CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Noctissin, 0,2 mg, tabletki.

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka leku zawiera 200 pg (0,2 mg) octanu desmopresyny (Desmopressini acetas) co
odpowiada 178 pg (0,178 mg) desmopresyny (Desmopressinum).

Substancje pomocnicze: laktoza jednowodna

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka

Noctissin 0,2 mg: tabletki sg biale, okragle, z linig podziatu po jednej stronie i wyttoczeniem ,,D2” po
drugiej stronie. Srednica 8 mm.

Tabletke mozna podzieli¢ na polowy.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Moczowka prosta osrodkowa.
Moczenie nocne u dzieci w wieku powyzej 5 lat.
Leczenie nokturii z powodu nocnego wielomoczu u dorostych.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawka leku Noctissin powinna by¢ indywidualnie dostosowana. Desmopresyne nalezy zawsze
przyjmowac o statej porze z uwzglednieniem pory positku, poniewaz positek zmniejsza wchianianie
(patrz punkt 4.5).

Moczowka prosta osSrodkowa

Dorosli i dzieci:

Dawka poczatkowa u dorostych i dzieci wynosi 100 mikrograméw trzy razy na dobe. Schemat
dawkowania powinien by¢ dostosowany do odpowiedzi pacjenta. Doswiadczenie kliniczne wskazuje
na to, ze dawka dobowa wynosi 200-1200 mikrograméw (0,2 do 1,2 mg). Dawka podtrzymujaca

u wiekszosci pacjentow wynosi 100-200 mikrogramoéw (0,1 do 0,2 mg) trzy razy na dobe. Jesli
wystapig objawy zatrzymania pltynow/hiponatremii, leczenie nalezy czasowo przerwac i dostosowaé
dawke.

Moczenie nocne

Dzieci w wieku powyzej 5 lat:

Zalecana dawka poczatkowa to 200 mikrogramow przed snem. Jesli mniejsza dawka nie jest
wystarczajaco skuteczna, mozna jg zwigkszy¢ do 400 mikrogramow (0,4 mg).



Podczas leczenia dtugoterminowego zalecana jest tygodniowa przerwa w leczeniu, co trzy miesiace, w
celu okreslenia, czy wystapito samowyleczenie.

Spozywanie plynéw musi zosta¢ ograniczone i kontrolowane. Jezeli wystapiag objawy podmiotowe lub
przedmiotowe zatrzymania ptynéw i (lub) hiponatremii (bdl glowy, nudnos$ci/wymioty, zwigkszenie
masy ciata lub w cigzkich przypadkach drgawki, $pigczka), nalezy przerwac leczenie az do czasu
catkowitego wyzdrowienia pacjenta. Po wznowieniu leczenia, konieczne jest ograniczenie spozycia

ptynow.

Nokturia:

Zalecana dawka poczatkowa wynosi 0,1 mg przed snem. Jesli efekt nie jest wystarczajacy, dawka moze
zosta¢ zwiekszona do 0,2 mg po jednym tygodniu stosowania, a nastepnie do

0,4 mg. Spozywanie plynow musi zosta¢ ograniczone i kontrolowane (patrz punkt 4.4).

Zanim zostanie zdiagnozowany nocny wielomocz, nalezy przeprowadzi¢ obserwacje czestosci

1 objetosci wydalanego moczu przez co najmniej 48 godzin. Nocny wielomocz rozpoznaje si¢, gdy
ilo$¢ moczu produkowanego w nocy przekracza czynnosciowa pojemnos¢ pgcherza moczowego lub
1/3 dobowej produkcji moczu.

Jezeli wystapia objawy podmiotowe lub przedmiotowe zatrzymania ptyndéw i (lub) hiponatremii (b6l
glowy, nudno$ci/wymioty, zwickszenie masy ciala lub w ci¢zkich przypadkach drgawki, $piaczka),
nalezy przerwac leczenie az do czasu catkowitego wyzdrowienia pacjenta. Po wznowieniu leczenia,
konieczne jest ograniczenie spozycia plynow i kontrolowanie st¢zenia sodu w osoczu krwi (patrz
punkt 4.4).

Jesli po 4 tygodniach dostosowywania dawki nie bedzie oczekiwanych skutkdéw klinicznych leczenia,
leczenie nalezy przerwac.

Nie zaleca si¢ rozpoczynania leczenia u pacjentow w podesztym wieku. Jesli lekarz rozwaza leczenie
pacjentdw w podeszitym wieku, nalezy oznaczac st¢zenie sodu w surowicy przed rozpoczgciem
leczenia 1 3 dni po rozpoczeciu leczenia lub po zwickszeniu dawki, a takze w innych terminach w
trakcie leczenia.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynna (desmopresyne) lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza.
Nawykowa lub psychogenna polidypsja (ktorej wynikiem jest produkcja moczu wigksza niz

40 ml/kg/dobg).

Niewydolnos$¢ serca lub inne choroby wymagajace podawania lekéw moczopednych.
Umiarkowana lub cig¢zka niewydolno$¢ nerek (klirens kreatyniny <50 ml/min).

Istniejaca hiponatremia.

SIADH - Zespot nieprawidlowego wydzielania hormonu antydiuretycznego.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

W trakcie leczenia pierwotnego izolowanego moczenia nocnego i nokturii, spozycie ptynow nalezy
ograniczy¢ do minimum, w czasie od 1 godziny przed podaniem leku, az do nastgpnego dnia rano i w
kazdym przypadku przez co najmniej 8 godzin po podaniu. Leczenie bez uwzglednienia jednoczesnego
ograniczenia spozycia ptyndw moze prowadzi¢ do nadmiernego zatrzymania wody w organizmie i
(lub) hiponatremii z lub bez jednoczesnego wystapienia objawoéw podmiotowych lub przedmiotowych
(bol glowy, nudnosci/wymioty, zwigkszenie masy ciata i w cigzkich przypadkach drgawki, Spiaczka).
Wielokrotnie donoszono o wystepowaniu obrzeku mézgu u dzieci i mtodych dorostych leczonych
desmopresyng w moczeniu nocnym.

U pacjentdw z nietrzymaniem moczu przy naglym parciu nalezy najpierw wyeliminowac lub poddaé
leczeniu organiczne przyczyny zwigkszonej czestosci oddawania moczu lub nokturii (np. fagodny



rozrost gruczotu krokowego, zakazenia uktadu moczowego, kamienie w pecherzu
moczowym/nowotwory pecherza moczowego), polidypsje i niewlasciwie leczong cukrzyce lub inng

specyficzng przyczyne.

W celu uniknigcia hiponatremii nalezy podja¢ srodki ostroznosci, np. ograniczenie spozycia ptynow i
pomiary stezenia sodu, jezeli desmopresyna jest jednoczes$nie stosowana z lekami powodujgcymi
uwalnianie hormonu antydiuretycznego, tj. trdjpierscieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi,
selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny, chlorpromazyna, karbamazeping lub
niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi.

U pacjentéw w podesztym wieku i pacjentdow z zmniejszonym stezeniem sodu moze zwigkszy¢
ryzyko hiponatremii.

W przypadku schorzenia charakteryzujacego si¢ zaburzeniem rownowagi ptyndw i (lub) elektrolitow,
leczenie desmopresyng nalezy przerwac (tj. w przypadku uogoélnionych zakazen, goraczki lub
zapalenia btony $luzowej zotadka i jelit).

Przed rozpoczeciem leczenia nalezy wzia¢ pod uwage powazne zaburzenia dotyczace pecherza
moczowego i problemy z oddawaniem moczu.

Lek powinien by¢ podawany z ostroznoscig, a dawka powinna by¢ zmniejszona, jesli to konieczne, u
pacjentdw z zaburzeniami sercowo-naczyniowymi lub u pacjentéw z astma, padaczka lub migrena.

Podczas leczenia desmopresyng moze by¢ konieczne kontrolowanie masy ciata, stezenia sodu i (lub)
ci$nienia tgtniczego krwi.

Lek zawiera laktoze. Lek nie powinien by¢ stosowany u pacjentéw z rzadko wystepujaca dziedziczna
nietolerancjg galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem zlego wchtaniania glukozy-
galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Leki znane z tego, ze powoduja uwalnianie hormonu antydiuretycznego, tj. trdjpierscieniowe leki
przeciwdepresyjne, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny, chlorpromazyna,
karbamazepina, moga wywiera¢ dodatkowe dziatanie antydiuretyczne, zwigkszajac tym samym
ryzyko nadmiernego zatrzymania wody w organizmie lub hiponatremii.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne moga prowadzi¢ do nadmiernego zatrzymania wody w organizmie
lub hiponatremii (patrz punkt 4.4).

Jednoczesne stosowanie loperamidu moze prowadzi¢ do trzykrotnego zwigkszenia stezenia
desmopresyny w surowicy, w wyniku czego moze zwigkszac si¢ ryzyko zatrzymania wody w
organizmie lub hiponatremii. Inne produkty lecznicze powodujace zwolnienie pasazu jelitowego moga
powodowac to samo dziatanie. Brak jest jednak odpowiednich badan.

Nie jest prawdopodobne, aby desmopresyna wchodzita w interakcje z lekami wplywajacymi na
metabolizm watrobowy, gdyz w badaniach in vitro z mikrosomami ludzkiej watroby nie wykazano, ze
desmopresyna w jakikolwiek sposdb podlega znaczacemu metabolizmowi watrobowemu. Jednak
zadnych formalnych badan in vivo nad interakcjami nie przeprowadzano.

Jednoczesne stosowanie dimetykonu moze zmniejsza¢ wchtanianie desmopresyny.

Standardowy positek z 27% zawartos$cia thuszczow zmniejszal wchianianie (stopien i szybkos¢) o okoto
40% po doustnym podaniu desmopresyny. Nie stwierdzono zadnego znaczacego wptywu na
farmakodynamike (wydalanie i osmolalno$¢ moczu). Jednak nie mozna wykluczy¢€, ze u niektérych

pacjentow uzyska si¢ inny wynik dziatania podczas podawania desmopresyny i rownoczesnego
spozycia positku. W matych dawkach oraz podczas przyjmowania positku moze zmniejszac si¢




antydiuretyczne dziatanie leku.
4.6 Ciaza i laktacja

Cigza

Dane dotyczace ograniczonej liczby (n = 53) kobiet w cigzy leczonych desmopresyna

z powodu moczowki prostej wskazuja, ze desmopresyna w rzadkich przypadkach powoduje
znieksztalcenia u dzieci narazonych na lek w okresie ptodowym.

Do chwili obecnej nie sa dostgpne zadne inne odpowiednie badania epidemiologiczne.

W badaniach na zwierzetach nie wykazano bezposredniego ani posredniego dziatania
szkodliwego desmopresyny na przebieg cigzy, rozwoj zarodkowy i ptodowy, przebieg
porodu i rozw6j poporodowy.

Nalezy zachowac ostroznos¢, zalecajac desmopresyne kobietom w cigzy. Zaleca si¢ kontrolowanie
ci$nienia tgtniczego krwi z powodu zwigkszonego ryzyka wystapienia stanu przedrzucawkowego.

Laktacja

Wyniki badan zawartosci desmopresyny w mleku kobiet karmigcych piersig leczonych duzymi
dawkami desmopresyny (300 pug donosowo) wskazuja, ze ilo§¢ desmopresyny, jaka moze by¢
przekazana dziecku, jest prawdopodobnie mniejsza niz ilo$¢ niezbedna do wywotania diurezy.

Desmopresyna moze by¢ stosowana podczas karmienia piersia.
4.7 Wplyw na zdolno§¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania maszyn

Brak przeprowadzonych badan dotyczacych wplywu desmopresyny na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdoéw mechanicznych i obstugiwania maszyn.
Nie jest znany wptyw desmopresyny na zdolno$¢ do prowadzenia pojazdéw lub obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Leczenie bez jednoczesnego ograniczenia przyjmowania ptynow moze spowodowac zatrzymanie
ptynow/hiponatremi¢ z lub bez wspoélistniejacych ostrzegawczych objawow podmiotowych lub
przedmiotowych. Objawy obejmujg bol glowy, nudnosci/wymioty, zmniejszone stgzenie sodu,
zwigkszenie masy ciala i w cigzkich przypadkach drgawki, Spiaczke (patrz punkt 4.4).

Czestosé dziatan niepozadanych wymieniona ponizej zostata zdefiniowana przy zastosowaniu
ponizsze] konwencji:

Bardzo czesto (>1/10); czesto (>1/100, <1/10): niezbyt czesto (>1/1000, <1/100); rzadko (>1/10000,
<1/1000); bardzo rzadko (<1/10000); nieznana (nie moze by¢ ustalona na postawie dostepnych
danych).

Moczenie nocne i moczoéwka prosta:

NajczeSciej wystepujace dziatanie niepozadane obejmuje bole gtowy i zaburzenia zotadka i jelit.

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Nieznana Reakcje alergiczne

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Bardzo rzadko Hiponatremia

Zaburzenia psychiczne
Bardzo rzadko Zaburzenia emocjonalne




Zaburzenia ukladu nerwowego
Czgsto

Bol gltowy

Zaburzenia zoladka i jelit
Czesto

B0l brzucha, nudnosci

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Bardzo rzadko

Skorne reakcje alergiczne

Nokturia:

W badaniach klinicznych u okoto 35% pacjentow wystapity dziatania niepozadane w trakcie
dostosowywania dawki. Z powodu dziatan niepozadanych 8% pacjentow przerwato leczenie podczas
dostosowywania dawki 1 2% przerwato leczenie w nastgpujacym okresie z zastosowaniem podwojnie
$lepej proby (0,63% w grupie desmopresyny i 1,45% w grupie placebo).

W trakcie dlugoterminowego leczenia u okoto 24% pacjentow wystapity dziatania niepozadane.
Wigkszo$¢ dzialan niepozadanych to bole glowy. U 15% pacjentow wystapit bol gtowy podczas

dostosowywania dawki i 6% podczas leczenia dlugoterminowego.

Zaburzenia metabolizmu i odZzywiania
Czesto

Hiponatremia (dostosowywanie
dawki).

Zaburzenia ukladu nerwowego
Bardzo czg¢sto

Czesto

Bol gtowy (dostosowywanie
dawki)

Bol gltowy (leczenie
dhlugoterminowe)

Zawroty glowy.

Zaburzenia serca
Czesto

Obrzgk obwodowy (leczenie
dlugoterminowe).

Zaburzenia zoladka i jelit
Czesto

Nudnosci.

Zwickszenie masy ciata (leczenie
dhugoterminowe)

Bol brzucha (dostosowywanie
dawki)

Suchos$¢ w jamie ustnej
(dostosowywanie dawki).

Zaburzenia nerek i drég moczowych

Czegsto Zwickszenie czgsto$ci oddawania
moczu (leczenie
dhlugoterminowe)

4.9 Przedawkowanie

Przedawkowanie moze prowadzi¢ do wydtuzenia czasu dzialania desmopresyny i zwigkszonego

ryzyka nadmiernego zatrzymania ptyndw w organizmie i hiponatremii.




Objawy powaznego zatrzymania ptyndw:
Drgawki i utrata przytomnosci.

Leczenie:

Leczenie hiponatremii powinno by¢ dostosowane do indywidualnego przypadku, ale ogdlne zalecenia
s3 nastepujace:

W przypadku hiponatremii nalezy przerwac leczenie desmopresyna, ograniczy¢ podaz ptynow i o ile
jest to konieczne, zastosowac leczenie objawowe.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: wazopresyna i jej analogi, kod ATC: H 01B A02

Desmopresyna jest syntetycznym analogiem naturalnego hormonu argininowazopresyny.

Dwie zmiany w budowie chemicznej desmopresyny w stosunku do naturalnego hormonu to:
dezaminacja 1-cysteiny oraz zastapienie 8-L-argininy przez 8-D-argining.

Wynikiem tego jest znaczace wydluzenie dzialania antydiuretycznego i prawie catkowity brak
dziatania skurczowego w stosowanych klinicznie dawkach,

Desmopresyna jest silnie dziatajacym zwiazkiem z ECs, wynoszacym 1,6 pg/ml dla dziatania
antydiuretycznego. Po podaniu doustnym dziatanie utrzymuje si¢ od 6 do 14 godzin lub dtuze;j.

Badania kliniczne dotyczace leczenia nokturii desmopresyna w tabletkach wykazaty:

* Zmniejszenie $redniej liczby oproznien pecherza w nocy o co najmniej 50%
uzyskano u 39% pacjentow otrzymujacych desmopresyne i u 5% pacjentow
otrzymujacych placebo (p<0,0001).

+  Srednia liczba opréznien pecherza w nocy zmniejszyla si¢ o 44% w przypadku
desmopresyny i o 15% w przypadku placebo (p<0,0001).

*  Sredni czas trwania pierwszego nieprzerwanego okresu snu wzrdst o 64% w
przypadku desmopresyny i o 20% w przypadku placebo (<0,0001).

*  Sredni czas trwania pierwszego nieprzerwanego okresu snu wzrost o 2 godziny w
przypadku desmopresyny i o 31 minut w przypadku placebo (p<0,0001).

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Calkowita biodostepnos¢ desmopresyny podawanej doustnie zmienia si¢ miedzy 0,08% a 0,16%.
Desmopresyna wykazuje §rednig do wysokiej zmienno$¢ biodostepnosci zarowno wewnatrzosobniczej
jak i migdzyosobniczej. Jednoczesne spozycie positku zmniejsza wchtanianie desmopresyny o okoto
40%. Maksymalne st¢zenie desmopresyny w surowicy krwi wystepuje w ciggu 2 godzin po podaniu
leku. Objetos¢ dystrybucji wynosi 0,2-0,3 1/kg. Okres pottrwania w osoczu wynosi 2-3 godziny. Okres
péltrwania desmopresyny po podaniu doustnym wynosi od 2 do 3 godzin.

Desmopresyna nie przenika przez bariere krew-mozg.

W badaniach in vitro z mikrosomami ludzkiej watroby wykazano, ze zadne znaczace iloSci
desmopresyny nie sg metabolizowane w watrobie. Nie jest zatem prawdopodobne, aby desmopresyna

byta metabolizowana in vivo w watrobie u ludzi.

Po wstrzyknigciu dozylnym, 45% podanej dawki desmopresyny przechodzi do moczu w ciagu
24 godzin.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa, badan toksycznos$ci, genotoksycznosci, oraz toksycznego wplywu na rozrod i rozwdj



potomstwa nie ujawniajg zadnego szczegdlnego zagrozenia dla czlowicka.

Zaburzenia czynnosci nerek zwigzane ze wzrostem kreatyniny w osoczu jak rowniez zwyrodnienie
szkliste nablonka kanalikow, obserwowano u szczurow po podaniu dawki dobowej 47,4 pug/kg mc., to
jest przy ekspozycjach uwazanych za wystarczajaco przekraczajacych maksymalng dawke stosowang
u ludzi. Zmiany byly odwracalne po przerwaniu leczenia desmopresyng. Badania nad dzialaniem
rakotworczym nie sg dostepne.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Laktoza jednowodna,

Skrobia ziemniaczana,

Powidon K 30,

Magnezu stearynian

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

2 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Nie przechowywaé w temperaturze powyzej 30°C. Przechowywaé¢ w oryginalnym opakowaniu.
Przechowywa¢ w pojemniku szczelnie zamknigtym w celu ochrony przed wilgocia. Pochtaniacza
wilgoci nie nalezy usuwac.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Pojemnik HDPE z wieczkiem HDPE/LDPE i pochtaniaczem wilgoci.

Wielkosci opakowan: 10, 15, 20, 30, 60, 90, 100 i 250 tabletek.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczace usuwania

Tabletki mogg by¢ rozkruszane, ale nie wolno ich zawiesza¢ w wodzie.

Wszystkie niewykorzystane lub pozostate materiaty nalezy usuwac zgodnie z lokalnymi
wymaganiami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU
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