, lidz gaisa burbuli ir izvaditi no §lirces un adatas. Slirce jauzpilda ar
pareizu injekcijai paredzeto skidinataja tilpumu, ka noradits ieprieks, un p&c tam slirces adata jaizvelk
no flakona. Atliku$o $kidinataju nedrikst izmantot nakamas injekcijas sagatavosanai.

Atbalstot adatu pret flakona sieninu, pulvera flakona jainjic€ viss §lirces saturs. Nepieskaroties
gumijas aug8pusei, flakons energiski jaripina, 1idz ta saturs ir pilniba samaisijies. Tam parasti ir
nepiecieSamas aptuveni 60 sekundes, bet var biit nepiecieSams ar1 lidz 90 sekundém laika. Ripinasana
japartrauc tikai tad, kad suspensija izskatas viendabiga un balta un ir samaisijies viss flakona dibena
esoSais pulveris. PEc sagatavoSanas zales nekavegjoties jaizlieto, pirms suspendétas dalinas nosézas. Ja
suspensija netiek izmantota nekavgjoties, ta vélreiz jasagatavo, veicot ripinasanu tiesi pirms injekcijas.
Sterila §lirce jaievelk atbilstoSs suspensijas tilpums, izmantojot sterilu 26. G izmeéra adatu: ar flakona
iedurtu §lirci, tas jaapgriez ar aug$pusi uz leju un adatas gals janovieto suspensija, kas péc tam lénam
jaievelk. Lai atbrivotos no nelieliem gaisa burbuliem, viegli jauzsit pa slirci: Pirms ievadiSanas
pulverim jabiit viendabigi suspendétam injekcijas ierice.

Slirce jatur, vériot adatu uz augsu, un viegli janospiez virzulis, lidz adatas gala paradas neliels
suspensijas piliens. Injekcijas vieta janotira ar spirta samitrinatu plaksniti un 5 sekunzu laika jainjice
suspensija.

Sikaku informaciju par $o zalu ievadiSanu skatiet lietoSanas instrukcijas 3. punkta.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina'atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11

D-72764 Reutlingen

Vacija

Tel.: +49 (0) 7121 948 7756
Fakss: +49 (0) 7121 346 255
e-pasts: info@biopartners.de

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/13/849/006

EU/1/13/849/007

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2013. 05. augusts
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10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng
http://www.ema.europa.cu
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IT PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS (-0) VIELAS (-U) RAZOTAJS(-I)
UN RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI'TEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS (-0) VIELAS (-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas(-0) vielas(-u) razotaja(-u) nosaukums un adrese

LG Life Sciences, Ltd.
129, Seokam-ro
Iksan-si, Jeollabuk-do
Dienvidkoreja

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

BIOTON S.A.

Macierzysz, 12, Poznanska, Str.,
05-850 Ozarow Mazowiecki,
Polija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUM!I VAT IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apak$punkts.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums

Registracijas apliecibas ipasniekam jaiesniedz So zalu periodiski atjaunojamie dro§uma zinojumi
atbilstosi Eiropas Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma
sarakstam (EURD sarakstam), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta

7. punktu un publicéts Eiropas Zalu agenturas timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROREZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas pasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjaunotajos apstiprinatajos RPP.

Papildinats RPP jaiesniedz:
e p&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma,
e ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sistéma, jo 1paSi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var biitiski ietekmet ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

Ja PADZ un atjaunota RPP iesniegS8anas termin$ sakrit, abus min€tos dokumentus var iesniegt
vienlaicigi.
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I PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

SOMATROPIN BIOPARTNERS 2 MG AREJA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 2 mg pulveris un $kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

somatropins (somatropinum)

Pieaugusajiem

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Viens pulvera flakons satur 2 mg somatropina (6 SV). P&c sagatavoSanas 0,2 ml suspensijas satur
2 mg (10 mg/ml).

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Pulveris: natrija hialuronats, olu fosfolipidi, beziidens natrija dihidrogénfosfats, beziidens natrija
hidrogénfosfats.
Skidinatajs: vid&jas virknes trigliceridi.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekeiju suspensijas pagatavosanai

4 flakoni ar 2 mg pulvera
4 flakoni ar 1,5 ml $kidinataja

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Vienu reizi nedgla
Pirms lietosanas izlasict lietosanas instrukciju
Subkutanai lietosanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
P&c sagatavosanas izlietot nekavgjoties.

65



9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldgt.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11
D-72764 Reutlingen
Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/001 4 flakoni ar pulveri un 4 flakoni ar skidinataju

13. SERIJAS NUMURS

Serija

14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

| 15. NORADIJUMI'PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Somatropin Biopartners 2 mg
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

2 MG PULVERA FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Somatropin Biopartners 2 mg pulveris ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas pagatavosSanai
somatropins (somatropinum)

s.C.

Pieaugusajiem

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

2 mg (6 SV)

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

SOMATROPIN BIOPARTNERS 4 MG AREJA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 4 mg pulveris un $kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

somatropins (somatropinum)

Pieaugusajiem

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Viens pulvera flakons satur 4 mg somatropina (12 SV). P&c sagatavosanas 0,4 ml suspensijas satur
4 mg (10 mg/ml).

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Pulveris: natrija hialuronats, olu fosfolipidi, beztidens natrija dihidrogénfosfats, beztidens natrija
hidrogeénfosfats.
Skidinatajs: vidgjas virknes trigliceridi.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas pagatavosanai
4 flakoni ar 4 mg pulvera
4 flakoni ar 1,5 ml skidinataja

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Vienu reizi nedéla
Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Subkutanai lietoganai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
P&c sagatavosanas izlietot nekavgjoties.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldgt.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11
D-72764 Reutlingen
Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/002 4 flakoni ar pulveri un 4 flakoni ar skidinataju

13. SERIJAS NUMURS

Sérija

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Somatropin Biopartners 4 mg
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

4 MG PULVERA FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Somatropin Biopartners 4 mg pulveris ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas pagatavoSanai
somatropins (somatropinum)

s.C.

Pieaugusajiem

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

4 mg (12 SV)

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

SOMATROPIN BIOPARTNERS 7 MG AREJA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 7 mg pulveris un §kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

Somatropins (somatropinum)

Pieaugusajiem

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Viens pulvera flakons satur 7 mg somatropina (21 SV). P&c sagatavosanas 0,7 ml suspensijas satur
7 mg (10 mg/ml).

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Pulveris: natrija hialuronats, olu fosfolipidi, beziidens natrija dihidrogénfosfats, beziidens natrija
hidrogénfosfats.
Skidinatajs: vid&jas virknes trigliceridi.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas pagatavosanai
4 flakoni ar 7 mg pulvera
4 flakoni ar 1,5 ml skidinataja

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Vienu reizi nedgla
Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Subkutanai lietosanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
P&c sagatavosanas izlietot nekavgjoties.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldgt.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11
D-72764 Reutlingen
Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/003 4 flakoni ar pulveri un 4 flakoni ar skidinataju

13. SERIJAS NUMURS

Sérija

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Somatropin Biopartners 7 mg
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

7 MG PULVERA FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Somatropin Biopartners 7 mg pulveris ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas pagatavoSanai
somatropins (somatropinum)

s.C.

Pieaugusajiem

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

7 mg (21 SV)

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

TEKSTS UZ SOMATROPIN BIOPARTNERS 10 MG AREJAS KASTITES

1. ZALUNOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 10 mg pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas
pagatavoSanai

Somatropins (somatropinum)

Bérniem un pusaudziem (vecuma no 2 lidz 18 gadiem)

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Viens pulvera flakons satur 10 mg somatropina (30 SV). Péc sagatavosanas 0,5 ml suspensijas satur
10 mg (20 mg/ml).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Pulveris: natrija hialuronats, olu fosfolipidi, beziidens natrija dihidrogenfosfats, bezidens natrija
hidrogenfosfats.
Skidinatajs: vidgjas virknes trigliceridi.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekeiju suspensijas pagatavosSanai
1 flakons ar 10 mg pulvera

1 flakons ar 1,5 ml skidinataja

4 flakoni ar 10 mg pulvera

4 flakoni ar 1,5 ml skidinataja

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Vienu reizi nedéla
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Subkutanai lietoSanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
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P&c sagatavosanas izlietot nekavgjoties.

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldget.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11
D-72764 Reutlingen
Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/004 1 flakons ar pulveri un 1 flakons ar skidinataju
EU/1/13/849/005 4 flakoni ar pulveri un 4 flakoni ar skidinataju

13. SERIJAS NUMURS

Sérija

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Somatropin Biopartners 10 mg
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

10 MG PULVERA FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Somatropin Biopartners 10 mg pulveris ilgstosas darbibas injekciju suspensijas pagatavoSanai
somatropins (somatropinum)

s.C.

Bérniem un pusaudziem (vecuma no 2 Iidz 18 gadiem)

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

10 mg (30 SV)

6. CITA

76



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

TEKSTS UZ SOMATROPIN BIOPARTNERS 20 MG AREJAS KASTITES

1. ZALU NOSAUKUMS

Somatropin Biopartners 20 mg pulveris un §kidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai

Somatropins (somatropinum)

Bérniem un pusaudziem (vecuma no 2 lidz 18 gadiem)

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Viens pulvera flakons satur 20 mg somatropina (60 SV). P&c sagatavoSanas 1 ml suspensijas satur
20 mg (20 mg/ml).

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Pulveris: natrija hialuronats, olu fosfolipidi, beztidens natrija dihidrogénfosfats, beztidens natrija
hidrogeénfosfats.
Skidinatajs: vidgjas virknes trigliceridi.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs ilgstosas darbibas injekciju suspensijas pagatavosanai
20 mg pulvera flakona un 1,5 ml skidinataja flakona

1 flakons ar 20 mg pulvera

1 flakons ar 1,5 ml skidinataja

4 flakoni ar 20 mg pulvera

4 flakoni ar 1,5 ml skidinataja

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Vienu reizi nedéla
Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Subkutanai lietosanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
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P&c sagatavosanas izlietot nekavgjoties.

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldget.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11
D-72764 Reutlingen
Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/849/006 1 flakons ar pulveri un 1 flakons ar skidinataju
EU/1/13/849/007 4 flakoni ar pulveri un 4 flakoni ar skidinataju

13. SERIJAS NUMURS

Sérija

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Somatropin Biopartners 20 mg
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

20 MG PULVERA FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Somatropin Biopartners 20 mg pulveris ilgstosas darbibas injekciju suspensijas pagatavoSanai
somatropins (somatropinum)

s.C.

Bérniem un pusaudziem (vecuma no 2 Iidz 18 gadiem)

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

20 mg (60 SV)

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

SKIDINATAJA FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Somatropin Biopartners $kidinatajs

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1,5 ml vid§jas virknes trigliceridi

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

______

pagatavoSanai

Somatropin Biopartners 4 mg pulveris un Skidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas
pagatavoSanai

Somatropin Biopartners 7 mg pulveris un Skidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas
pagatavosanai
Pieaugusajiem

somatropins (somatropinum)

vSTm zalém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iespgjams atri identificet jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidzgt, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur
Jums svarigu informaciju.

Saglabajiet $o instrukciju! lesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja $iem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjicties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas

attiecas arT uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

AN N

p—

Kas ir Somatropin Biopartners un kadam nolikam tas/to lieto
Kas Jums jazina pirms Somatropin Biopartners lietoSanas

Ka lietot Somatropin Biopartners

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Somatropin Biopartners

Iepakojuma saturs un ¢ita informacija

Kas ir Somiatropin Biopartners un kadam noliikam tas/to lieto

Somatropin Biopartners satur cilvéka augSanas hormonu, ko sauc ar par somatropinu. Augsanas
hormons regul€ §tinu augSanu un attistibu.

Sis zales izmanto, lai arst€tu pieaugusos ar augsanas hormona iztrikumu (deficitu), kuriem

2.

augSanas hormona deficits pastaveja jau berniba vai
kuriem pieauguso vecuma pietickama daudzuma neveidojas augsanas hormons.

Kas Jums jazina pirms Somatropin Biopartners lietoSanas

Nelietojiet Somatropin Biopartners $§ados gadijumos

ja Jums ir alergija pret somatropinu vai kadu citu (6. punkta min&to) $o zalu sastavdalu;
ja Jums ir vezis.
Ja Jums ir aktivs audz€js (v&zis), pastastiet to arstam. Pirms augSanas hormona terapijas
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uzsaksSanas audzgjiem jabut neaktiva stavokli un jabut pabeigtai veza terapijai. Ja tiks atklati
pieradijumi par véza augSanu, arsts partrauks arst€Sanu ar §Tm zaleém;

- ja Jums ir veselibas problémas p&c nopietnas sirds vai védera dobuma operacijas;

- ja Jums p&c smaga negadijuma tiek arstéta vairak neka viena trauma;

- ja Jums ir radusas peksnas, nopietnas elposanas problémas.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Somatropin Biopartners lietosanas konsultgjieties ar arstu, ja Jas/Jums:

- esat pieaugusais, kas beérniba arstéts ar augSanas hormonu.

Arsts Jiis pirms arstéSanas atsakSanas/turpinasanas atkartoti izmekl&s, nosakot, vai Jums
nepastav augsanas hormona iztrikums;

- ir iedzimta slimiba, ko sauc par Pradera-Villi sindromu.

Jiis nedrikstat lietot §1s zales, ja vien Jums nav arT augSanas hormona iztrikums;

- ir bijis audzgjs.

Arsts Jus biezi izmekl&s, lai parliecinatos, ka audzgjs nav atsacis augt;

- arst€Sanas laika ar augSanas hormonu paradas tadi simptomi ka smagas un atkartotas
galvassapes, redzes traucgjumi, slikta diiSa un/vai vemsana, kas var liecinat par palielinatu
spiedienu galvaskausa ieksieng;

- ir organisks augSanas hormona deficits (augSanas hormona iztrukunis; ko izraisijis hipofizes
bojajums vai galvas smadzenu dalas, ko sauc par hipotalamu, bojajums) vai samazinata
hipofizes hormonu sekrécija.

Arsts parbaudis virsnieru hormonu (glikokortikoidu) [imeni; tzsdkot aug$anas hormona
terapiju, to var but nepiecieSams pielagot.

Uzraudziba arstéS$anas laika

- Arsts var parbaudit cukura lTmeni urina vai asififs, jo to var ietekmét $o zalu lietoSana.

- Jums regulari javeic vairogdziedzera funkcijas testi, jo §1s zales var ietekmét vairogdziedzera
hormonu daudzumu asins.
Ja vairogdziedzera darbiba ir trauc@ta, §is zales var nedarboties tik labi, ka nepiecieSams.

Bérni un pusaudzi

Bérnu un pusaudzu vecuma no 2°1idz 18 gadiem arstéSanai jaizmanto flakoni, kas satur 10 mg un
20 mg somatropina.

Citas zales un Somatropin Biopartners

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat p&deja laika, esat lietojis vai planojat
lietot.

It Tpasi pastastiet arstam, ja lietojat vai p&deja laika esat lietojis kadas no turpmak min&tajam zalém.

Arstam var biit nepiecieSams pielagot Somatropin Biopartners vai $o zalu devu.

- Kortikosteroidi, piem&ram, kortizons vai prednizolons: zales, kas samazina iekaisumu vai
imiinsisteémas aktivitati, novers§ organa transplantata atgriiSanu vai arsté astmu.

- Tiroksins: zales, kas arsteé samazinatu vairogdziedzera funkciju.

- Insulins: zales, kas samazina cukura ITmeni asinis.
Arsts Jiis riipigi uzraudzis arsté3anas laika, jo var samazinaties insulina iedarbiba.

- Iekskigi lietots estrogéns vai citi dzimumhormoni.

- Zales epilepsijas arst€Sanai.

- Ciklosporins: zales imiinsistémas nomaksanai.

Griitnieciba un baro$ana ar kruti

Ja JUs esat griitniece vai méginat palikt stavokli, Jums nevajadz&tu lietot Somatropin Biopartners.
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Ja domajat, ka Jums vargtu biit gritnieciba vai planojat griitniecibu, pirms So zalu lietoSanas
konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Nav zinams, vai §Ts zales izdalas cilvéka piena. Ja barojat bérnu ar kriti, lietojiet §1s zales tikai tad, ja
arsts uzskata to par absoliiti nepiecieSamu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Somatropin Biopartners neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus.

Svariga informacija par kadu no Somatropin Biopartners sastavdalam

Mediciniskais produkts satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — butiba tas ir ,,natriju
nesatuross”.

3. Ka lietot Somatropin Biopartners

Vienmer lietojiet $Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam,
farmaceitam vai medmasai.

Sis zales jainjic€ vienu reizi nedela.

Devu aprékina arsts, ka aprakstits turpmak. Individualas devas var atskirties, un arsts vienmer izrakstis
minimalo efektivo devu, nemot vera Juisu Tpasas vajadzibas.

Arstam reizi 6 ménesos japarbauda Jisu deva.

Ieteicama sakuma deva ir 2 mg somatropina, ko injicé vienu reizi ned€la. Sievietem, kuras iekskigi
lieto estrogénus, sakuma deva parasti ir 3 mg, ko injice reizi nedéla.

Arsts var izlemt, ka nepiecie§ama mazaka sakuma deva. Ja nepiecieSams, arsts pakapeniski palielinas
devu atkariba no atbildes reakcijas pret terapiju un augSanas faktora, ko sauc par IGF-I, Iimena asins.
IGF-I Iimenis asints regulari jakontrol€ — ta, lai tas biitu Jisu vecuma un dzimuma normas diapazona.

Devu var bt nepiecie$ams sainazinat:

- pacientiem, kuri vecaki par 60 gadiem;

- pacientiem, kuriem veidojas ilgstoSa audu tuska, ko rada Skidruma aizture, vai pacientiem,
kuriem rodas patologiskas sajitas, pieméram, durstiSana, tirpS§ana un nieze;

- lai noverstu karpala kanala sindroma attistibu, kura gadijuma tiek saspiests nervs, kas iet caur
plaukstas locitavu (nervus medianus), radot plaukstas notirpumu un sapes;

- péc zalu ilgstosas lietoSanas, Tpasi virieSiem.

Ludzu, skatiet arT 2. punkta ,,Citas zales un Somatropin Biopartners” aprakstito nepiecieSamo
pielagosanu.

LietoSanas veids

P&c tam, kad pulveris ir vienmerigi samaisits ar piegadato $kidinataju, §1s zales injicé zem adas. Tas
nozimgé, ka pec sagatavosanas suspensiju ar 1su adatu injic€ adas taukaudos. P&c injekcijas augSanas
hormons 1&énam uzsticas organisma aptuveni vienas nedelas laika.

Injekcijas vienmer javeic viena un taja pasa ned€las diena un arT viena un taja pasa dienas laika, jo ta
to ir vieglak atcergties.

ja vien neesat san€mis apmacibu un nesaprotat procediiru.
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devu, izmantojot izrakstitos flakonus. Zemadas taukaudi injekcijas vieta var samazinaties apjoma,
veicot atkartotas injekcijas viena un taja pasa vieta. Lai to noverstu, katru injekciju vienmér veiciet
jauna vieta. Tadgjadi adai un zonai zem adas tiek dots laiks, lai atveselotos pec injekcijas, pirms taja
pasa vieta tiek veikta jauna injekcija.

Nejausa $o zalu injekcija muskull, nevis zemada, var parak daudz samazinat cukura Iimeni asinis. Sada
gadijuma sazinieties ar arstu.

Informacija par Somatropin Biopartners pasinjekciju
Ieverojiet noradijumus, izpildot tos soli pa solim.

Pirms uzsaksanas sameklgjiet turpmak minétos piederumus:
- ieklauti iepakojuma
- Somatropin Biopartners flakons, kas satur aktivo vielu;
- Somatropin Biopartners flakons, kas satur 1,5 ml skidinataja injekcijas suspensijas pagatavosSanai;
- nav ieklauti iepakojuma
- viena sterila injekcijas $lirce ar 19. izméra (19 G) vai resnaku adatu $kidinataja ievilksanai;
- viena sterila injekcijas Slirce ar 26. izm@ra (26 G) adatu injekcijasizdariSanai;
- spirta samitrinata plaksnites;
- sausa marles plaksnite vai vates picina;
- adhezivs plaksteris;
- atkritumu karba izmantotam §lircém un adatam.

Suspensijas sagatavosana

1. Iznemiet kastiti no ledusskapja. Pirms injekcijas-sagatavosanas riipigi nomazgajiet rokas ar ziepém
un Gdeni un noslaukiet ar tiru dvieli. Tas palidz noverst infekcijas.

2. Sasildiet skidinataja flakonu Iidz istabas temperattirai, uzmanigi to ripinot starp plaukstam. Viegli ar
pirkstiem uzsitiet pulvera flakonam un sakratiet to, Iidz pulveris brivi parvietojas.
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Abiem flakoniem nonemiet aizsargvacinus, ka att€lots 3.a attela. Notiriet abu flakonu gumijas
aizbaznus ar spirta samitrinatu plaksniti (3.b attels).

3a
attéls

3b
attéls

Lai ievilktu $kidinataju no flakona, izmantojiet gradu€tu 1 ml slirci ar 19. G izméra vai resnaku
adatu. Nonemiet adatas uzgali un uzpildiet §lirci ar gaisu, kura tilpums atbilst injekcijai
nepiecieSamajam $kidinataja tilpumam, lai butu vieglak ievilkt skidinataju:

0,4 ml gradu&taja 1 ml $lirc€, kas paredzgta. 2 mg Somatropin Biopartners;
0,6 ml graduétaja 1 ml §lirce, kas paredzeta4 mg Somatropin Biopartners;
0,9 ml graduétaja 1 ml §lircg, kas paredzeta 7 mg Somatropin Biopartners.

Ieduriet adatu cauri gumijas aizbazpa centram $kidinataja flakona, un injicgjiet flakona visu
gaisu.

4
attéls
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Ar flakona iedurtu §lirci, apgrieziet flakonu ar augspusi uz leju un novietojiet adatas galu skidinataja,
ka noradits 5. att€la. Leénam ievelciet nepiecieSamo $kidinataja tilpumu.

Lai atbrivotos no gaisa burbuliem, viegli ar pirkstiem uzsitiet §lircei. Viegli uzspiediet uz virzuli,
paspiezot to uz augsu, Iidz gaisa burbuli ir izvaditi no §lirces un adatas. Turpiniet uzpildit $lirci ar
pareizu injekcijai paredzeto skidinataja tilpumu, ka aprakstits ieprieks teksta, kas attiecas uz 4. attelu.
Izvelciet Slirces adatu no flakona. Nelietojiet atlikuSo $kidinataju nakamas injekcijas sagatavoSanai!

J s
é{‘:ﬁﬁ T _Jr 5.
L/ / F_' 1\ attels

_) ~_ \ ﬁ f'J
//Jr L/ . \\‘x :l _/_//
SN |
TSN
6 Injicg&jiet visu §lirces saturu pulvera flakona, atbalstot Slirci pret flakona sieninu. Izvelciet §lirci un

6.
attéls

7. Energiski ripiniet flakonu, nepieskaroties ar pirkstiem gumijas augSpusei, 1idz ta saturs ir pilniba
samaisijies. Tam parasti ir nepiecieSamas aptuveni 60 sekundes, bet var bt nepiecieSams ar1 lidz
90 sekundém laika. Ripinasanu partrauciet tikai tad, kad suspensija izskatas viendabiga un balta un ir
samaisijies viss flakona dibena esosSais pulveris. Izlietojiet nekavejoties, jo suspensija var nosesties,
ja to nekustina.
Nelietojiet $ts zales, ja tas nevar pietiekami sajaukt.

7.
attéls
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Suspensijas ievilk§ana

8. Velreiz notiriet gumijas aizbazni ar nelietotu spirta samitrinatu plaksniti.
Panemiet jaunu §lirci ar 26. G izméra adatu. Nonemiet adatas uzgali. leduriet adatu taisna virziena
cauri flakona gumijas aizbazna centram suspensija.

attéls

9. Ar flakona iedurtu §lirci, apgrieziet flakonu ar augSpusi uz leju un novietojiet adatas galu suspensija,
ka noradits 9. attela. Leénam ievelciet suspensiju. Ta ka maisijums ir biezs, §lirce var pildities 1énam.
Ja pliisma apstajas vai paradas burbuli, viegli ar pirkstiem pasitiet §lircei, Viegli paspiediet virzuli, lai
atbrivotos no burbuliem. P&c tam turpiniet uzpildit §lirci ar pareizu injekcijai paredz&to suspensijas
tilpumu atbilstosi arsta noradijumiem. Izvelciet Slirci no flakona.

9.
attéls

Suspensijas injekcija

10.  Uzmanigi ar pirkstiem piesitiet slircei, lai atbrivotos no mazajiem gaisa burbuliem. Turiet $lirci ar
augsup verstu adatu. Viegli nospiediet virzuli, I1dz adatas gala paradas neliels suspensijas piliens.

10.
attéls

11.  Notiriet injekcijas vietu ar nelietotu spirta samitrinatu plaksniti. Pirms injekcijas nepieskarieties
adatai un nelaujiet tai saskarties ar jebkadu virsmu.
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12.  Viegli saspiediet notiritu adu, izveidojot kroku. Turiet kroku ar 1kski un raditajpirkstu, kaméer tiek
pabeigta injekcija. Stingri turiet §lirci ar pirkstiem. Taisna lenkt (90 gradi) ieduriet adatu visa garuma
adas kroka, ka attélots 12. attéla.

12.
s attéls

atlaidiet adu. P&c injekcijas nogaidiet dazas sekundes, péc tam atri izvelciet adatu, joprojam turot
nospiestu virzuli. Viegli uzspiediet injekcijas vietai ar sausu marles plaksniti vai vates picinu. Ja
paradas asins piliens, saglabajiet spiedienu paris sekundes.

Uzlimgjiet uz injekcijas vietas adhezivu plaksteri.

Suspensija ir paredzeta tikai tiilit€jai vienreiz&jai lietoSanai. P&c injekcijas parpalikust suspensija
jaizmet.
14.  P&c vienreizgjas lietoSanas drosa veida likvidgjiet visas irijekeijas adatas un §lirces.
Ja esat lietojis Somatropin Biopartners vairak neka noteikts
Ja esat lietojis Somatropin Biopartners vairak neka noteikts, Jums jakonsult&jas ar arstu.
Ja esat lietojis parak daudz So zalu, sakotngji var samazinaties cukura Itmenis asinis, un tas var kliit
parak zems. P&c tam tas var palielinaties un kliit parak augsts. Ilgstosa pardozeéSana var izraisit ausu,
deguna, lipu, mé€les un vaigu kaulu izteiktaku aug$anu neka parasti.
Ja esat aizmirsis lietot Somatropin Biopartners
Sis zales jaievada vienu reizi nedgla. Svarigi ir katru devu ievadit ieplanotaja laika. Ja izlaizat devu,
sazinieties ar arstu, kur$ palidzes izveidot jaunu devas ievadiSanas rezimu. Nelietojiet dubultu devu, lai
aizvietotu aizmirsto devu.

Ja partraucat lietot Somatropin Biopartners

Pirms arstésanas partrauksSanas konsultgjieties ar arstu. Partraukums arsté$ana vai tas priekslaiciga
partraukSana var traucgt sasniegt veiksmigus arstéSanas rezultatus.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, $1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Pieaugusajiem loti bieZzi zinots par $adam blakusparadibam (var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem):
audu tiisku Skidruma aiztures dé€l, nelielu cukura Itmena pieaugumu asinis un galvassapem.
Blakusparadibas parasti ir parejosas un vieglas vai vid€ji smagas.

Augsanas hormona terapijas laika zinots par jaunu audz€ju veidosanos vai ieprieks izarst€tu audzgju
atkartotu paradisanos. Nav zinams, cik biezi ta var notikt, bet, ja Jums Skiet, ka tas ir noticis ar Jums,

sazinieties ar arstu, jo, iesp&jams, japartrauc arstésana.

89



Blakusparadibam var biit turpmak mingtais sastopamibas biezums.

Biezi — var skart I1dz 1 no 10 cilvékiem:

- virusa, ko sauc par Herpes simplex, infekcija;

- adas papilloma (nekaitigs adas izaugums);

- nogurums;

- vajums, slikta passajiita;

- sejas pietikums;

- slapes;

- sapes, sapes kritis, sapes injekcijas vieta;

- sapes mugura, rokas, kajas, plecos, kaulos, locitavas;

- bezmiegs;

- samazinata jutiba, notirpuma un knudeésanas sajiita pirkstos un plaukstas iek§gja virsma del
nerva nospiesanas plaukstas locitavas rajona (karpala kanala sindroms);

- reibonis, miegainiba;

- muskulu vai kaulu stivums, muskulu vajums, muskulu sapes, smaguma sajiita;

- cipslu iekaisums, locttavu pietikums, locitavu iekaisums;

- acu apsartums, pavajinata redze, vertigo (reibona vai grieSanas sajiita);

- paatrinata vai neregulara sirdsdarbiba;

- augsts asinsspiediens;

- deguna asinoSana;

- slikta duisa;

- paaugstinats bilirubina — aknas sintezetas vielas, limenis;

- zultspiisla iekaisums;

- akne, pastiprinata svisana, adas izsitumi,

- alergiskas adas reakcijas, piem&ram, apsartums, kairinajums, nieze;

- asins piejaukums urinam;

- sapes kriisu galos;

- virsnieru funkcijas pavajinasanas (kas var izpausties ka nogurums);

- vairogdziedzera funkcijas pavajinasanas;

- taukiem I1dzigo vielu daudzuma palielinasanas asinis;

- svara pieaugums;

- tadu vielu (antivielu) veidoSanas asinis, kas saistas ar augSanas hormonu;

- asins analizu rezultatu izmainas, pieméram, balto asinskermenisu skaita izmainas vai palielinats
insulina, cukura, natrijavai noteiktu taukiem lidzigo vielu lmenis asinTs;

- izmainas aknu testurezultatos;

- labdabigs galvas smadzenu audzgjs, ko sauc par kraniofaringeomu.

Retak— var skart ltdz 1. no 100 cilvékiem:
- kriiSu dziedzeru palielinasanas virieSiem.

Reti— var skart 11dz 1 no 1 000 cilvekiem:
- simptomi, kas liecina par palielinatu spiedienu galvaskausa iek§pusg, pieméram, spécigas un
atkartotas galvassapes, redzes trauc€jumi, slikta diiSa un/vai vems$ana.

Nav zinami, biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem
- samazinata atbildes reakcija pret insulinu (insulina rezistence).

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamajam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuma min€to nacionalas zinosanas sist€mas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzét nodro$inat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.
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5. Ka uzglabat Somatropin Biopartners
Uzglabat §is zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz mark&uma un kastites p&c Derigs Iidz.
Deriguma termins attiecas uz noradita meénesa pedejo dienu.

Neatvertu zalu uzglabaSanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2°C-8°C). Nesasaldét.

______

P&c sagatavosanas zales jaizlieto nekavgjoties.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko Somatropin Biopartners satur

Aktiva viela ir somatropins.

- Somatropin Biopartners 2 mg: viens pulvera flakong-satur 2 mg somatropina, kas atbilst 6 SV.
P&c sagatavosanas 0,2 ml suspensijas satur 2 mg sormatropina (10 mg/ml).

- Somatropin Biopartners 4 mg: viens pulvera flakons satur 4 mg somatropina, kas atbilst
12 SV. Péc sagatavosanas 0,4 ml suspensijas_satur 4 mg somatropina (10 mg/ml).

- Somatropin Biopartners 7 mg: viens pulvera flakons satur 7 mg somatropina, kas atbilst
21 SV. Péc sagatavoSanas 0,7 ml suspensijas:satur 7 mg somatropina (10 mg/ml).

Pargjas sastavdalas ir natrija hialuronats, olu fosfolipidi, beztidens natrija dihidrogénfosfats un
beziidens natrija hidrogénfosfats.

Somatropin Biopartners aréjais izskats un iepakojums

Somatropin Biopartners ir pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas
pagatavoSanai. Pulveris ir balts vai gandriz balts, $kidinatajs ir caurspidigs skidrums.

- Somatropin Biopartners 2 mg: 2 mg (6 SV) somatropina pulvera veida stikla flakona, kas
noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un dzeltenu pacelamu vacinu (aluminijs un plastmasa), un
1,5 ml $kidinatajs (vid€jas virknes trigliceridi) stikla flakona ar gumijas aizbazni (butils).
Iepakojuma 4 pulvera flakoni un 4 $kidinataja flakoni;

- Somatropin Biopartners 4 mg: 4 mg (12 SV) somatropina pulvera veida stikla flakona, kas
noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un roza pacelamu vacinu (aluminijs un plastmasa), un
1,5 ml $kidinatajs (vid€jas virknes trigliceridi) stikla flakona ar gumijas aizbazni (butils).
Iepakojuma 4 pulvera flakoni un 4 $kidinataja flakoni,

- Somatropin Biopartners 7 mg: 7 mg (21 SV) somatropina pulvera veida stikla flakona, kas
noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un gaisi zilu pacelamu vacinu (aluminijs un plastmasa), un
1,5 ml $kidinatajs (vid&jas virknes trigliceridi) stikla flakona ar gumijas aizbazni (butils).
Iepakojuma 4 pulvera flakoni un 4 $kidinataja flakoni.

Registracijas apliecibas ipas$nieks

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11
D-72764 Reutlingen
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Vacija

tel.: +49 (0)7121 948 7756
fakss: +49 (0)7121 346 255
e-pasts: info@biopartners.de

RazZotajs

BIOTON S.A.

Macierzysz, 12, Poznanska, Str.,

05-850 Ozarow Mazowiecki,

Polija

Si lietosanas instrukcija pédejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.cu
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

______

______

pagatavoSanai
Bérniem un pusaudZiem vecuma no 2 lidz 18 gadiem

somatropins (somatropinum)

vSTm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidzgt, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur
Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet $o instrukciju! lesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas varnodarit launumu pat tad, ja $iem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas arT uz iespéjamam blakusparadibam, kas nav mingtas-saja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Somatropin Biopartners un kadam noeliikam tas/to lieto
Kas Jums jazina pirms Somatropin Biopartners lietoSanas

Ka lietot Somatropin Biopartners

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Somatropin Biopattners

Iepakojuma saturs un cita informacija

AN N

p—

Kas ir Somatropin Biopartners un kadam noliikam tas/to lieto

Somatropin Biopartners satur cilvéka augSanas hormonu, ko sauc ar par somatropinu. AugSanas
hormons regul€ §tinu augSanu un attistibu. Tam stimulgjot §tinu augSanu kaju un mugurkaula stobru
kaulos, notiek auguma pagarinasanas.

Sis zales izmanto, lai arst€tu nesp&ju izaugt 1idz normalam garumam (augSanas trauc€jumus) berniem
un pusaudziem vecuma no 2 lidz 18 gadiem ar nepietickamu augSanas hormona sekréciju.
Tas ir paredzetas beérniem un pusaudziem ilgstosai lietoSanai.

2. Kas Jums jazina pirms Somatropin Biopartners lietoSanas
Nelietojiet Somatropin Biopartners $ados gadijumos
- ja Jums ir alergija pret somatropinu vai kadu citu (6. punkta min&to) $o zalu sastavdalu;
- ja Jums ir vezis.
Ja Jums ir aktivs audzgjs (v&zis), pastastiet to arstam. Pirms augSanas hormona terapijas

uzsakSanas audz&jiem jabiit neaktiva stavokli un jabiit pabeigtai veza terapijai. Ja tiks atklati
pieradijumi par v€za augSanu, arsts partrauks arste$anu ar §STm zaleém;
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- ja Jus esat bérns, kuram jau apstajusies augsana;

- ja Jums ir veselibas problémas p&c nopietnas sirds vai védera dobuma operacijas;
- ja Jums p&c smaga negadijuma tiek arstéta vairak neka viena trauma;

- ja Jums ir radusas peksnas, nopietnas elposanas problémas.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Somatropin Biopartners lietoSanas konsultgjieties ar arstu, ja Jas/Jums:

- ir iedzimta slimiba, ko sauc par Pradera-Villi sindromu.

Jis nedrikstat lietot §1s zales, ja vien Jums nav arT augSanas hormona deficits.

- ir bijis audzgjs.

Arsts Jiis biezi izmekl@s, lai parliecinatos, ka audzgjs nav atsacis augt.

- arst€Sanas laika ar augSanas hormonu paradas tadi simptomi ka smagas un atkartotas
galvassapes, redzes traucgjumi, slikta diisa un/vai vemsana, kas var liecinat par palielinatu
spiedienu galvaskausa ieksieng;

- ir organisks augSanas hormona deficits (augSanas hormona iztrikums, ko izraisijis hipofizes
bojajums vai galvas smadzenu dalas, ko sauc par hipotalamu, bojajums) vai samazinata
hipofizes hormonu sekrécija.

Arsts parbaudis virsnieru hormonu (glikokortikoidu) Iimeni; uzsakot augSanas hormona
terapiju, to var biit nepiecieSams pielagot.

Uzraudziba arstéS$anas laika

- Arsts var parbaudit cukura lITmeni urina vai asinis, jo to vai ietekmét $o zalu lietoSana.

- Jums regulari javeic vairogdziedzera funkcijas testi, jo-§1s zales var ietekmét vairogdziedzera
hormonu daudzumu asinfs.
Ja vairogdziedzera darbiba ir trauc@ta, §1s zales var nedarboties tik labi, ka nepiecieSams.

- Informé&jiet arstu, ja Jus arst€Sanas laika sakat klibot.

- Ja Jus esat slimojis ar audzgju, arsts pirms arste$anas un arstéSanas laika Jiis izmekles. Tas
nepiecieSams tapec, ka audzgja paradisanas gadijuma arsts partrauks arst€Sanu.

- Ja Jums ir normai neatbilsto§s mugurkaula izliekums, arsts Jiis uzraudzis, lai noteiktu, vai tas
nepasliktinas.

Berni vecuma I1dz 2 gadiem
Sis zales nedrikst lietot bérniem Iidz 2 gadiem.
Citas zales un Somatropin Biopartners

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat p&dgja laika, esat lietojis vai planojat
lietot.

It Tpasi pastastiet arstam, ja lietojat vai pedgja laika esat lietojis kadas no turpmak ming&tajam zalem.

Arstam var biit nepiecieSams pielagot Somatropin Biopartners vai 30 zalu devu.

- Kortikosteroidi, piem&ram, kortizons vai prednizolons: zales, kas samazina iekaisumu vai
imiinsisteémas aktivitati, nover§ organa transplantata atgriSanu vai arste astmu.

- Tiroksins: zales, kas arst€ samazinatu vairogdziedzera funkciju.

- Insulins: zales, kas samazina cukura lIimeni asinis.
Arsts Jus riipigi uzraudzis arsteSanas laika, jo var samazinaties insulina iedarbiba.

- Iekskigi lietots estrogéns vai citi dzimumhormoni.

- Zales epilepsijas arst€Sanai.

- Ciklosporins: zales imiinsistémas nomaksanai.
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Griitnieciba un barosana ar kriti
Ja Jus esat griitniece vai méginat palikt stavokli, Jums nevajadz&tu lietot Somatropin Biopartners.
Ja domajat, ka Jums vargtu biit gritnieciba vai planojat griitniecibu, pirms So zalu lietoSanas

konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Nav zinams, vai §is zales izdalas cilvéka piena. Ja barojat bérnu ar kriiti, lictojiet S1s zales tikai tad, ja
arsts uzskata to par absoliiti nepiecieSamu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

Somatropin Biopartners neietekmé vai nedaudz ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus.

Svariga informacija par kadu no Somatropin Biopartners sastavdalam

Mediciniskais produkts satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir ,,natriju
nesatuross”.

3. Ka lietot Somatropin Biopartners

Vienmer lietojiet STs zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam,
farmaceitam vai medmasai.

Sis zales jainjic€ vienu reizi nedela.

Devu aprekina arsts, ka aprakstits turpmak. Individualas devas var atskirties, un arsts vienmer izrakstis
minimalo efektivo devu, nemot vera Jiisu 1pasas vajadzibas.

Arstam reizi 6 méneSos japarbauda Jiisu deva.
Ieteicama deva ir 0,5 mg somatropina.uz kermena svara kilogramu, ko injic€ vienu reizi nedgela.

Nedrikst parsniegt iknedéelas devu0,5 mg somatropina uz kilogramu kermena svara, jo nav
pietickamas pieredzes par lielaku devu lietosanu b&rniem.

10 mg Somatropin Biopartners ir pietiekams daudzums berniem, kuru kermena svars neparsniedz
20 kg. 20 mg Somatropin Biopartners ir pietickams daudzums berniem, kuru kermena svars
neparsniedz 40 kg. Ja Jus sverat vairak neka 40 kg, jaizmanto divi flakoni.

Maksimalais injekcijas tilpums viena injekcijas vieta nedrikst parsniegt 1 ml. Tadgl, ja Jus sverat
vairak neka 40 kg, kopgjais injekcijas tilpums jasadala vienadas dalas un jainjice divas injekcijas

vietas, jo nepiecieSams vairak neka 1 ml suspensijas.

Ludzu, skatiet arT 2. punkta ,,Citas zales un Somatropin Biopartners” aprakstito nepiecieS$amo
pielagosanu.

LietoSanas veids
P&c tam, kad pulveris ir vienm&rigi samaisits ar piegadato $kidinataju, $1s zales injiceé zem adas. Tas
nozimg, ka p&c sagatavosanas suspensiju ar 1su adatu injic€ adas taukaudos. P&c injekcijas augSanas

hormons 1&énam uzsiicas organisma aptuveni vienas nedglas laika.

Injekcijas vienmér javeic viena un taja pasa ned€las diena un arT viena un taja pasa dienas laika, jo ta
to ir vieglak atceréties.
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Ja zalu injekciju veiksiet sev pats, Jums paradis, ka sagatavot un veikt injekciju. Neinjicgjiet zales pats,
ja vien neesat san€mis apmacibu un nesaprotat procediiru.

devu, izmantojot izrakstitos flakonus. Zemadas taukaudi injekcijas vieta var samazinaties apjoma,
veicot atkartotas injekcijas viena un taja pasa vieta. Lai to noverstu, katru injekciju vienmér veiciet
jauna vieta. Tadgjadi adai un zonai zem adas tiek dots laiks, lai atveselotos pec injekcijas, pirms taja
pasa vieta tiek veikta jauna injekcija.

Nejausa So zalu injekcija muskull, nevis zemada, var parak daudz samazinat cukura Iimeni asinis. Sada
gadijuma sazinieties ar arstu.

Informacija par Somatropin Biopartners paSinjekciju
Ieverojiet noradijumus, izpildot tos soli pa solim.

Pirms uzsaksanas sameklgjiet turpmak mingtos piederumus:
- ieklauti iepakojuma
- Somatropin Biopartners flakons, kas satur aktivo vielu;
- Somatropin Biopartners flakons, kas satur 1,5 ml skidinataja injekcijas suspensijas pagatavosSanai;
- nav ieklauti iepakojuma
- viena sterila injekcijas $lirce ar 19. izméra (19 G) vai resnaku adatu $kidinataja ievilksanai;
- viena sterila injekcijas Slirce ar 26. izm@ra (26 G) adatu injekeijas izdariSanai;
- spirta samitrinata plaksnites;
- sausa marles plaksnite vai vates picina;
- adhezivs plaksteris;
- atkritumu karba izmantotam §lircém un adatam.

Suspensijas sagatavosana

1. Iznemiet kastiti no ledusskapja. Pirms-injekcijas sagatavoSanas riipigi nomazgajiet rokas ar ziep€m
un Gdeni un noslaukiet ar tiru dvieli. Tas palidz noverst infekcijas.

2. Sasildiet skidinataja flakonu.lidz istabas temperattirai, uzmanigi to ripinot starp plaukstam. Viegli ar
pirkstiem uzsitiet pulvera flakonam un sakratiet to, Iidz pulveris brivi parvietojas.
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Abiem flakoniem nonemiet aizsargvacinus, ka att€lots 3.a attela. Notiriet abu flakonu gumijas
aizbaznus ar spirta samitrinatu plaksniti (3.b attels).

3a
attéls

3b
attéls

Lai ievilktu skidinataju no flakona, izmantojiet gradu€tu 1 ml vai 2 ml §lirci ar 19. G izméra vai
resnaku adatu. Nonemiet adatas uzgali un uzpildiet $lirci'‘ar gaisu, kura tilpums atbilst injekcijai
nepiecieSsamajam $kidinataja tilpumam, lai butu vieglak-ievilkt skidinataju:

0,7 ml gradug&taja 1 ml §lircg, kas paredzeta 10 mg Somatropin Biopartners;
1,2 ml gradugtaja 2 ml §lircg, kas paredzgta 20 mg Somatropin Biopartners.

Ieduriet adatu cauri gumijas aizbazna centram $kidinataja flakona, un injicgjiet flakona visu
gaisu.

4.
attéls
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Ar flakona iedurtu §lirci, apgrieziet flakonu ar augspusi uz leju un novietojiet adatas galu skidinataja,
ka noradits 5. att€la. Leénam ievelciet nepiecieSamo $kidinataja tilpumu.

Lai atbrivotos no gaisa burbuliem, viegli ar pirkstiem uzsitiet §lircei. Viegli uzspiediet uz virzuli,
paspiezot to uz augsu, Iidz gaisa burbuli ir izvaditi no §lirces un adatas. Turpiniet uzpildit $lirci ar
pareizu injekcijai paredzeto skidinataja tilpumu, ka aprakstits ieprieks teksta, kas attiecas uz 4. attelu.
Izvelciet Slirces adatu no flakona. Nelietojiet atlikuSo $kidinataju nakamas injekcijas sagatavoSanai!
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6 Injicg&jiet visu §lirces saturu pulvera flakona, atbalstot Slirci pret flakona sieninu. Izvelciet §lirci un

6.
attéls

7. Energiski ripiniet flakonu, nepieskaroties ar pirkstiem gumijas augSpusei, 1idz ta saturs ir pilniba
samaisijies. Tam parasti ir nepiecieSamas aptuveni 60 sekundes, bet var bt nepiecieSams ar1 lidz
90 sekundém laika. Ripinasanu partrauciet tikai tad, kad suspensija izskatas viendabiga un balta un ir
samaisijies viss flakona dibena esosSais pulveris. Izlietojiet nekavejoties, jo suspensija var nosesties,
ja to nekustina.
Nelietojiet $ts zales, ja tas nevar pietiekami sajaukt.

7.
attéls
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Suspensijas ievilk§ana

8. Velreiz notiriet gumijas aizbazni ar nelietotu spirta samitrinatu plaksniti.
Panemiet jaunu §lirci ar 26. G izméra adatu. Nonemiet adatas uzgali. leduriet adatu taisna virziena
cauri flakona gumijas aizbazna centram suspensija.

attéls

9. Ar flakona iedurtu §lirci, apgrieziet flakonu ar augSpusi uz leju un novietojiet adatas galu suspensija,
ka noradits 9. attela. Leénam ievelciet suspensiju. Ta ka maisijums ir biezs, §lirce var pildities 1énam.
Ja pliisma apstajas vai paradas burbuli, viegli ar pirkstiem pasitiet §lircei, Viegli paspiediet virzuli, lai
atbrivotos no burbuliem. P&c tam turpiniet uzpildit §lirci ar pareizu injekcijai paredz&to suspensijas
tilpumu atbilstosi arsta noradijumiem. Izvelciet Slirci no flakona.

9.
attéls

Suspensijas injekcija

10.  Uzmanigi ar pirkstiem piesitiet slircei, lai atbrivotos no mazajiem gaisa burbuliem. Turiet $lirci ar
augsup verstu adatu. Viegli nospiediet virzuli, I1dz adatas gala paradas neliels suspensijas piliens.

10.
attéls

11.  Notiriet injekcijas vietu ar nelietotu spirta samitrinatu plaksniti. Pirms injekcijas nepieskarieties
adatai un nelaujiet tai saskarties ar jebkadu virsmu.
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12.  Viegli saspiediet notiritu adu, izveidojot kroku. Turiet kroku ar 1kski un raditajpirkstu, kaméer tiek
pabeigta injekcija. Stingri turiet §lirci ar pirkstiem. Taisna lenkt (90 gradi) ieduriet adatu visa garuma
adas kroka, ka attélots 12. attéla.

12.
s attéls

atlaidiet adu. P&c injekcijas nogaidiet dazas sekundes, péc tam atri izvelciet adatu, joprojam turot
nospiestu virzuli. Viegli uzspiediet injekcijas vietai ar sausu marles plaksniti vai vates picinu. Ja
paradas asins piliens, saglabajiet spiedienu paris sekundes.

Uzlimgjiet uz injekcijas vietas adhezivu plaksteri.

Suspensija ir paredzeta tikai tiilit€jai vienreiz&jai lietoSanai. P&c injekcijas parpalikust suspensija
jaizmet.
14.  P&c vienreizgjas lietoSanas drosa veida likvidgjiet visas irijekeijas adatas un §lirces.
Ja esat lietojis Somatropin Biopartners vairak neka noteikts
Ja esat lietojis Somatropin Biopartners vairak neka noteikts, Jums jakonsult&jas ar arstu.
Ja esat lietojis parak daudz So zalu, sakotngji var samazinaties cukura Itmenis asinis, un tas var kliit
parak zems. P&c tam tas var palielinaties un kliit parak augsts. Ilgstosa pardozeéSana var izraisit ausu,
deguna, lipu, mé€les un vaigu kaulu izteiktaku aug$anu neka parasti.
Ja esat aizmirsis lietot Somatropin Biopartners
Sis zales jaievada vienu reizi nedgla. Svarigi ir katru devu ievadit ieplanotaja laika. Ja izlaizat devu,
sazinieties ar arstu, kur$ palidzes izveidot jaunu devas ievadiSanas rezimu. Nelietojiet dubultu devu, lai
aizvietotu aizmirsto devu.

Ja partraucat lietot Somatropin Biopartners

Pirms arstésanas partrauksSanas konsultgjieties ar arstu. Partraukums arsté$ana vai tas priekslaiciga
partraukSana var traucgt sasniegt veiksmigus arstéSanas rezultatus.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, $1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Loti biezi zinots par $adam blakusparadibam (var skart vairak neka 1 no 10 cilveékiem): tiiska
injekcijas vieta un tadu vielu (antivielu) veido$anas asinis, kas saistas ar augSanas hormonu.
Blakusparadibas parasti ir parejosas un vieglas vai vid€ji smagas.

Augsanas hormona terapijas laika zinots par jaunu audz€ju veidosanos vai ieprieks izarstetu audzgju
atkartotu paradisanos. Nav zinams, cik biezi ta var notikt, bet, ja Jums Skiet, ka tas ir noticis ar Jums,

sazinieties ar arstu, jo, iesp&jams, japartrauc arstésana.
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Blakusparadibam var biit turpmak mingtais sastopamibas biezums.

Biezi — var skart I1dz 1 no 10 cilvékiem:

- nogurums vai svara pieaugums pavajinatas vairogdziedzera funkcijas del;

- virsnieru funkcijas pavajinasanas (kas var izpausties ka nogurums);

- neliels cukura ITmena asinis pieaugums;

- galvassapes, letargija (energijas trikums), reibonis;

- vemsana, sapes vedera;

- adas krasas izmainas;

- sapes locttavas, kajas vai rokas;

- sapes, adas krasas izmainas, pietiikums, adas sabiezesanas, apsartums vai karstuma sajtita
injekcijas vieta;

- audu pietikums;

- drudzis;

- noteiktu hormonu Iimena izmainas asinis.

Reti — var skart [idz 1 no 100 cilvékiem

- patologiskas sajitas, pieméram, dursti$ana, tirp§ana un nieze;
- augsts asinsspiediens.

Loti reti— var skart [idz 1 no 1 000 cilvékiem:

- miegainiba;

- kriisu dziedzeru palielinasanas viriesSiem.

Nav zinami, biezumu nevar noteikt p&c pieejamiem datiem
- samazinata atbildes reakcija pret insulinu (insulina rezistence).

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
ar uz iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuima min€to nacionalas zinosanas sist€mas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodro$inat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Somatiopin Biopartners

Uzglabat §is zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz mark&uma un kastites péc Derigs lidz.
Deriguma termins attiecas uz noraditad ménesa pedgjo dienu.

Neatvértu zalu uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2°C-8°C). Nesasaldét.

Deriguma termin$ péc sagatavosanas, izmantojot Skidinataju

P&c sagatavoSanas zales jaizlieto nekavgjoties.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
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Ko Somatropin Biopartners satur
Aktiva viela ir somatropins.

- Somatropin Biopartners 10 mg: viens pulvera flakons satur 10 mg somatropina, kas atbilst
30 SV. P&c sagatavosanas 0,5 ml suspensijas satur 10 mg somatropina (20 mg/ml).

- Somatropin Biopartners 20 mg: viens pulvera flakons satur 20 mg somatropina, kas atbilst
60 SV. P&c sagatavosanas 1 ml suspensijas satur 20 mg somatropina (20 mg/ml).

Pargjas sastavdalas ir natrija hialuronats, olu fosfolipidi, beziidens natrija dihidrogénfosfats un
beztidens natrija hidrogénfosfats.

Somatropin Biopartners arejais izskats un iepakojums

Somatropin Biopartners ir pulveris un $kidinatajs ilgstoSas darbibas injekciju suspensijas
pagatavoSanai. Pulveris ir balts vai gandriz balts, $kidinatajs ir caurspidigs skidrums.

- Somatropin Biopartners 10 mg: 10 mg (30 SV) somatropina pulvera veida stikla flakona, kas
noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un gaisi zalu pacelamu vacinu (aluminijs un plastmasa), un
1,5 ml $kidinatajs (videjas virknes trigliceridi) stikla flakona ar gumijas aizbazni (butils).
Iepakojuma lielumi: 1 pulvera flakons un 1 $kidinataja flakons un 4 pulvera flakoni un
4 skidinataja flakoni;

- Somatropin Biopartners 20 mg: 20 mg (60 SV) somatropina-pulvera veida stikla flakona, kas
noslégts ar gumijas aizbazni (butils) un zalu pacelamu vacinu (aluminijs un plastmasa), un
1,5 ml $kidinatajs (vid€jas virknes trigliceridi) stikla flakona ar gumijas aizbazni (butils).
Iepakojuma lielumi: 1 pulvera flakons un 1 $kidinatja flakons un 4 pulvera flakoni un
4 skidinataja flakoni.

Visi iepakojuma lielumi jisu valst var nebiit pieejami.
Registracijas apliecibas ipas$nieks

BioPartners GmbH
Kaiserpassage 11

D-72764 Reutlingen

Vacija

tel.: +49 (0)7121 948 7756
fakss: +49 (0)7121 346 255
e-pasts: info@biopartnérs.de

Razotajs

BIOTON S.A.

Macierzysz, 12, Poznanska, Str.,

05-850 Ozarow Mazowiecki,

Polija

Si lietosanas instrukcija pédejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.cu
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