PRILOHA III

_SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU,
OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

17



SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

18



1. NAZzOV LIEKU

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 1 mg filmom obalené tablety
Kytril a suvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 2 mg filmom obalené tablety
[Pozri Prilohu I - mé& byt vyplnené narodne]

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

2.1 Vseobecny opis

2.2 Kvalitativne a kvantitativne zloZenie

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 2 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).

Pomocné latky:
Kazda tableta obsahuje 69,38 mg monohydratu laktdzy.
Kazda tableta obsahuje 138,76 mg monohydratu laktozy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalena tableta
Tablety su biele alebo takmer biele, trojuholnikového tvaru a bikonvexné s K1 na jednej strane.
Tablety su biele alebo takmer biele, trojuholnikového tvaru a bikonvexné s K2 na jednej strane.

4. KLINICKE UDAIJE
4.1 Terapeutické indikacie

Kytril filmom obalené tablety su indikované dospelym pacientom na prevenciu a lieCbu akutnej
nauzey a vracania v slvislosti s chemoterapiou a radioterapiou.

Kytril filmom obalené tablety st indikované dospelym pacientom na prevenciu oneskorenej nauzey
a vracania v slvislosti s chemoterapiou a radioterapiou.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

1 mg dvakrat denne alebo 2 mg jedenkrat denne pocas jedného tyzdna po radioterapii alebo
chemoterapii. Prv( davku Kytrilu treba podat v priebehu 1 hodiny pred zadatim lie¢by. Siéasne sa
podaval dexametazonu v davkach az do 20 mg jedenkrat denne, peroréaine.

Deti a dospievajuci
Bezpecnost a Gcinnost tabliet granisetronu u deti nebola doteraz stanovena .
K dispozicii nie su ziadne Udaje.

Starsi pacienti s poskodenim funkcie obliciek
Pre uZivanie granisetronu u starSich pacientov a pacientov s poskodenim funkcie obli¢iek alebo
pecene nie su pozadované ziadne osobitné bezpecnostné opatrenia.

Poskodenie funkcie pecene

K dnesnému diu neexistuju Ziadne dokazy o zvySeni vyskytu neziaducich Gcinkov u pacientov
s poskodenim funkcie pecene. Vzhladom na jeho kinetiku, pricom nie je potrebna Uprava
davkovania, méa byt granisetron u tejto skupiny pacientov uzivany opatrne (pozri ¢ast 5.2).

Spbsob podavania
Tablety sa prehltaju celé a zapijaju sa vodou.
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4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost na lie¢ivo alebo na ktorikolvek z pomocnych latok.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

PretoZe granisetron mdze timit motilitu hrubého ¢&reva, pacienti s priznakmi subakutnej érevnej
obstrukcie sa maju po podani Kytrilu sledovat.

Ako u inych antagonistov 5-HT3 receptorov, aj v pripade granisetronu boli hlasené pripady zmien
EKG vratane predlzenia QT intervalu. U pacientov s arytmiami alebo poruchami srdcového prevodu
to véak mdze mat klinické nasledky. Preto by sa mala dodrziavat zvySend opatrnost u pacientov

s ochoreniami srdca, alebo u pacientov, ktori st lieceni kardiotoxickou chemoterapiou a/alebo

u pacientov s abnormalitami elektrolytov (pozri &ast 4.5).

Medzi antagonistami 5-HT3 (napr. dolasetron, ondansetron) bola hlasena skrizena senzitivita.

Tento liek namaju uzivat pacienti so zriedkavou dedi¢nou poruchou nazyvanou galaktézova
intolerancia, deficienciou laktazy alebo glukdzo-galaktdzovou malabsorpciou.

Deti a dospievajuci
Pre odporucenie poddvania tychto tabliet detom nie s k dispozicii dostato¢né klinické ddkazy.

4.5 Liekové a iné interakcie

Ako u inych antagonistov 5-HT3 receptorov, aj v pripade Kytrilu boli hlasené pripady zmien EKG
vratane predlzenia QT intervalu. U pacientov, ktori su lieCeni liekmi predlzujicimi QT interval
a/alebo s arytmiou v anamnéze to viak méze mat klinické nasledky (pozri ¢ast 4.4).

V studiach na zdravych jedincoch sa nepreukazala ziadna interakcia medzi granisetronom a
benzodiazepinmi (lorazepamom), neuroleptikami (haloperidol) alebo liekmi na liecbu vredov
(cimetidinom). K viditelnym liekovym interakcidm nedochadza ani medzi granisetronom a
emetogénnou protinadorovou chemoterapiou.

U pacientov podstupujlcich anestéziu sa nerobili Ziadne zvlastne Studie liekovych interakcii.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita 5

K dispozicii su len obmedzené Udaje tykajlce sa uzitia granisetronu pocas gravidity. Studie na
zvieratach nenaznacuju Ziadne priame ani nepriame Skodlivé Ucinky vzhladom na reproduként
toxicitu (pozri ¢ast 5.3). Z tohto dévodu sa ma granisetron podavat podas gravidity iba

v nevyhnutnych pripadoch.

Laktacia

Nie su k dispozicii idaje o vyluCovani granisetronu alebo jeho metabolitov do materského mlieka. Z
tohto dovodu sa neodporuca dojcenie pocas lieCby Kytrilom.

Fertilita
U potkanov nemal granisetron $kodlivé G¢inky na reproduként schopnost a fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest vozidla a obsluhovat stroje
Kytril nema Ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost viest vozidla a obsluhovat stroje.
4.8 Neziaduce acinky

Sudhrn bezpecnostného profilu

NajCastejSie hldsenymi neZiaducimi reakciami Kytrilu st bolest hlavy a zépcha, ktoré mozu byt
prechodného charakteru. Pri Kytrile boli hldsené zmeny EKG spolu s predizenim QT intervalu (pozri
Casti 4.4. a 4.5).
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Tabulkovy zoznam neziaducich reakcii

Nasledujuca tabulka zahffia neziaduce reakcie a vychadza z klinickych studii tykajucich sa Kytrilu a
dalsich 5-HT3 antagonistov a z Udajov po uvedeni tychto liekov na trh.

Kategodrie frekvencie su nasledovné:
Velmi Casté > 1/10

Casté = 1/100 az < 1/10

Menej Casté = 1/1 000 az < 1/100
Zriedkavé = 1/10 000 az < 1/1 000
Velmi zriedkavé < 1/10 000

Poruchy imunitného systému

Menej Casté Reakcie precitlivenosti, napr. anafylaxia,
urtikaria

Psychiatrické poruchy

Casté Insomnia

Poruchy nervového systému

Velmi &asté Bolest hlavy

Menej Casté Extrapyramidové reakcie
Poruchy srdca

Menej Casté Predizenie QT intervalu

Gastrointestinalne poruchy

Velmi Casté Zapcha
Casté Hnacka

Poruchy pecene a ZIcovych ciest

Casté Zvysena hladina pecenovych transaminaz*

Poruchy kozZe a podkozZného tkaniva

Menej Casté Vyrazka

*Vyskytlo sa s podobnou frekvenciou u pacientov dostavajucich porovnavaciu liecbu.

Popis vybranych neziaducich reakcii

Ako u inych antagonistov 5-HT3 receptorov, aj v pripade granisetronu boli hlasené pripady zmien
EKG vratane predlzenia QT intervalu (pozri Casti 4.4 a 4.5).

4.9 Predavkovanie
Pre Kytril neexistuje Specifické antidotum. V pripade predavkovania tabletami sa mé pouzit

symptomaticka liecba. Boli hlasené intravendzne podané davky az do 38,5 mg Kytrilu. Pacienti
pocitovali mierne bolesti hlavy, ale ziadne dalSie nasledky neboli pozorované.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antiemetika, Antagonisty serotoninu (5 HT3)
ATC kéd: A04AA02

Neurologické mechanizmy, serotoninom sprostredkovana nauzea a vracanie

Serotonin je hlavnhym neurotransmiterom, ktory je zodpovedny za vracanie po chemoterapii alebo
radioterapii. 5-HT5 receptory su lokalizované na troch miestach: zakoncenie n.vagus

v gastrointestindlnom trakte a chemorecepéné spustacie zény (CTZ, chemoreceptor trigger zones)
centra vracania v mozgovom kmeni lokalizované v area postrema a nucleus tractus solitarius.
Chemorecepéné spustacie zény su lokalizované v kaudalnej ¢asti Stvrtej mozgovej komory (area
postrema). Tato Struktira nema dostato¢ne G¢innd krvno-mozgovl bariéru a méze tak detegovat
emetogénne latky zo systémovej cirkulacie a z mozgovomiechového moku. Centrum vracania je
lokalizované v medularnych struktirach mozgového kmena. Vacsinu informacii prijima

z chemorecepénych splstacich zén, informacie z traviaceho traktu potom prostrednictvom n.vagus
a sympatického nervstva.

Po vystaveni zZiareniu alebo cytotoxickym lieCivam sa serotonin (5-HT) uvolfiuje

z enterochromafinnych buniek v sliznici tenkého ¢reva, ktoré su v bezprostrednej blizkosti
aferentnych neurdnov n.vagus, na ktorych su lokalizované 5-HT3 receptory. Uvolhenie serotoninu
aktivuje neurény n.vagus prostrednictvom 5-HT; receptorov, ¢o vedie okamzite k tazkej
emetogénnej odpovedi sprostredkovanej prostrednictvom chemorecepénej splstacej zony v area
postrema.

Mechanizmus ucinku

Granisetron je ucinné antiemetikum. Je vysoko selektivnym antagonistom receptorov 5-
hydroxytryptaminu (5-HT3 ). Studie s radioaktivne znacenymi molekulami preukazali, Ze
granisetron ma zanedbatelnu afinitu k ostatnym typom receptorov, spolu s véazbovymi miestami
pre 5-HT a dopamin D,.

Nauzea a vracanie vyvolané chemoterapiou a radioterapiou

Peroralna forma granisetronu ma preukazany profylakticky Gcinok proti nauzei a vracaniu
vyvolanym protinddorovou chemoterapiou u dospelych.

Pooperacna nauzea a vracanie

Peroralna forma granisetronu ma preukazany profylakticky a lieCebny Ucinok proti pooperacnej
nauzei a vracaniu u dospelych.

Farmakologické vlastnosti granisetronu

Boli hlasené interakcie s neurotropmi a dalsimi lieCivami prostrednictvom ich Gcinkov na cytochrém
P450 (pozri ¢ast 4.5).

Studie in vitro preukazali, e cytochrém P450 podskupiny 3A4 (zahrnuty do metabolizmu
niektorych hlavnych narkotickych latok) nie je granisetronom nijako ovplyvneny. Dokazalo sa, ze
ketokonazol inhibuje oxidaciu aromatického cyklu granisetronu in vitro.

Pri antagonistoch 5-HT; receptorov bolo sice zaznamenané predizenie QT intervalu (pozri &ast 4.4),
no tento Ucinok sa vyskytuje s takou frekvenciou a v takom rozsahu, Ze to je u zdravych subjektov
povazované za klinicky bezvyznamné. Napriek tomu sa pri sicasne prebiehajlcej lieCbe pacientov
liekmi, o ktorych je zndme Ze predlzuji QT interval, odporuca sledovat EKG a klinické abnormality
(pozri ¢ast 4.5).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Farmakokinetika pri peroralnom podani je u dospelych linedrna az do 2,5-nasobku odporicanej
davky.

Polas uréovania davky sa zistilo, Ze antiemeticky U¢inok jednoznaéne nekoreluje s velkostou
podanej davky ani s plazmatickou koncentraciou granisetronu.
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Stvorndsobnym zvysenim pociato¢nej profylaktickej davky granisetronu nevznikol Ziadny rozdiel,
pokial ide bud o podiel pacientov reagujucich na lieCbu alebo trvanie priznakov.

Absorpcia

Absorpcia granisetronu je rychla a Uplna, aj ked biologicka dostupnost po peroralnom uZiti je
znizena priblizne na 60 % ako vysledok ,first pass* metabolizmu. Biologickd dostupnost po
perordlnom uZiti nie je obycajne ovplyvnena jedlom.

Distribucia

Granisetron je znacne distribuovany, s priemernym distribu¢nym objemom priblizne 3 I/kg;
priblizne 65 % sa viaze na plazmatické bielkoviny.

Biotransformacia

Granisetron sa metabolizuje v peceni oxidaciou a naslednou konjungaciou. Medzi hlavné zlozky
patria 7-OH-granisetron a jeho sulfat a konjungaty glykuronidu. Napriek tomu, Ze boli u 7-OH-
granisetronu a indazol-N-demetyl-granisetronu pozorované antiemetické vlastnosti, je
nepravdepodobné, Ze tieto vyznamne prispievaju k farmakologickému Gcinku granisetronu

u Cloveka.

In vitro Studie na pecenovych mikrozémoch dokazali, ze hlavna cesta metabolizmu granisetronu je
inhibovana ketokonazolom, ¢o naznacuje na metabolizmus sprostredkovany cytochrémom P450
podskupiny 3A (pozri ¢ast 4.5).

Eliminacia

Metabolizuje sa hlavne v peceni. Mo¢om sa vylucuje priemerne 12 % granisetronu v nezmenenej
forme, kym vo forme metabolitov priblizne 47 %. Zvysok sa vylucuje stolicou vo forme
metabolitov. Priemerny plazmaticky pol¢as u pacientov je priblizne devéat hodin, s velkou
variabilitou medzi pacientmi.

Farmakokinetika osobitnej populacie

Zlyhanie funkcie obli¢iek

U pacientov s tazkym zlyhanim obli¢iek s farmakokinetické Gdaje po podani jednej intravendznej
davky obvykle podobné s idajmi ziskanymi od zdravych subjektov.

Poruchy funkcie pecene

Celkovy plazmaticky klirens intravendznej davky bol u pacientov s poruchou funkcie pecene
sp6sobenou nadorovym ochorenim obli¢iek asi polovi¢ny v porovnani s hodnotami ziskanymi od
pacientov bez poskodenia funkcie pe¢ene. Napriek tomu nie je potrebné ddvku nijako upravovat
(pozri ¢ast 4.2).

Deti a dospievajuci:
Tieto tablety sa neodporida podavat detom.

Starsi pacienti

U starsich jedincov sa farmakokinetické parametre po podani jednotlivych intravendznych davok
pohybovali v rovnakom rozmedzi ako u ostatnych (mladsich) jedincov.

5.3 Predklinické adaje o bezpecnosti

Udaje z predklinickych konvenénych farmakologickych $tudii bezpecnosti, toxicity po opakovanom
podavani, reprodukénej toxicity a genotoxicity neodhalili Ziadne osobitné riziko pre Cloveka. Studie
karcinogénneho potencialu pri uziti odporacanej davky pre ¢loveka neodhalili Ziadne osobitné riziko
pre ¢loveka. Riziko karcinogenity vSak nemozno vylucit, pri podavani vyssich davok a po dlhsiu
dobu.

Studie s klonovanymi fudskymi srdcovymi idnovymi kanalmi preukézali, Ze granisetron ma
potencidl ovplyvnit repolarizdciu prostrednictvom blokady draslikovych HERG kanalov. Bolo
preukazané, Ze granisetron ma schopnost blokovat kanaly sodika a draslika, ¢o mo6Ze ovplyvnit
depolarizaciu a repolarizaciu prostrednictvom predizenia PR, QRS a QT intervalov. Tieto Udaje
pomahaju objasnit molekularne mechanizmy, pomocou ktorych sa prejavuju niektoré zmeny na
EKG (najma QT a QRS intervaly) suvisiace s touto triedou liekov. Nedochadza vsak k Ziadnej
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zmene srdcovej frekvencie, krvného tlaku ani EKG krivky. Ak sa zmeny objavia nemaju obvykle
klinicky vyznam.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

[M4 byt vyplnené narodne]

6.2 Inkompatibility

[Ma byt vyplnené narodne]

6.3 Cas pouzitel'nosti

[Ma byt vyplnené narodne]

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
[Ma byt vyplnené narodne]

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blistre - [Ma byt vyplnené narodne]

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu
NepouZzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku ma byt zlikvidovany v stlade s ndrodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]
{Nazov a adresa}

{tel}

{fax}

{e-mail}

8. REGISTRACNE CiSLA

[M& byt vyplnené narodne]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE

[M& byt vyplnené narodne]

10. DATUM REViZIE TEXTU
[Mé byt vyplnené narodne]

Blizsie informacie o tomto lieku su k dispozicii na internetovej stranke
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1. NAZOV LIEKU

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 1 mg/1 ml injekény roztok

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/3 ml injekény roztok

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/1 ml injekény roztok

Kytril a sivisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/5 ml injekény roztok

[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

LieCivom je granisetron

Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu)
Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu)

Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 3 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu)
Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 0,6 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu)

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekcny roztok

Injekény roztok je Ciry bezfarebny roztok.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Kytril injekény roztok je indikovany dospelym na prevenciu a lie¢bu

- akutnej nauzey a vracania v suvislosti s chemoterapiou a radioterapiou
- pooperacnej nauzey a vracania.

Kytril injekény roztok je indikovany pacientom na prevenciu oneskorenej nauzey a vracania v
suvislosti s chemoterapiou a radioterapiou.

Kytril injekény roztok je indikovany detom od 2 rokov na prevenciu a lie¢bu
akutnej nauzey a vracania v suvislosti s chemoterapiou.

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Davkovanie

Nauzea a vracanie indukované chemoterapiou a radioterapiou (CINV a RINV)

Prevencia (akutna a oneskorena nauzea)

Pred zacatim chemoterapie sa davka 1-3 mg (10-40 pg/kg) Kytrilu injekéného roztoku podava bud’
pomalou intravendznou injekciou, alebo vo forme intravendznej inflzie podavanej po dobu 5 minut
pred zadatim chemoterapie. Roztok sa ma nariedit mg na 5 ml.

Lie¢ba (akutna nauzea)

Davka 1-3 mg (10-40 pg/kg) Kytrilu injekéného roztoku sa podava bud pomalou intravendznou
injekciou alebo vo forme intravend6znej infuzie podavanej po dobu 5 minut. Roztok sa ma

nariedit mg na 5 ml. Dal$ie udrziavacie davky Kytrilu injekéného roztoku je mozné podat asporn v
10 mindtovych intervaloch. Maximalna davka, ktort je mozZné podat v priebehu 24 hodin, nesmie
prekrodit 9 mg.

Kombindcia s adrenokortikalnymi steroidmi

Ucinnost parenteralne podaného granisetronu je mozné zvysit pridanim intravendéznej davky

adrenokortikalneho steroidu, napr. 8-20 mg dexametazénu podaného pred zacatim cytostatickej
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liecby alebo 250 mg methyl-prednisolonu podaného pred zacatim chemoterapie a kratko po jej
ukonceni.

Deti a dospievajuci

U deti vo veku 2 rokov a mladsich bola G¢innost a bezpeénost Kytrilu injekéného roztoku dobre
stanovena na prevenciu a liecbu akutnej nauzey a vracania v suvislosti s chemoterapiou. Davka az
do 3 mg na 10-40 pg/kg sa podava formou intravendznej infazie nariedenej v 10-30 ml infUzneho
roztoku a podavané po dobu 5 minut pred zacatim chemoterapie. V pripade nutnosti je mozné

v priebehu 24 hodin podat este jednu daldiu davku. Tato daldia ddvka nema byt podana skdr nez
10 minut po Uvodnej infuzii.

Pooperacna nauzea a vracanie (PONV)

Davka 1 mg (10 pg/kg) Kytrilu sa podava pomalou i.v. injekciou. Maximalna davka Kytrilu, ktoru je
mozné podat v priebehu 24 hodin, nesmie prekroéit 3 mg.

Pri prevencii PONV je potrebné podavanie ukondit pre zadatim anestézie.

Deti a dospievajuci

V sUcastnosti nie su k dispozicii dostato¢né Udaje pri pouziti u deti a dospievajucich v tejto
indikacii pozri ¢ast 5.1. Nie su k dispozicii dostato¢né klinické dokazy na zéklade ktorych je
odporiéané davkovanie injekéného roztoku detom a dospievajlcim v prevencii a lie¢be
pooperacnej nauzey a vracania (PONV).

Osobitna populacia
Starsi pacienti s poSkodenim funkcie obliciek

Pouzivanie granisetronu u starsich pacientov a pacientov s posSkodenim funkcie obliiek alebo
pecene nie sU pozadované Ziadne osobitné bezpecnostné opatrenia.

Poskodenie funkcie pecene

K dnesnému diu neexistuju Ziadne dokazy o zvySeni vyskytu neziaducich Gcinkov u pacientov
s poruchami funkcie pecene. Vzhladom na jeho kinetiku, pricom nie je potrebna Uprava
davkovania, ma byt granisetron u tejto skupiny pacientov pouzivany opatrne (pozri ¢ast 5.2).

Sposob podavania
Podanie mdze byt pomalou intraven6znou injekciou (pocas 30 sekind) alebo vo forme
intravendznej infGzie nariedenej v 20 az 50 ml infUzneho roztoku a podavany po dobu 5 minut.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost na liedivo alebo na ktorikolvek z pomocnych latok.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Pretoze granisetron moéze timit motilitu hrubého ¢reva, pacienti s priznakmi subakutnej ¢revnej
obstrukcie sa maju po podani granisetronu sledovat.

Ako u inych antagonistov 5-HT3 receptorov, aj v pripade granisetronu boli hlasené pripady zmien
EKG vratane predlzenia QT intervalu. U pacientov s arytmiami alebo poruchami srdcového prevodu
to vSak mdze mat klinické nasledky. Preto by sa mala dodrziavat zvy$end opatrnost u pacientov

s ochoreniami srdca, alebo u pacientov, ktori su lieceni kardiotoxickou chemoterapiou a/alebo

u pacientov s abnormalitami elektrolytov (pozri ¢ast 4.5).

Medzi antagonistami 5-HT3 (napr. dolasetron, ondansetron) bola hlasena skrizena senzitivita.
4.5 Liekové a iné interakcie
Ako u inych antagonistov 5-HT3 receptorov, aj v pripade Kytrilu boli hlasené pripady zmien EKG

vratane predizenia QT intervalu. Tieto zmeny v EKG v pripade Kytrilu boli mierne a vo véeobecnosti
neboli klinicky vyznamné a boli hlavne bez dékazov o proarytmii. U pacientov, ktori su lieceni
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liekmi predlzujicimi QT interval a/alebo s arytmiou v anamnéze to vSak méze mat klinické
nasledky (pozri ¢ast 4.4).

V studiach na zdravych jedincoch sa nepreukazala ziadna interakcia medzi granisetronom a
benzodiazepinmi (lorazepamom), neuroleptikami (haloperidol) alebo liekmi na liecbu vredov
(cimetidinom) . K viditefnym liekovym interakciam nedochadza ani medzi granisetronom a
emetogénnou protinadorovou chemoterapiou.

U pacientov podstupujucich anestézu sa nerobili Zziadne zvlastne sStudie liekovych interakcii.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

K dispozicii st len obmedzené Udaje tykajlice sa pouzitia granisetronu poéas gravidity. Studie na
zvieratach nenaznacuju ziadne priame ani nepriame Skodlivé Ucinky vzhladom na reprodukénu
toxicitu (pozri ¢ast 5.3). Z tohto dévodu sa ma granisetron podavat pocas gravidity iba

v nevyhnutnych pripadoch.

Laktacia

Nie su k dispozicii idaje o vyluCovani granisetronu alebo jeho metabolitov do materského mlieka. Z
tohto dévodu sa neodporica dojcenie pocas lieCby Kytrilom.

Fertilita

U potkanov nemal granisetron $kodlivé Gc¢inky na reprodukéntl schopnost a fertilitu.
4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest vozidla a obsluhovat stroje

Pri Kytrile sa neodakdava negativny vplyv na schopnost viest vozidld a obsluhovat stroje.
4.8 Neziaduce Gacinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie hlasenymi neZiaducimi Gcinkami Kytrilu st bolest hlavy a zapcha, ktoré mézu byt
prechodného charakteru. Pri Kytrile boli hlasené zmeny EKG spolu s prediZzenim QT intervalu (pozri
Casti 4.4. a 4.5).

Tabulkovy zoznam neziaducich reakcii

Nasledujuca tabulka zahfia neziaduce reakcie a vychadza z klinickych Studii tykajucich sa Kytrilu a
dalsich 5-HT3; antagonistov a z Udajov po uvedeni tychto liekov na trh.

Kategorie frekvencie su nasledovné:
Velmi Casté > 1/10

Casté = 1/100 az < 1/10

Menej Casté = 1/1 000 az < 1/100
Zriedkavé = 1/10 000 az < 1/1 000
Velmi zriedkavé < 1/10 000

Poruchy imunitného systému

Menej Casté Reakcie precitlivenosti, napr. anafylaxia,
urtikaria

Psychiatrické poruchy

Casté Insomnia

Poruchy nervového systému
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Velmi Casté Bolest hlavy

Menej Casté Extrapyramidové reakcie
Poruchy srdca
Menej Casté PrediZenie QT intervalu

Gastrointestinalne poruchy

Velmi Casté Zapcha
Casté Hnacka

Poruchy pecene a ZIcovych ciest

Casté Zvysena hladina pecenovych transaminaz*

Poruchy koZe a podkozZného tkaniva

Menej Casté Vyrazka

*Vyskytlo sa s podobnou frekvenciou u pacientov dostavajucich porovnavaciu liecbu.

Popis vybranych neziaducich reakcii

Ako u inych antagonistov 5-HT3 receptorov, aj v pripade granisetronu boli hlasené pripady zmien
EKG vratane predlzenia QT intervalu (pozri ¢asti 4.4 a 4.5).

4.9 Predavkovanie

Pre Kytril neexistuje $pecifické antidotum. V pripade predavkovania injekciou sa ma pouzit
symptomaticka liecba. Boli hlasené intravendzne podané davky az do 38,5 mg Kytrilu. Pacienti
pocitovali mierne bolesti hlavy, ale Ziadne dalsie nasledky neboli pozorované.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antiemetika, Antagonisty serotoninu (5 HT3)
ATC kod: AO4AA02

Neurologické mechanizmy, serotoninom sprostredkovana nauzea a vracanie

Serotonin je hlavnym neurotransmiterom, ktory je zodpovedny za vracanie po chemoterapii alebo
radioterapii. 5-HT5 receptory su lokalizované na troch miestach: zakoncenie n.vagus

v gastrointestinalnom trakte a chemorecep¢né spustacie zény (CTZ, chemoreceptor trigger zones)
centra vracania v mozgovom kmeni lokalizované v area postrema a nucleus tractus solitarius.
Chemorecepéné spustacie zony su lokalizované v kaudalnej ¢asti $tvrtej mozgovej komory (area
postrema). Tato Struktira nemad dostatoéne G&innd krvno-mozgovu bariéru a mdze tak detegovat
emetogénne latky zo systémovej cirkulacie a z mozgovomiechového moku. Centrum vracania je
lokalizované v medularnych struktirach mozgového kmena. Vacésinu informacii prijima

z chemorecepénych spustacich zén, informacie z traviaceho traktu potom prostrednictvom n.vagus
a sympatického nervstva.

Po vystaveni ziareniu alebo cytotoxickym lieCivam sa serotonin (5-HT) uvolfiuje

z enterochromafinnych buniek v sliznici tenkého ¢reva, ktoré su v bezprostrednej blizkosti
aferentnych neurénov n.vagus, na ktorych su lokalizované 5-HT3 receptory. Uvolnenie serotoninu
aktivuje neurdny n.vagus prostrednictvom 5-HT3 receptorov, ¢o vedie okamzite k tazkej
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emetogénnej odpovedi sprostredkovanej prostrednictvom chemorecepénej splstacej zony v area
postrema.

Mechanizmus ucinku

Granisetron je ucinné antiemetikum. Je vysoko selektivnym antagonistom receptorov 5-
hydroxytryptaminu (5-HT5 ). Studie s radioaktivne znacenymi molekulami preukazali, ze
granisetron ma zanedbatelnd afinitu k ostatnym typom receptorov, spolu s vézbovymi miestami
pre 5-HT a dopamin D,.

Nauzea a vracanie vyvolané chemoterapiou a radioterapiou:

Bolo preukazané, Ze granisetron podany intravendzne ma profylakticky Gcinok proti nauzei a
vracaniu vyvolanym protinddorovou chemoterapiou u dospelych a deti od 2 do 16 rokov.

Pooperacna nauzea a vracanie

Preukazalo sa, Ze granisetron podany intravendzne ma profylakticky a lieCebny Gcinok pri
pooperacnej nauzei a vracani u dospelych.

Farmakologické vlastnosti granisetronu
Boli hldsené interakcie s neurotropmi a dalsimi lieCivami prostrednictvom ich Ucinkov na cytochrém
P450 (pozri ¢ast 4.5).

Studie in vitro prekazali, ze cytochrém P450 podskupiny 3A4 (zahrnuty do metabolizmu niektorych
hlavnych narkotickych latok) nie je granisetronom nijako ovplyvneny. Dokazalo sa, Ze ketokonazol
inhibuje oxidaciu aromatického cyklu granisetronu in vitro.

Pri antagonistoch 5-HT3 receptorov bolo sice zaznamenané predizenie QT intervalu (pozri ¢ast 4.4),
no tento Ucinok sa vyskytuje s takou frekvenciou a v takom rozsahu, Ze to je u zdravych subjektov
povazované za klinicky bezvyznamné. Napriek tomu sa pri sicasne prebiehajlcej lieCbe pacientov
liekmi, o ktorych je znadme Ze predlZujd QT interval, odporica sledovat EKG a klinické abnormality
(pozri ¢ast 4.5).

Pouzitie u deti a dospievajucich

Pouzitie granisetronu v klinickej praxi zaznamenal Candiotti a spol. Prospektivna, multicentricka,
randomizovana, dvojito zaslepena sStudia paralelnych skupin hodnotila 157 deti a dospievajtcich vo
veku od 2 do 16 rokov, ktoré podstupili elektivny chirurgicky zakrok. U vacsiny pacientov bola
pozorovana Uplna kontrola pooperacnej nauzey a vracanie pocas prvych 2 hodin po chirurgickom
vykone.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Farmakokinetika pri peroralnom podani je u dospelych lineadrna az do 2,5-nasobku odporucanej
davky. Pocas urcovania davky sa zistilo, Zze antiemeticky UCinok jednoznacne nekoreluje s

velkostou podanej davky ani s plazmatickou koncentraciou granisetronu.

Stvorndsobné zvysenie Uvodnej profylaktickej davky granisetronu neviedlo k rozdielu ani v pocte
pacientov reagujucich na lieCbu ani v dlzke trvania kontroly priznakov.

Distribucia

Granisetron je znacne distribuovany, s priemernym distribu¢nym objemom priblizne 3 I/kg;
priblizne 65 % sa viaze na plazmatické bielkoviny.

Biotransformacia

Granisetron sa metabolizuje v peceni oxidaciou a naslednou konjungaciou. Medzi hlavné zlozky
patria 7-OH-granisetron a jeho sulfat a konjungaty glykuronidu. Napriek tomu, Ze boli u 7-OH-
granisetronu a indazol-N-demetyl-granisetronu pozorované antiemetické vlastnosti, je
nepravdepodobné, Ze tieto vyznamne prispievaju k farmakologickému Gcinku granisetronu

u ¢loveka
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In vitro Studie na pecefiovych mikrozémoch dokazali, Ze hlavna cesta metabolizmu granisetronu je
inhibovana ketokonazolom, ¢o naznacuje na metabolizmus sprostredkovany cytochrémom P450
podskupiny 3A (pozri ¢ast 4.5).

Eliminacia

Metabolizuje sa hlavne v peceni. Mo¢om sa vylucuje priemerne 12 % granisetronu v nezmenenej
forme, kym vo forme metabolitov priblizne 47 %. ZvySok sa vyluc€uje stolicou vo forme
metabolitov. Priemerny plazmaticky poléas u pacientov je priblizne devét hodin, s velkou
variabilitou medzi pacientmi.

Farmakokinetika u osobitnej populacie

Zlyhanie funkcie obliciek

U pacientov s tazkym zlyhanim obli¢iek st farmakokinetické Gidaje po podani jednej intravendznej
davky obvykle podobné s idajmi ziskanymi od zdravych subjektov.

Poruchy funkcie pecene

Celkovy plazmaticky klirens intravendznej davky bol u pacientov s poruchou funkcie pecene
sposobenou nadorovym ochorenim obli¢iek asi polovi¢ny v porovnani s hodnotami ziskanymi od
pacientov bez poskodenia funkcie pecene. Napriek tomu nie je potrebné davku nijako upravovat
(pozri ast 4.2).

Starsi pacienti

U starsich subjektov sa farmakokinetické parametre po podani jednotlivych intravendznych déavok
pohybovali v rovhakom rozmedzi ako u ostatnych (mladsich) subjektov.

Deti a dospievajuci

U deti a dospievajucich je farmakokinetika po podani jednotlivych intravenéznych davok podobna
ako u dospelych, pokial st vhodné parametre (distribu¢ny objem, celkovy plazmaticky klirens)
normalizované na telesnd hmotnost.

5.3 Predklinické udaje o bezpecnosti

Udaje z predklinickych konvenénych farmakologickych $tudii bezpecnosti, toxicity po opakovanom
podavani, reprodukénej toxicity a genotoxicity neodhalili ziadne osobitné riziko pre Cloveka. Studie
karcinogénneho potencialu pri uziti odporucanej davky pre ¢loveka neodhalili ziadne osobitné riziko
pre ¢loveka. Riziko karcinogenity viak nemozno vyludit, pri podavani vyssich dadvok a po dlhsiu
dobu.

Studie s klonovanymi ludskymi srdcovymi idnovymi kanalmi preukézali, Ze granisetron ma
potencial ovplyvnit repolarizaciu prostrednictvom blokady draslikovych HERG kanalov. Bolo
preukdzané, Ze granisetron ma schopnost blokovat,' kandly sodika a draslika, ¢o méze ovplyvnit
depolarizaciu a repolarizaciu prostrednictvom predlzenia PR, QRS a QT intervalov. Tieto Udaje
pomahaju objasnit molekularne mechanizmy, pomocou ktorych sa prejavuju niektoré zmeny na
EKG (najma QT a QRS intervaly) suvisiace s touto triedou liekov. Nedochadza vsak k Ziadnej
zmene srdcovej frekvencie, krvného tlaku ani EKG krivky. Ak sa zmeny objavia nemaju obvykle
klinicky vyznam.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

[Mé byt vyplnené narodne]

6.2 Inkompatibility

[M& byt vyplnené narodne]

6.3 Cas pouzitel'nosti

[Ma byt vyplnené narodne]

30



6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavat pri teplote do 30 °C.
Uchovavat vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom..

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Injekény roztok je primarne baleny v 1 ml 3 ml bezfarebnych sklenenych liekovkach nominalneho
objemu.

[M& byt vyplnené narodne]

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu <a iné zaobchadzanie s liekom>
NepouZity liek alebo odpad vzniknuty z lieku mé byt zlikvidovany v stlade s ndrodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[M& byt vyplnené narodne]

[Pozri Prilohu I - md byt vyplnené narodne]

{Nazov a adresa}

{tel}

{fax}

{e-mail}

8. REGISTRACNE CisLo

[M& byt vyplnené narodne]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. DATUM REViZIE TEXTU
[M& byt vyplnené narodne]

Blizsie informacie o tomto lieku su k dispozicii na internetovej stranke.
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OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

KRABICKA

1. NAZOV LIEKU

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 1 mg filmom obalené tablety
Kytril a suvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 2 mg filmom obalené tablety
[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]

Granisetron

| 2. <LIECIVO> < LIECIVA>

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 2 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Monohydrat laktozy
Pre dalsie informacie pozri pisomnu informaciu pre pouzivatelov.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalena tableta
[M& byt vyplnené narodne]

5. SPOSOB A <CESTA> <CESTY> PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov
Na vnutorné pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUST UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHL'ADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohladu deti

| 7. INE SPECIALNE <UPOZORNENIE> <UPOZORNENIA>, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII
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[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]

{Nazov a adresa}
{tel}
{fax}

{e-mail}

| 12. REGISTRACNE <CisLO> <CiSLA>

[Mé byt vyplnené narodne]

| 13. CISLO VYROBNEJ SARZE

¢. Sarze

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI'A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis.

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

[Ma byt vyplnené narodne]
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Krabicka

1. NAZOV LIEKU

Kytril a savisiace nazvy (pozri prilohu I ) 1 mg/1 ml injekény roztok
Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/3 ml injekény roztok
Kytril a sivisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/1 ml injekény roztok
Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/5 ml injekény roztok
[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]

Granisetron

| 2. <LIECIVO> < LIECIVA>

Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 3 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 0,6 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

[M& byt vyplnené narodne]

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok
[M& byt vyplnené narodne]

| 5. SPOSOB A CESTY PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov
Na intravendzne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DET

Uchovavajte mimo dosahu a dohladu deti

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIA, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
Uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]

{Nazov a adresa}
{tel}
{fax}

{e-mail}

| 12. REGISTRACNE <CisLO> <CiSLA>

[Mé byt vyplnené narodne]

| 13. CISLO VYROBNEJ SARZE

¢. Sarze

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI'A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis.

| 15. POKYNY NA POUZITIE

[Mé byt vyplnené narodne]

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

[Mé byt vyplnené narodne]
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO STRIPOCH

BLISTRE

1. NAZOV LIEKU

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 1 mg filmom obalené tablety
Kytril a suvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 2 mg filmom obalené tablety
[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

Granisetron

| 2. NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

liekovky

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODANIA

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 1 mg/1 ml injekény roztok
Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/3 ml injekény roztok
Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/1 ml injekény roztok
Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/5 ml injekény roztok
[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]

Granisetron
Na intravendzne pouzitie

| 2. sSPOSOB PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatelov

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

¢. Sarze

| 5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH JEDNOTKACH

[M& byt vyplnené narodne]

7

| 6. INE
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 1 mg filmom obalené tablety
Kytril a suvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 2 mg filmom obalené tablety
[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]

Granisetron

Pozorne si preditajte celG pisomn( informaciu skdr, ako zaénete uzivat Vas liek.

- Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékolvek dalsie otdzky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany Vam. Nedavajte ho nikomu inému. MdZe mu uskodit, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ako Vy.

- Ak zaénete pocitovat akykolvek vedlajsi G¢inok ako zdvazny alebo ak spozorujete vedlajsie
ucinky, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informéacii pre pouzivatelov, povedzte to,
prosim, svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

<

tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov je uvedené:
Co je Kytril a na ¢o sa pouziva
Skor ako uzijete Kytril
Ako pouzivat Kytril
Mozné vedlajSie UcCinky
Ako uchovavat Kytril
Dalsie informécie

ouhkwNE

1. €O JE KYTRIL A NA CO SA POUZIVA

Kytril obsahuje lieCivo granisetron. Kytril patri do skupiny liekov nazyvanych antagonisty 5-HT3
receptorov, alebo antiemetika (lieky proti vracaniu). Tieto tablety uzivaju len dospeli.

Kytril sa pouZiva na prevenciu a liecbu nevolnosti a vracania (pocitu na vracanie) vyvolanych
dalSou lie¢bou ako je napr. chemoterapia alebo radioterapia pri nddorovom ochoreni.

2. SKOR AKO UZIJETE KYTRIL
Neuzivajte tablety Kytril

o Ak ste alergicky (precitliveny) na granisetron alebo na ktorukolvek dalSiu zlozku lieku Kytril
(pozri ¢ast 6: DalSie informacie a ,Ddlezité informdcie o niektorych zlozkach Kytrilu nizsie").

Ak si nie ste isty(a), poradte sa so svojim lekarom, zdravotnou sestrou alebo lekdrnikom skér, ako
uzijete tieto tablety.

Bud'te zvlast opatrny pri uzivani Kytrilu

Poradte sa so svojim lekdrom alebo lekdrnikom skér, ako zanete uZivat tieto tablety, ak:

o mate problémy s vyprazdfiovanim spbsobené nepriechodnostou ¢riev

o mate problémy so srdcom, lieCite sa na nadorové ochorenie liekom, o ktorom je zname, ze
poskodzuje srdce alebo mate problémy s hladinou soli (ako je draslik, sodik alebo vapnik)
v tele (porucha elektrolytovej rovnovahy)

uzivate dalSie antagonisty 5-HT5 receptorov, napr. dolasetron a ondansetron uzivané
podobne ako Kytril k liecbe a prevencii nevolnosti a vracania.

Deti

Tieto tablety nemaju uZivat deti.

UzZivanie inych liekov

Ak uzivate alebo ste v poslednom c¢ase uzivali eSte iné lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis, oznamte to, prosim, svojmu lekarovi, zdravotnej sestre alebo
lekarnikovi.

To je preto, Ze Kytril mdZe ovplyviiovat spdsob, akym niektoré lieky G¢inkuju. Podobne ako iné
lieky mdZu ovplyvriovat spdsob, akym tieto tablety Géinkujd .
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Povedzte svojmu lekarovi, zdravotnej sestre alebo lekarnikovi, ak uzivate niektoré z nasledujdcich
liekov:

o lieky uzivané na lie¢bu nepravidelného rytmu srdca, iné antagonisty 5-HTs receptorov ako
napr. dolasetron alebo ondansetron (pozri “Budte zvlast opatrny pri uzivani Kytrilu® vysie)

. fenobarbital, liek pouzivany na lieCbu epilepsie

. liek nazyvany ketokonazol, pouzivany na lieCbu plesfiovych infekcii

o antibiotikum erytromycin, pouzivané na liecbu bakterialnych infekcii.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotnd, pokusate sa otehotniet alebo ak dojéite, neuzivajte tieto tablety, pokial’ Vam to Vas
lekar vyslovne neodporudi.

Skér ako zaénete uzivat akykolvek liek, poradte sa so svojim lekdrom alebo lekarnikom.
Vedenie vozidla a obsluha strojov

Kytril nemé Ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost viest motorové vozidla a obsluhovat
stroje.

Doélezité informacie o niektorych zlozkach Kytrilu

Tento liek obsahuje laktozu (urcity typ cukru). Ak Vam niekedy lekar povedal, ze trpite
neznasanlivostou niektorych cukrov, kontaktujte svojho lekdra skér, ako zaénete uZivat tento liek.
3. AKO UZIVAT KYTRIL

Vzdy uzivajte Kytril presne tak, ako Vam povedal Vas lekar. Ak si nie ste niecim isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika.

Davka Kytrilu sa u jednotlivych pacientov liSi. Zavisi od veku, telesnej hmotnosti a na tom, ¢i ju
budete dostavat ako prevenciu alebo ako lie¢bu nevolnosti a vracania. Lekar Vam povie, aké
mnozstvo lieku budete dostavat.

Prevencia nevol'nosti a vracania

Prvla davku Kytrilu dostanete hodinu pred zacatim réadio- alebo chemoterapie. Davka bude jedna
alebo dve 1 mg tablety, alebo jedna 2 mg tableta raz denne pocas jedného tyZzdna po radioterapii
alebo chemoterapii.

Liecba nevol'nosti a vracania

Davka je obvykle bud jedna alebo dve 1 mg tablety, alebo jedna 2 mg tableta raz denne, ale lekar
méze rozhodnlft o zvy$eni ddvky aZz na devat 1 mg tabliet denne.

Ak uzijete viac Kytrilu ako mate

Ak si myslite, ze ste uzili privela tabliet, povedzte to svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.
Priznaky predavkovania zahffiaju miernu bolest hlavy. Budete lie¢eny(4) v zavislosti od Vasich
priznakov.

Ak zabudnete uZit Kytril

Ak si myslite, ze ste zabudli uzit liek, povedzte to svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.
Neuzivajte dvojnasobnl davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

Ak prestanete uzivat Kytril

Neprestarite uzivat Kytril pred ukoncéenim lie¢by. Ak prestanete uzivat Vas liek, priznaky sa mdzu
vratit.

Ak mate dalSie otdzky tykajluce sa pouzitia tohto lieku, povedzte to svojmu lekarovi alebo
lekarnikovi.
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4. MOZNE VEDI'AJISIE UCINKY

Tak ako vsetky lieky, aj Kytril mdze spésobovat vedlajSie (¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého. Ak
spozorujete niektory z nasledujlcich priznakov, okamzite vyhladajte lekara:
. alergickeé reakcie (anafylaxia). Priznaky mézu zahfnat opuch hrdla, tvare, pier, a Ust
a problémy s dychanim alebo prehitanim.

Dalsie vedlajsie ucinky, ktoré mdzete pocifovat pri uzivani tohto lieku:
Velmi Casté: postihuju viac nez 1 pouzivatela z 10

. bolest hlavy

. zdpcha. Lekar bude kontrolovat Va$ zdravotny stav.

Casté: postihuju 1 az 10 pouzivatelov zo 100

. problémy so spankom (nespavost)
. zmeny vo funkénosti pecene, ¢o sa ukaze pomocou krvnych testov
o hnacka

Menej Casté: postihuju 1 az 10 pouzivatelov z 1000

. koznd vyrazka, alergicka reakcia koze alebo zihlavka ¢i ,koprivka®™ (urtikaria). Priznaky
mdzu zahfiiat svetlo ¢ervené, vypuklé hrboléeky.

. zmeny srdcového rytmu a zmeny pozorované na EKG (elektricky zaznam funkcie srdca)

. abnormalne mimovolné pohyby, ako s chvenie, svalova stuhnutost a svalové zaskiby.

Ak zacnete pocitovat akykolvek vedlajsi ucinok ako zdvazny alebo ak spozorujete vedlajsie Gcinky,
ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov, povedzte to, prosim, svojmu
lekarovi, zdravotnej sestre alebo lekarnikovi.

5. AKO UCHOVAVAT KYTRIL

Uchovavajte mimo dosahu a dohladu deti.

NeuzZivajte tablety po ddtume exspiracie, ktory je uvedeny na {vndtornom obale [ma byt vyplnené
narodne]} a Skatuli po ,EXP*. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny defi v mesiaci.

[ma byt vyplnené narodne]

Lieky sa nesmu likvidovat odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do
lekdrne. Tieto opatrenia pomézu chranit Zivotné prostredie.

6. DALSIE INFORMACIE

Co Kytril obsahuje

LieCivo je granisetron.

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 2 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
Pomocné latky su:

[mé byt vyplnené narodne]

Ako vyzera Kytril a obsah balenia

Blistre - [ma byt vyplnené narodne]

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

[Pozri Prilohu I - mé byt vyplnené narodne]

{Nazov a adresa}

{tel}
{fax}

42



{e-mail}

Liek je schvaleny v ¢lenskych statoch Europskeho hospodarskeho priestoru (EHP)pod
nasledovnymi nazvami:

Rakusko, Belgicko, Bulharsko, Ceska republika, Estonsko, Finsko, Franclizsko, Grécko, Madarsko,
Irsko, Taliansko, Lotyésvko, Litva, Luxembursko, Malta, Holansko, Portugalsko, Rumunsko,
Slovinsko, Spanielsko, Svédsko, Velka Britania: Kytril

Nemecko: Kevatril

Tato pisomna informacia pre pouzivatel'ov bola naposledy schvalena v {MM/RRRR}

[M& byt vyplnené narodne]

BlizSie informacie o tomto lieku su k dispozicii na internetovej stranke.
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

Kytril a savisiace nazvy (pozri prilohu I) 1 mg/1 ml injekény roztok

Kytril a savisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/3 ml injek¢ny roztok

Kytril a stvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/1 ml injekény roztok

Kytril a sGvisiace nazvy (pozri prilohu I ) 3 mg/5 ml injekény roztok
[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

Granisetron

Pozorne si preditajte cel(l pisomna informaciu skér, ako zaénete uzivat Vas liek.

- Tato pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu preditali.

- Ak mate akékolvek dalSie otazky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany Vam. Neddvajte ho nikomu inému. MéZe mu uskodit, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ako Vy.

- Ak zacnete pocitovat akykolvek vedlajsi G¢inok ako zdvazny alebo ak spozorujete vedlajsie
ucinky, ktoré nie si uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov, povedzte to,
prosim, svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov je uvedené:
Co je Kytril a na ¢o sa pouziva
Skor ako pouzijete Kytril
Ako pouzivat Kytril
Mozné vedlajsie ucinky
Ako uchovévat Kytril
Dalsie informécie

oA

1. €O JE KYTRIL A NA CO SA POUZIVA

Ampulky Kytrilu obsahuju liecivo granisetron. Kytril patri do skupiny liekov nazyvanych antagonisty
5-HT; receptorov, alebo antiemetika (lieky proti vracaniu).

Kytril sa pouziva na prevenciu a lieCcbu nevolnosti a vracania (pocitu na vracanie) vyvolanych
dalSou liecbou ako je napr. chemoterapia alebo radioterapia pri nddorovom ochoreni alebo po
chirurgickom zakroku.

Injekény roztok je uréeny dospelym a detom od 2 rokov.

2. SKOR AKO POUZIJETE KYTRIL
Nepouzivajte Kytril

o ak ste alergicky (precitlively) na granisetron alebo na ktorukolvek dalSiu zlozku lieku Kytril
(pozri &ast 6: Dal$ie informacie)

Ak si nie ste isty(a), poradte sa so svojim lekarom, zdravotnou sestrou alebo lekdrnikom skér, ako
injekciu dostanete.

Bud'te zvlast opatrny pri uzivani Kytrilu

Poradte se so svojim lekdrom, zdravotnou sestrou alebo lekdrnikom skér, ako zaénete pouzivat

Kytril, ak:

. mate problémy s vyprazdfiovanim spdsobené nepriechodnostou Criev.

. mate problémy so srdcom, lieCite sa na nadorové ochorenie liekom, o ktorom je zndme, ze
poskodzuje srdce alebo mate problémy s hladinou soli (ako je draslik, sodik alebo vapnik)
v tele (porucha elektrolytovej rovnovahy).

. uZivate dalSie antagonisty 5-HT3 receptorov, napr. dolasetron a ondansetron uzivané
podobne ako Kytril k liecbe a prevencii nevolhosti a vracania.
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Uzivanie inych liekov

Ak uzivate alebo ste v poslednom cCase uzivali este iné lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis, oznamte to, prosim, svojmu lekarovi, zdravotnej sestre alebo
lekarnikovi.

To je preto, ze Kytril mdze ovplyvriovat spdsob, akym niektoré lieky Gcinkuji. Podobne ako iné
lieky mdzu ovplyviiovat spdsob, akym injekcia Géinkuje.

Povedzte svojmu lekarovi, zdravotnej sestre alebo lekarnikovi, ak uzivate niektoré z nasledujucich
liekov:

o lieky uzivané na lie¢bu nepravidelného rytmu srdca, iné antagonisty 5-HTs receptorov, ako
napr. dolasetron alebo ondansetron (pozri “Budte zvldst opatrny pri pouzivani Kytrilu® vysie)

. fenobarbital, liek pouzivany na lieCbu epilepsie

. liek nazyvany ketokonazol, pouzivany na lieCbu plesfiovych infekcii

o antibiotikum erytromycin, pouzivané na lieCbu bakteriadlnych infekcii

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotnd, pokusate sa otehotniet alebo ak dojéite, nepouzivajte tito injekciu, pokial Vam to
Vas lekar vyslovne neodporudi.

Skor ako zalnete uzivat akykolvek liek, poradte sa so svojim lekdrom alebo lekarnikom.
Vedenie vozidla a obsluha strojov

Kytril nema Ziadny vplyv na Vasu schopnost viest motorové vozidld a obsluhovat stroje.

3. AKO POUZIVAT KYTRIL

Injekciu Vam poda Vas lekar alebo zdravotna sestra. Davka Kytrilu sa u jednotlivych pacientov lisi.
Zavisi od veku, telesnej hmotnosti a na tom, & ju budete dostavat ako prevenciu alebo ako lie¢bu
nevolnosti a vracania. Lekar Vadm povie, aké mnozstvo lieku budete dostavat.

Kytril je mozné podavat ako injekciu do Zily (intraven6zne)

Prevencia nevol'nosti a vracania po radio- alebo chemoterapii

Injekciu dostanete pred zadatim radio- alebo chemoterapie. Injekcia do Zily bude trvat medzi 30
sekundami a 5 minGtami a ddvka bude obvykle mezi 1 a 3 mg. Pred podanim je mozné liek nariedit
Liecba nevol'nosti a vracania po radio- alebo chemoterapii

Injekcia bude trvat mezi 30 sekundami a 5 mintitami a ddvka bude obvykle mezi 1 a 3 mg. Pred
podanim do Zily je mozné liek nariedit. Na Ulavu od nevolnosti Vam mézu byt po prvej davke
podané dalsie injekcie. Tieto injekcie budld podané s odstupom aspori 10 minut. Najvyssia davka
Kytrilu, ktord mdzete dostat, je 9 mg za der.

Kombinacia so steroidmi

U¢inok injekcie je mozné zlepsit uzitim liekov nazyvanych nadobli¢kové steroidy. Dostanete bud’
dexamethazon v davke mezi 8 a 20 mg pred radio- alebo chemoterapiou alebo methylprednizolon

v davke 250 mg pred i po radio- alebo chemoterapiou.

Pozitie u deti v prevencii alebo liecbe nevol'nosti alebo vracania po radio- alebo
chemoterapii

Detom sa Kytril podava ako injekcia do zily, ako je popisané vysie a davka je zavisla na telesnej
hmotnosti dietata. Injekcia bude nariedend, poda sa pred radio- alebo chemoterapiou a bude trvat
5 minGt. Detom mézu byt podané maximalne 2 davky za deri s aspofi 10 mintitovym odstupom.

Liecba nevol'nosti alebo vracanie po chirurgickom zakroku

Injekcia do zily bude trvat mezi 30 sekundami a 5 minitami a davka bude obvykle 1 mg. Najvicsia
davka Kytrilu, ktora Vam bude podand, je 3 mg za den.

Pozitie u deti v prevencii alebo liecbe nevol'nosti alebo vracani po chirurgickom zakroku
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Injekcia nema byt podavana detom k lie¢be nevolhosti a vracaniu po chirurgickom zakroku.
Ak dostanete viac Kytrilu ako mate

Potom, ako Vam lekar alebo zdravotna sestra poda injekciu, je nepravdepodobné, Ze Vam podali
prilis velkl davku. AvsSak ak mate obavy, povedzte to svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.
Priznaky predavkovania zahffiaju miernu bolest hlavy. Budete lieteny(a) v zavislosti od Vasich
priznakov.

Ak mate dalSie otazky tykajlce sa pouzitia tohto lieku, povedzte to svojmu lekarovi alebo
lekarnikovi.
4. MOZNE VEDLAJSIE UCINKY
Tak ako vsetky lieky, Kytril mdZe spdsobovat vedlajsie G¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého. Ak
spozorujete niektory z nasledujlcich priznakov, okamzite vyhladajte lekara:
. alergicke reakcie (anafylaxia). Priznaky méZu zahfhat opuch hrdla, tvare, pier, a Ust
a problémy s dychanim alebo prehltanim..
Dalsie vedlajsie Ucinky, ktoré mdzete pocitovat pri uzivani tohto lieku:
Velmi Casté: postihuju viac nez 1 pouzivatela z 10
. bolest hlavy

. zapcha. Lekar bude kontrolovat Vas zdravotny stav.

Casté: postihuju 1 az 10 pouzivatelov zo 100

. problémy so spdnkom (nespavost)
. zmeny vo funkcénosti pecene, o sa ukaze pomocou krvnych testov
. hnacka

Menej Casté: postihuju 1 az 10 pouzivatelov z 1000

. kozna vyrazka, alergickd reakcia koze alebo Zihlavka ¢i ,koprivka" (urtikaria). Priznaky
moézu zahfiiat svetlo ¢ervené, vypuklé hrboléeky.

. zmeny srdcového rytmu a zmeny pozorované na EKG (elektricky zaznam funkcie srdca)

. abnormalne mimovolné pohyby, ako su chvenie, svalova stuhnutost a svalové zasklby.

Ak zaénete pocitovat akykolvek vedlajéi i&inok ako zdvazny alebo ak spozorujete vedlajsie Gc&inky,
ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov, povedzte to, prosim, svojmu
lekarovi, zdravotnej sestre alebo lekarnikovi.

5. AKO UCHOVAVAT KYTRIL

[M& byt vyplnené narodne]

Uchovavajte mimo dosahu a dohladu deti.

Nepouzivajte injekény roztok po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli po ,EXP". Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny der v mesiaci.

Lieky sa nesmu likvidovat odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do
lekarne. Tieto opatrenia pom6zu chranit Zivotné prostredie.

6. DALSIE INFORMACIE

Co Kytril obsahuje

Liecivo je granisetron.

Kazdy ml injek¢ného roztoku obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).

Kazdy ml injek¢ného roztoku obsahuje 1 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).

Kazdy ml injekéného roztoku obsahuje 3 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
Kazdy ml injek¢ného roztoku obsahuje 0,6 mg granisetronu (vo forme hydrochloridu).
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Pomocné latky su chlorid sodny, voda na injekciu, monohydrat kyseliny citronovej,
kyselinachlorovodikova, hydroxid sodny na Upravu pH.

[M& byt vyplnené narodne]

Ako vyzera Kytril a obsah balenia

Liekovky - [Ma byt vyplnené narodne]

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
[Ma byt vyplnené narodne]

Liek je schvaleny v clenskych statoch Eurépskeho hospodarskeho priestoru (EHP)pod
nasledovnymi nazvami:>

Rakusko, Belgicko, Bulharsko, Ceska republika, Estéonsko, Finsko, Franclizsko, Grécko, Madarsko,
Irsko, TaIiapsko, Lotyésvko, Litva, Luxembursko, Malta, Holansko, Portugalsko, Rumunsko,
Slovinsko, Spanielsko, Svédsko, Velka Britania: Kytril

Nemecko: Kevatril

Tato pisomna informacia pre pouzivatel'ov bola naposledy schvalena v {MM/RRRR}

[M& byt vyplnené narodne]

Blizsie informacie o tomto lieku su k dispozicii na internetovej stranke.
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