CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Minirin, 4 mikrogramy/ml, roztwér do wstrzykiwan

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 ml roztworu zawiera 4 mikrogramy desmopresyny octanu (Desmopressini acetas), co odpowiada
3,56 mikrogramom desmopresyny.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwoér do wstrzykiwan

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4,1 Wskazania do stosowania

- Moczowka prosta osrodkowa

- Badanie zdolnoS$ci zaggszczania moczu przez nerki

- Zapewnienie hemostazy w przypadku niewielkich zabiegdéw chirurgicznych oraz przed wykonaniem
inwazyjnej diagnostyki u chorych z tagodng postacig hemofilii A i fagodng postacig choroby
von Willebranda, u ktérych uzyskano pozytywny efekt dziatania produktu leczniczego po dawce testowe;j.
W wyjatkowych przypadkach produkt leczniczy mozna stosowa¢ u chorych z umiarkowang postacia
choroby von Willebranda.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Moczowka prosta osrodkowa.

Minirin roztwér do wstrzykiwan podaje sie w przypadku, gdy nie mozna zastosowa¢ doustnej lub donosowej
postaci produktu leczniczego. Dawke ustala si¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta po okresleniu wptywu
produktu leczniczego na diureze i osmolalno$¢ moczu.

Zwykle dawka wynosi:

Dorosli: od 1 do 4 mikrograméw (0,25-1 ml) raz na dobe lub w dwdch dawkach podzielonych.

Dzieci powyzej 1 roku: od 0,1 do 1 mikrograma (0,025-0,25 ml) raz na dobe lub w dwoch dawkach
podzielonych.

Dzieci ponizej 1 roku: do§wiadczenie dotyczace stosowania u dzieci ponizej 1 roku jest ograniczone;

Z opisOw poszczegdlnych przypadkow wynika, ze dawka poczatkowa powinna wynosic¢

0,05 mikrograma (0,0125 ml), a nastepne powinny by¢ ustalane w zalezno$ci od wielkosci diurezy i stezenia
elektrolitow.

Zwykle produkt leczniczy podaje sie dozylnie, ale jesli zachodzi konieczno$¢, moze by¢ takze podawany
domig$niowo lub podskornie.



Badanie zdolnosci zageszczania moczu przez nerki:

Do badania zdolnosci zageszczania moczu przez nerki zaleca si¢ nastepujace, jednokrotne dawki podawane
domigsniowo lub podskornie:

Dorosli: 4 mikrogramy (1 ml)
Dzieci powyzej 1 roku: od 1 do 2 mikrogramow (0,25-0,5 ml)
Dzieci ponizej 1 roku: 0,4 mikrograma (0,1 ml)

Mocz oddany w ciggu pierwszej godziny po podaniu produktu leczniczego Minirin wyklucza si¢ z testu. Przez
nastgpne 8 godzin nalezy zebra¢ dwie probki moczu i oznaczy¢ jego osmolalnos¢. Nalezy przestrzegac
ograniczenia podazy ptynow, patrz punkt 4.4.

U dzieci do badania zdolnos$ci zageszczania moczu przez nerki zaleca si¢ stosowanie gtownie produktu
leczniczego Minirin w postaci donosowe;j.

Zapewnienie hemostazy w przypadku niewielkich zabiegow chirurgicznych oraz przed wykonaniem
inwazyjnej diagnostyki u chorych z tagodng postacig hemofilii A i tagodng postacig choroby
von Willebranda

Dawke 0,3 mikrograma/kg masy ciata, rozcienczong w 50-100 ml 0,9% roztworu chlorku sodu, podaje si¢
we wlewie dozylnym przez 15-30 minut.

W przypadku uzyskania pozytywnego efektu, dawke mozna powtorzy¢ 1 lub 2 razy w odstepach co
6-12 godzin. Dalsze ponawianie dawki moze skutkowa¢ stabszym efektem terapeutycznym.

U pacjentow z hemofilig A pozadany wzrost aktywnosci czynnika VIII C jest oceniany z zastosowaniem
takich samych kryteriow jakie stosowane sg podczas leczenia koncentratem czynnika VIII. Jesli wlew
dozylny produktu leczniczego Minirin nie prowadzi do oczekiwanego wzrostu aktywnosci czynnika VIII C
W 0s0CzU, leczenie moze by¢ uzupetione przetoczeniem koncentratu czynnika VIII.

Leczenie chorych na hemofili¢ powinno by¢ prowadzone w porozumieniu z laboratorium hematologicznym.

Oznaczanie czynnikow krzepnigcia i czasu krwawienia przed podaniem produktu leczniczego Minirin.

Po podaniu desmopresyny wyraznie wzrasta aktywnos$¢ czynnika VIl C (VIII:C) i stezenie antygenu
czynnika von Willebranda (VWWF:Ag) w osoczu. Nie jest jednak mozliwe ustalenie jakiejkolwiek zaleznosci
pomigdzy stezeniem tych czynnikéw W 0soczu i czasem krwawienia, zarowno przed jak i po podaniu
desmopresyny. Dlatego, jesli to mozliwe, wptyw desmopresyny na czas krwawienia powinien by¢
sprawdzany indywidualnie u kazdego pacjenta.

Badanie czasu krwawienia nalezy wykonywa¢ za pomoca metod standaryzowanych. Oznaczanie czasu
krwawienia i osoczowych czynnikow krzepnigcia powinno by¢ prowadzone we wspotpracy lub
w porozumieniu z laboratorium hematologicznym.

Kontrola podczas leczenia

Aktywno$¢ czynnika VIII C musi by¢ kontrolowana regularnie, poniewaz w kilku przypadkach stwierdzono,
ze efekt terapeutyczny zmniejszat si¢ wraz z powtarzanymi dawkami.

Podczas leczenia produktrm leczniczym Minirin nalezy kontrolowa¢ ci$nienie tetnicze Krwi.

4.3 Przeciwwskazania

— nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynng lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza wymieniong w punkcie
6.1,

— psychogenna lub nawykowa polidypsja, w wyniku ktorej objetos¢ produkowanego moczu przekracza
40 ml/kg mc./24 godz.,

— niewydolno$¢ uktadu krazenia lub inne choroby wymagajace podawania lekow moczopednych,

— niestabilna choroba wiencowa w wywiadzie,

— hiponatremia.

— choroba von Willebranda typu Il B.



4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Minirin nalezy stosowac¢ ostroznie:

— u 0s6b bardzo miodych i w podesztym wieku,

— w stanach przebiegajacych z zaburzeniami rownowagi wodno-elektrolitowej,
— u 0sob, u ktorych istnieje ryzyko wzrostu ci$nienia $rodczaszkowego.

Dodatkowo, w odniesieniu do badania zdolno$ci zaggszczania moczu przez nerki:

Podaz ptynoéw nalezy ograniczy¢ do najwyzej 0,5 litra w czasie od 1 godziny przed podaniem produktu
leczniczego do 8 godzin po jego podaniu.

Badanie zdolno$ci zageszczania moczu przez nerki u dzieci w wieku ponizej 1 roku nalezy wykonywaé
wylacznie w szpitalu pod $cista kontrolg lekarska.

Dodatkowo, w odniesieniu wskazan zwigzanych z zapewnieniem hemostazy:
Dla zapobiezenia przetadowaniu ptynami szczegotowej kontroli nalezy podda¢ pacjentéw wymagajacych
leczenia srodkami moczopednymi.

Specjalng uwage nalezy zwraca¢ na ryzyko nadmiernego zatrzymania wody w organizmie i hiponatremii.
Podaz ptynéw nalezy ograniczy¢ do niezbednego minimum i regularnie kontrolowaé¢ mase ciata pacjenta.
W przypadku stopniowego wzrostu masy ciata pacjenta, zmniejszenia stezenia sodu w surowicy krwi do
warto$ci ponizej 130 mmol/l lub zmniejszenia osmolalno$ci osocza do wartosci ponizej 270 mOsm/kg masy
ciata, nalezy drastycznie ograniczy¢ podaz ptyndéw i przerwaé podawanie produktu leczniczego.

Minirin nie skraca wydtuzonego czasu krwawienia u pacjentéw z matoptytkowoscig.
Srodki ostroznosci:

Szczegblne $rodki ostroznosci nalezy zachowac U pacjentéw z umiarkowana i cigzka niewydolnoscia nerek
(klirens kreatyniny ponizej 50 ml/min.).

W celu unikniecia hiponatremii, szczegdlne $rodki ostroznosci, w tym zwracanie bacznej uwagi na
ograniczenie podazy ptynow i czgstsze oznaczanie stgzenia sodu w surowicy, nalezy zachowa¢ w przypadku
roéwnoczesnego stosowania lekow wywolujacych zespot nieprawidlowego wydzielania hormonu
antydiuretycznego (STADH), takich jak trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, selektywne inhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny, chlorpromazyna, karbamazepina oraz w przypadku rownoczesnego
stosowania niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych.

Jesli w trakcie leczenia dochodzi do wystapienia ostrych schorzen, nalezy ponownie rozwazy¢ dalsze
leczenie desmopresyna oraz doktadnie kontrolowaé¢ gospodarke wodno-elektrolitowa, zwlaszcza w
przypadku nadmiernego krwawienia.

45 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Leki wywotujace zespot nieprawidtowego wydzielania hormonu antydiuretycznego (SIADH), takie jak
trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny,
chlorpromazyna i karbamazepina, moga wywiera¢ dodatkowe dziatanie przeciwdiuretyczne, zwigkszajac
ryzyko nadmiernego zatrzymania wody w organizmie lub hiponatremii, patrz punkt 4.4.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne mogg prowadzi¢ do nadmiernego zatrzymania wody w organizmie lub
hiponatremii, patrz punkt 4.4.

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Z danych otrzymanych z ograniczonej liczby (n=53) zastosowan produktu w okresie cigzy u kobiet

Z moczowka prosta osrodkowa nie wynika szkodliwe dzialanie desmopresyny na przebieg cigzy lub stan

zdrowia ptodu/noworodka. Do chwili obecnej brak jest innych istotnych danych epidemiologicznych.
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Badania na zwierzetach nie wykazujg bezposredniego Iub posredniego szkodliwego wplywu na przebieg
cigzy, rozwdj zarodka/ptodu, przebieg porodu lub rozwdj pourodzeniowy.
Nalezy zachowac ostrozno$¢ w przypadku przepisywania leku kobietom w cigzy.

Karmienie piersig

Wyniki badan zawartosci desmopresyny w mleku kobiet karmigcych piersia otrzymujacych desmopresyne
w duzych dawkach (300 mikrogramow donosowo) wskazuja, ze ilos¢ desmopresyny, jaka moze by¢
przekazana dziecku, jest znacznie mniejsza od ilo$ci niezbednej do wywotania dziatania
przeciwdiuretycznego u karmionych dzieci.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Minirin nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania
maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

U kilku procent pacjentdéw mozna oczekiwac¢ wystgpienia dziatan niepozadanych takich jak uczucie
zmgczenia, bol glowy, nudnoscei i bol brzucha.

Klasyfikacja ukladéw Czesto Rzadko Bardzo rzadko
i narzadéw MedDRA (>1/100 do <1/10) (>1/10 000 do (<1/10 000)
<1/1 000)
Zaburzenia Zotgdka i jelit nudnosci, bol brzucha
Zaburzenia metabolizmu i hiponatremia
odzywiania
przy duzych dawkach

przejsciowy spadek cisnienia
tetniczego krwi z odruchowa
tachykardia i zaczerwienieniem
twarzy w czasie podawania
produktu leczniczego

Zaburzenia naczyniowe

Zaburzenia ogadlne i stany w bol gltowy, przy duzych przy duzych
miejscu podania dawkach uczucie zmeczenia dawkach zawroty
glowy

Leczenie desmopresyng bez rownoczesnego ograniczenia podazy plyndw moze prowadzi¢ do nadmiernego
zatrzymania wody w organizmie lub hiponatremii, co objawia si¢ bélem gltowy, nudno$ciami, wymiotami,
zmniejszeniem stezenia sodu w surowicy, zwickszeniem masy ciata lub, w cigzkich przypadkach, drgawkami.

Doniesienia po dopuszczeniu produktu do obrotu:
Odnotowano pojedyncze przypadki skornych reakcji alergicznych oraz bardziej nasilonych uogoélnionych
reakcji alergicznych.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozgdanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé wszelkie
podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych
Dziatan Produktow Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych

I Produktow Biobdjczych: Aleje Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, Tel: +48 22 49 21 301, Fax: +48 22
49 21 309, e-mail:ndl@urpl.gov.pl.

49 Przedawkowanie

Przedawkowanie produktu leczniczego Minirin moze prowadzi¢ do zatrzymania wody w organizmie i
hiponatremii.




Leczenie
Leczenie hiponatremii powinno by¢ indywidualne. Ogdlne zalecenia sg nastepujgce: odstawienie produktu
leczniczego, ograniczenie podazy ptynow i, w razie potrzeby, leczenie objawowe.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiladciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: wazopresyna i jej analogi, kod ATC: H01B A02

Minirin zawiera desmopresyng, strukturalny analog naturalnego hormonu antydiuretycznego wydzielanego
przez tylny ptat przysadki mézgowej - argininowazopresyny. Zmiany w budowie chemicznej czasteczki
desmopresyny w poréwnaniu do argininowazopresyny polegaja na dezaminacji cysteiny oraz zastapieniu
L-argininy D-argining. Wynikiem tego jest znaczace wydtuzenie dziatania przeciwdiuretycznego i catkowity
brak dziatania skurczowego w stosowanych klinicznie dawkach.

Podanie desmopresyny w duzej dawce, 0,3 mikrograma/kg masy ciata dozylnie, prowadzi do od 2 do

4 krotnego wzrostu aktywnos$ci czynnika VIII C (VIII:C) w osoczu. Wzrasta rowniez, cho¢ W mniejszym
stopniu, stezenie antygenu czynnika von Willebranda (VWF:Ag). W tym samym czasie dochodzi do
uwalniania tkankowego aktywatora plazminogenu (t-PA).

Wykazano takze, ze zastosowanie desmopresyny w duzej dawce prowadzi do skrocenia lub normalizacji
czasu krwawienia u pacjentow z wydtuzonym czasem krwawienia W przebiegu mocznicy, marskosci
watroby, wrodzonych lub polekowych zaburzen czynnosci ptytek krwi oraz u pacjentéw z wydtuzonym
czasem krwawienia o nieznanej etiologii.

Stosujac desmopresyng zamiast koncentratu czynnika VI, unika si¢ ryzyka zakazenia wirusem HIV
i wirusem zapalenia watroby

5.2  Wlasdciwosci farmakokinetyczne

Dziatanie przeciwdiuretyczne desmopresyny utrzymuje si¢ przez 8 do 12 godzin.

Maksymalne stezenie w surowicy krwi po zastosowaniu dawki 0,3 mikrograma/kg masy ciata wystepuje po
okoto 60 minutach po podaniu produktu leczniczego i wynosi srednio 600 pg/ml. Osoczowy okres
péttrwania waha si¢ w granicach od 3 do 4 godzin. Czas dziatania hemostatycznego uzalezniony jest od
okresu pottrwania czynnika VIII C, ktory wynosi okoto 8-12 godzin.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Analiza profilu bezpieczenstwa desmopresyny nie ujawnia wystgpowania szczegolnych zagrozen.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Sodu chlorek

Kwas solny do ustalenia pH

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.



6.3 Okres waznoSci

4 lata.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w lodowce (2°C - 8°C).

6.5 Rodzaj i zawarto$é opakowania

Amputka typu OPC (one point cut) z przezroczystego szkla typu I z niebieskim punktem wskazujacym strefe
przetamania.

10 amputek po 1 ml roztworu do wstrzykiwan umieszczonych w tekturowym pudetku.

6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Produkt leczniczy stosuje si¢ we wstrzyknieciach dozylnych, domigsniowych lub podskérnych.
W przypadku wlewu dozylnego dawke produktu leczniczego (0,3 mikrograma/kg masy ciata) nalezy
rozcienczy¢ w 50-100 ml 0,9% roztworu chlorku sodu i podawac przez 15-30 minut.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z lokalnymi

przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

Ferring GmbH

Wittland 11

D-24109 Kiel

Niemcy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

8208

9. DATAWYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 19 lipca 2000

Data ostatniego przediuzenia pozwolenia: 28 czerwca 2010

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO



