1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Desmopressin Sandoz 60 mikrogrammaa resoribletit
Desmopressin Sandoz 120 mikrogrammaa resoribletit
Desmopressin Sandoz 240 mikrogrammaa resoribletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Desmopressin Sandoz 60 mikrogrammaa resoribletit
Yksi resoribletti siséltdd 67 mikrogrammaa desmopressiiniasetaattia vastaten 60 mikrogrammaa
desmopressiinia.

Desmopressin Sandoz 120 mikrogrammaa resoribletit
Yksi resoribletti sisdltdd 133 mikrogrammaa desmopressiiniasetaattia vastaten 120 mikrogrammaa
desmopressiinia.

Desmopressin Sandoz 240 mikrogrammaa resoribletit

Yksiresoribletti sisiltdd 267 mikrogrammaa desmopressiiniasetaattia vastaten 240 mikrogrammaa
desmopressiinia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan:

Desmopressin Sandoz 60 mikrogrammaa resoribletit
Yksiresoribletti sisiltdd 65,23 mg laktoosia (monohydraattina).

Desmopressin Sandoz 120 mikrogrammaa resoribletit
Yksi resoribletti siséltdd 65,18 mg laktoosia (monohydraattina).

Desmopressin Sandoz 240 mikrogrammaa resoribletit
Yksiresoribletti sisdltdd 65,08 mg laktoosia (monohydraattina).

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Resoribletti

Desmopressin Sandoz 60 mikrogrammaa resoribletit
Valkoinen tai lahes valkoinen, pyodred tabletti, joka on pydristetty yli- ja alapuolelta ja jonka toisella
puolella on merkintd "I" ja toisella puolella eiole merkintdd, pituus 6,5 mm ja paksuus 2 mm.

Desmopressin Sandoz 120 mikrogrammaa resoribletit

Valkoinen tai lihes valkoinen, kahdeksankulmainen tabletti, joka on pyoéristetty yli- ja alapuolelta ja
jonka toisella puolella on merkintd "I[I" ja toisella puolella eiole merkint6jd, pituus 6,5 mm ja paksuus
2 mm.

Desmopressin Sandoz 240 mikrogrammaa resoribletit

Valkoinen tai lihes valkoinen, neliskulmainen tabletti, joka on pyoristetty yli- ja alapuolelta ja jonka
toisella puolella on merkintd "III" ja toisella puolella eiole merkintdja, pituus 6,5 mm ja paksuus 2
mm.

4. KLIINISET TIEDOT



4.1 Kiyttoaiheet
Desmopressin Sandoz on tarkoitettu seuraavien tilojen hoitoon:

- Sentraalinen diabetes insipidus.
- Lasten primaarinen yokastelu 5-vuotiaasta lahtien potilailla, joiden virtsaneritys on normaali.
- Nokturian oireenmukainen hoito aikuisilla, joilla virtsaneritys yoaikaan on runsasta (yollinen

polyuria).
4.2 Annostus ja antotapa

Annostus

Yleisesti

Mikéli nesteretention ja/tai hyponatremian oireita (pdansirky, pahoinvointi/oksentelu, painonnousu ja
vakavimmissa tapauksissa kouristukset ja kooma) esiintyy, hoito on keskeytettdva niin pitkdksi aikaa,
ettd potilas toipuu tdysin. Kun hoito aloitetaan uudelleen, on noudatettava tarkasti nesteiden
nauttimiselle asetettuja rajoituksia ja seerumin natriumpitoisuutta seurattava (ks. kohta 4.4). Annosta
on kaikissa tapauksissa muutettava asteittain niin, ettd kunkin annostason valilld on riittdvasti aikaa.

Jos haluttua klinistd vaikutusta ei saavuteta 4 vilkkon hoidon jilkeen asianmukaisella annostitrauksella,
hoito on lopetettava.

Sentraalinen diabetes insipidus

Aloitusannos aikuisille ja lapsille on 60 mikrogrammaa kolmesti vuorokaudessa. Sen jilkeen annosta
tulee sddtad potilaan vasteen mukaan. Klininen kokemus on osoittanut, ettd vuorokausiannos vaihtelee
120 mikrogramman ja 720 mikrogramman valilli. Useimmilla potilailla ylldpitoannos on 60 - 120
mikrogrammaa kolmesti vuorokaudessa.

Primaarinen yokastelu

Suositeltu aloitusannos on 120 mikrogrammaa nukkumaan mennessd. Annosta voidaan suurentaa 240
mikrogrammaan, jos pienempi annos ei ole riittdvén tehokas. Nesteen saantia on rajoitettava ja
valvottava. Desmopressiinihoito kestéd aina 3 kuukautta. Hoitovapaa véhintdan vikon kestdvé jakso
on aloitettava kolmen kuukauden vélein, jotta voidaan arvioida, onko jatkohoito tarpeen.

Nokturia

Ennen yollisen polyurian diagnosointia virtsanerityksen tiheyttd ja midrds on mitattava vahintddn 48
tunnin ajan. Yollisen polyurian sanotaan olevan yo6llistd polyuriaa, jos yollinen virtsaneritys on
suurempi kuin virtsarakon kapasiteetti tai jos se on yli kolmasosa virtsantuotannosta 24 tunnin aikana.
Suositeltu aloitusannos on 60 mikrogrammaa nukkumaan mennessé. Jos vaikutus ei ole riittdva,
annosta voidaan nostaa viikoittain 120 mikrogrammaan ja sen jilkeen 240 mikrogrammaan. Nesteen
saantia on rajoitettava ja valvottava.

Likkddt

Koska hyponatremian riski on suurentunut, Desmopressin Sandoz -valmistetta on kéytettdva varoen
iakkdille potilaille. Jos hoidosta padtetddn, seerumin natriumpitoisuus on méaritettdva ennen hoidon
aloittamista. Desmopressin Sandoz -hoitoa ei pidd aloittaa hyponatremian tapauksessa (ks. myos kohta
4.3). Hoito voidaan aloittaa normaaleilla seerumin natriumpitoisuuksilla, ja seerumin
natriumpitoisuutta on seurattava kolme paivaa hoidon aloittamisen jilkeen ja jokaisen annoksen
suurentamisen yhteydessd. Sitd on my6s seurattava muulloin hoidon aikana, jos ladkéri katsoo sen
tarpeelliseksi.

Antotapa
Tamai ladke asetetaan kielen alle, jossa se liukenee ilman nestetta.

4.3 Vasta-aiheet



- Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

- Habituaalinen tai psykogeeninen polydipsia (virtsanmuodostus on tilloin yli 40 ml/kg/vrk)
- Syddmen vajaatoiminta tai muut tilat, jotka edellyttivit diureettihoitoa

- Keskivaikea tai vaikea munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma alle 50 ml/min)

- Tunnettu hyponatremia

- Antidureettisen hormonin epédasianmukaisen erityksen oireyhtyma (SIADH)

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvit varotoimet

Varoitukset

Y 6kastelun ja nokturian hoidossa nesteen saantia on rajoitettava mahdollisimman paljon 1 tunti ennen
nukkumaanmenoa seuraavaan aamuun asti ja joka tapauksessa vahintdan 8 tuntia lidkkeen annon
jalkeen. Ellei hoidon aikana noudateta nesteen saannin rajoittamista, seurauksena saattaa olla
nesteretentio ja/tai hyponatremia, johon saattaa littyd tai olla Littymédttd varoittavia oireita (paansérky,
pahoinvointi/oksentelu, painonnousu, ja vakavimmissa tapauksissa kouristukset ja kooma).
Aivoedeemaa on raportoitu harvinaisissa tapauksissa lapsilla ja nuorilla, joita on hoidettu
desmopressiiniasetaatilla yokastelun vuoksi.

Kaikkia potilaita tai tarvittaessa heiddn hoitajaansa on neuvottava noudattamaan nesterajoituksia.

Nesteretentiota on helppo seurata punnitsemalla potilas tai méarittdméalld plasman natriumpitoisuus tai
osmolaliteetti.

Varotoimet

Rakon vakavat toimintahdirit ja tyhjenemisen estyminen on suljettava pois ennen hoidon aloittamista.
Potilailla, joilla on pakkoinkontinenssia, lisddntyneen virtsaamistiheyden tai nokturian orgaanisia syitd
(esim. hyvénlaatuinen eturauhasen likakasvu (BHP), virtsatietulehdus, virtsarakon kivet/tuumorit,
virtsarakon sulkijalihaksen hiiriot), polydipsia ja riittiméttomésti hallinnassa oleva diabetes mellitus,
ndiden ongelmien erityinen syy on pyrittivd hoitamaan ensin tai suljettava pois.

lakkailld potilailla ja potilailla, joilla seerumin natriumpitoisuus on ldhelld normaalin alarajaa, on
lisddntynyt hyponatremian riski. Jos tautiin littyy neste- ja/tai elektrolyyttitasapainon hairioita,
desmopressiinihoito on keskeytettidvé (esim. systeemisten infektioiden, kuumeen tai gastroenteriitin
tapauksessa).

Varovaisuutta on noudatettava potilailla, joilla on suurentunut kallonsisdisen paineen riski.

Desmopressiinia on annettava varoen ja annosta on pienennettidva tarvittaessa, jos potilaalla on
kardiovaskulaarisia hdiriditd tai jos potilaalla on astma, kystinen fibroosi, epilepsia, migreeni tai tiloja,
joille neste- ja/tai elektrolyyttitasapainon hiiriét ovat ominaisia.

Hyponatremiaa tulee vilttad varotoimilla, kuten nesterajoituksella ja seerumin natriumpitoisuuden
tihedmmalld mittauksella, kun desmopressiinia kdytetdan samanaikaisesti sellaisten ldékkeiden kanssa,
jotka voivat aiheuttaa STADH-oireyhtymai, esim. trisykliset masennuslddkkeet, selektiiviset
serotoniinin takaisinoton estéjat (SSRI-lddkkeet), klooripromatsiini, karbamatsepiini,
sulfonyyliureoithin kuuluvat diabeteslidkkeet, tai samanaikaisesti tulehduskipuliikkeiden kanssa
kéytettynd.

Desmopressin Sandoz siséltdd laktoosia ja natriumia.
Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen galaktoosi-intoleranssi, tdydellinen laktaasinpuutos tai

glukoosi-galaktoosi-imeytymishdirio, eitule kayttda titd lAdketta.

Tamai ladke sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) resoriblettia kohden, eli sen voidaan sanoa olevan
"natriumiton".

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset



Aineet, joiden tiedetddn indusoivan SIADH-oireyhtymaa, esim. trisykliset antidepressantit,
selektiiviset serotoniinin takaisinoton estéjit, klooripromatsiini ja karbamatsepiini seka
sulfonyyliureoihin kuuluvat diabeteslddkkeet, saattavat voimistaa antidiureettista vaikutusta ja lisdtéd
nesteretention/hyponatremian riskid (ks. kohta 4.4).

Tulehduskipulddkkeet (NSAID) voivat aiheuttaa nesteretentiota/hyponatremiaa (ks. kohta 4.4).

Samanaikainen loperamidihoito saattaa lisdtd desmopressiinin pitoisuuden plasmassa
kolminkertaiseksi, mikd saattaa lisdtd nesteretention/hyponatremian riskid. Myos muilla suolen
toimintaa hidastavilla lddkkeilld voi olla samanlainen vaikutus, vaikka titd ei olekaan tutkittu.
Desmopressiiniasetaatilla ei todennékdisesti ole yhteisvaikutuksia maksa-aineenvaihduntaann
vaikuttavien lddkkeiden kanssa, silld in vitro -tutkimuksissa ihmisen mikrosomeilla ei ole todettu
merkittdvdd maksan metaboliaa. Yhteisvaikutustutkimuksia ei kuitenkaan ole tehty in vivo.

Samanaikainen dimetikonihoito voi heikentdd desmopressiinin imeytymista.
4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja ime tys

Raskaus

Tiedot rajoitetusta médristd (n=>53) diabetes insipidusta sairastavista raskaana olevista naisista,
samoin kuin tiedot rajoitetusta méérédstd (n=>54) von Willebrandin tautia sairastavista raskaana
olevista naisista, eivit anna viitteitd siitd, ettd desmopressiinilla olisi haitallista vaikutusta raskauteen
tai sikion/vastasyntyneen lapsen terveyteen. Toistaiseksi mitdén muuta relevanttia epidemiologista
tietoa ei ole saatavissa. Eldintutkimukset eivdt anna mitdén viitteitd suorasta tai epdsuorasta
haitallisesta vaikutuksesta raskauteen, alkion/sikion kehitykseen, synnytykseen tai
synnytyksenjilkeiseen kehitykseen.

On noudatettava varovaisuutta midrittdessid desmopressiiniasetaattia raskaana oleville naisille, ja on
suositeltavaa, ettd verenpainetta seurataan raskauden aikana mahdollisesti lisdédntyneen
raskausmyrkytyksen riskin vuoksi.

Imetys

Tulokset suuria desmopressiiniannoksia (300 mikrog intranasaalisesti) saavien ditien maidon
analyyseistd ovat osoittaneet, etti lapseen mahdollisesti siirtyvdt desmopressinimaériat ovat
huomattavasti pienemmét kuin virtsan eritykseen vaikuttamiseen tarvittavat maarét.
Desmopressiinid voidaan kiyttdd imetyksen aikana.

Hedelmallisyys
Hedelmillisyystutkimuksia ei ole tehty.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn
Desmopressin Sandoz -valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneiden kéayttokykyyn.
4.8 Haittavaikutukset

Aikuiset

Klinisissd tutkimuksissa, joissa suun kautta otettavaa desmopressiinia annettiin aikuisille nokturian
hoitoon (N = 1557), raportoitujen haittavaikutusten yleisyys yhdistettynd myyntiluvan myontdmisen
jalkeisiin raportteihin kaikista kdyttoaiheista aikuisilla (mukaan lukien sentraalinen diabetes insipidus)
on esitetty taulukossa 1. Markkinoille tulon jilkeiset haittavaikutukset on esitetty sarakkeessa
"Tuntematon".

Taulukko 1: Haittavaikutus taulukko, aikuiset:

MedDRA- Hyvin | Yleiset Melko Harvinaiset | Tuntematon
elinjarjestelmi- | yleiset | (=1/100, harvinaiset (=1/10000, (koska
luokka (=1/210) | <1/10) <1/1000) saatavissa




(=1/1000, olevatieto ei
<1/100) riité
esiintyvyyden
arviointiin)
Immuuni- Anafylaktinen
jirjestelmi reaktio
Aineenvaihdunta Hypo- Nestehukka**,
ja ravitsemus natremia*® Hyper-
natremia**
PsyykKkiset Unettomuus Sekavuustila*
héiriot
Hermosto P&éan- Huimaus* Uneliaisuus, Kouristukset*,
sarky* Parestesia astenia®*,
Kooma*
Silmiit Nékohairiot
Kuulo ja Pyorrytys*®
tasapainoelin
Sydin Sydédmen-
tykytys
Verisuonis to Hypertensio | Ortostaattinen
hypotensio
Hengityselimet, Dyspnea
rintakehi ja
vilikarsina
Ruoansulatus- Pahoin- Dyspepsia,
elimisto vointi*, IImavaivat,
Vatsakipu*, | Turvotus ja
Ripuli, venyminen
Ummetus,
Oksentelu*
Iho ja Hikoilu, Allerginen
ihonalaiskudos Kutina, ithottuma
Thottuma,
Nokkosihottuma
Luusto, lihakset Lihas-
ja side- kudos spasmit,
Myalgia
Munuaiset ja Pollakiuria | Akillinen
virts atiet virtsaamistarve,
Virtsaamisvaivat
Yleisoireet ja Turvotus, Huono-
antopaikassa Uupumus vointisuus*,
todettavat haitat Rintakipu,
Influenssan
kaltaiset oireet
Tutkimukset Painon nousu*,
Maksa-
entsyymien
nousu,
Hypokalemia

*Hyponatremia saattaa aiheuttaa paansirkya, vatsakipua, pahoinvointia, oksentelua, painon nousua, huimausta,
sekavuutta, huonovointisuutta, muistin heikkenemisté, pydrrytystd, kaatuilua ja vaikeissa tapauksissa

kouristuksia ja kooman, ks. myds kohta 4.4.
**Havaittu vain sentraalinen diabetes inspidus-indikaatiossa

Pediatriset potilaat




Perustuu kliinisissd tutkimuksissa suun kautta otetusta desmopressiinistd raportoitujen
haittavaikutusten yleisyyteen lapsilla ja nuorilla, joita hoidettin primaarisen yokastelun (n=1923)
vuoksi. Markkinoille tulon jilkeiset haittavaikutukset on esitetty sarakkeessa "Tuntematon".

Taulukko 2: Haittavaikutus taulukko, pe diatriset potilaat:

MedDRA- Hyvin | Yleiset Melko Harvinaiset | Tunte maton
elinjirjestelmi- yleiset | (=1/100, | harvinaiset (=1/10000, | (koskasaatavissa
luokka =1/10) | <1/10) (=1/1000, <1/1000) oleva tieto ei riiti
<1/100) esiintyvyyden
arviointiin)
Immuunijéiirjestelméi Anafylaktinen
reaktio
Aineenvaihdunta ja Hyponatremia*
ravits e mus
PsyykKkiset hiiriot Tunnetilojen Ahdistus- Poikkeava kaytos,
epéavakaisuus, oireet, Tunne-eldiméin
Aggressiivisuus | Painajais- hairiot,
unet®*, Masennus,
Mielialan Nikoharhat,
vaihtelut** | Unettomuus
Hermosto Paansarky* Uneliaisuus | Tarkkaavaisuus-
hairio,
Psykomotorinen
hyperaktiivisuus,
Kouristukset*
Verisuonis to Hypertensio
Hengityselimet, Nenaverenvuoto
rintakehi ja
vilikarsina
Ruoansulatus elimisto Vatsakipu*,
héiriot Pahomvointi*,
Oksentelu*,
Ripuli
Iho ja Thottuma,
ihonalaiskudos Allerginen
dermatiitti,
Hikoilu,
Nokkosihottuma
Yleisoireet Perifeerinen Artyneisyys
ja antopaikassa edeema,
todettavat Uupumus
haitat

* Hyponatremia voiaiheuttaa padansarkya, vatsakipua, pahoinvointia, oksentelua, painonnousua, huimausta,
sekavuutta, huonovointisuutta, muistin heikkenemistd, huimausta, kaatumista ja vaikeissa tapauksissa

kouristuksia ja koomaa, ks. myds kohta 4.4.
** Raportoitu pidasiassa lapsilla (<12 vuotta) markkinoille tulon jilkeen.

Erityisryhmdt

lakkailld potilailla ja potilailla, joiden plasman natriumpitoisuus on alhainen, saattaa olla suurentunut

hyponatremian riski (ks. kohta 4.4)

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista

seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi



http://www.fimea.fi/

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Laakkeiden haittavaikutusrekisteri
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4.9 Yliannostus

Desmopressiinin yliannostus pidentdé vaikutuksen kestoa ja lisid nesteretention ja hyponatremian
riskid. Vaikean nesteretention oireita ovat kouristukset ja tajuttomuus.

Hoito
Vaikka hyponatremian hoito on raatiloitdva yksilollisesti, voidaan seuraavia yleisid ohjeita antaa:
- Hyponatremiaa hoidetaan lopettamalla desmopressiinihoito, rajoittamalla nesteen saantia ja
aloittamalla tarvittaessa oireenmukainen hoito.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmé: vasopressiini ja sen kaltaiset yhdisteet, ATC-koodi: HOIBA02

Desmopressiiniasetaatti on luonnollisen antidiureettisen hormonin, arginiinivasopressiinin synteettinen
analogi. Desmopressiiniasetaatti eroaa kemiallisesti luonnollisesta hormonista siten, ettd kysteiinin
aminoryhmi on poistettu ja 8-L-arginiini korvattu 8-D-arginiinilla. N&in on saatu huomattavasti
pidempi vaikutusaika, ja terapeuttisilla annoksilla pressorivaikutus puuttuu kokonaan.
Desmopressiiniasetaatti on tehokas aine, jonka EC50-arvo on 1,6 pg/ml antidiureettisen vaikutuksensa
vuoksi. Vaikutus kestdd vahintddn 6 - 14 tuntia suun kautta annostelun jilkeen.

Desmopressiinitableteilla toteutetuissa kliinisissé tutkimuksissa nokturian hoidossa todettiin
seuraavaa:

- Nokturiajaksojen keskiméérdinen mééra viheni vihintadn 50 % 39 %:lla potilaista, jotka
saivat desmopressiinihoitoa verrattuna 5 %:iin potilaista, jotka saivat lumevalmistetta (p
<0,0001).

- Desmopressiiniryhméssa keskimdédrdinen yollinen rakontyhjennysten maara laski 44 %, kun
lumelddkeryhméssé vastaava luku oli 15 % (p <0,0001).

- Ensimméiisen hdirintyméttdoméan unijakson keston mediaani lisdantyi 64 %
desmopressiiniryhméssé ja 20 % lumelddkeryhméssa (p <0,0001).

- Ensimmiisen hdirintyméttoméan unijakson kesto pidentyi desmopressiniryhméassa
keskiméérin 2 tuntia verrattuna lumeldédkeryhman 31 minuuttin (p <0,0001).

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Lyofilisoitujen desmopressiiniresoriblettien keskimédardinen biologinen hy&tyosuus 200, 400 ja 800
mikrogramman annoksilla on 0,25 % ja 95 % luottamusvili 0,21 - 0,31 %. Cuy oli 14 pg/ml 200
mikrogramman annon jilkeen, 30 pg/ml 400 mikrogramman annon jilkeen ja 65 pg/ml 800
mikrogramman annon jilkeen. Ty, havaittin 0,5 - 2 tunnin kuluttua lddkkeen antamisesta.
Lyofilisoitujen desmopressiiniresoriblettien samanaikaista kiyttod ruoan kanssa ei ole tutkittu, mutta
ruoan nauttiminen desmopressiinitabletin ottamisen yhteydessd vdhentidd imeytymisnopeutta ja
imeytymisastetta 40 %.

Jakautuminen
Desmopressiinin jakautumista kuvataan parhaiten kaksiosaisella jakautumismallilla, jossa
eliminaatiovaiheen jakautumistilavuus on 0,56 Ikg.

Biotransformaatio




Desmopressiinin metaboliaa ei ole tutkittu in vivo. Desmopressiinilld tehdyissd ihmisen maksan
mikrosomien metaboliatutkimuksissa in vitro ei todettu merkittivdd maksan metaboliaa sytokromi
P450 -jarjestelmén kautta. Siksi ihmisen maksan sytokromi P450 -jarjestelmd ei todenndkoisesti
metaboloi desmopressiinia in vivo. Desmopressiinin vaikutus muiden lidkkeiden farmakokinetikkaan
on todenndkoisesti vihéinen, koska desmopressiini ei esté sytokromi P450 -jarjestelmédn kautta
tapahtuvaa metaboliaa.

Eliminaatio

Laskelmien mukaan desmopressiinin kokonaispuhdistuma on 7,6 I’h. Desmopressiinin terminaalinen
puolintumisaika on arviolta 2,8 tuntia. Terveilld koehenkil6illi muuttumattomana erittyva fraktio oli
52 % (44 % - 60 %).

Lineaarisuus/ei-lineaarisuus
Desmopressiinin farmakokineettisissd parametreissa eiole viitteitd ei-lineaarisuudesta.

Erityiset potilasryhmiét:

Munuaisten vajaatoiminta

Munuaisten vajaatoiminnan vaikeusasteesta riippuen AUC-arvo ja puolintumisaika suurenivat
munuaisten vajaatoiminnan vaikeusasteen my6td. Desmopressiini on vasta-aiheinen potilailla, joilla on
keskivaikea tai vaikea munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma alle 50 ml/min).

Maksan vajaatoiminta:
Tutkimuksia eiole tehty.

Lapset
Desmopressiinitablettien populaatiofarmakokinetiikkaa on tutkittu lapsilla, joita on hoidettu

primaarisen yokastelun vuoksi. Puhdistuma (CVF) oli noin 30 % pienempi kuin aikuisilla, mutta
suuren vaihtelun vuoksi timi ero ei ollut merkitseva.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta
Ei-kliniset tiedot eivit paljastaneet mitddn erityistd ihmiselle koituvaa riskid perinteisissa
tutkimuksissa, joissa selvitettin farmakologista turvallisuutta, toistetun annoksen toksisuutta,

genotoksisuutta ja lisidntymistoksisuutta.

Desmopressiinilld ei ole tehty karsinogeenisuustutkimuksia, koska se on hyvin Iiheistd sukua
luonnolliselle peptidihormonille.

Ihmisen istukkaliuskan mallien in vitro -analyysissd desmopressiini ei siirtynyt istukan kautta, kun sitd
annettiin suositeltuja annoksia vastaavina terapeuttisina pitoisuuksina.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Laktoosimonohydraatti

Maissitdrkkelys

Sitruunahappo (E 330)

Kroskarmelloosinatrium (E 468)

Magnesiumstearaatti (E 470b)

6.2 Yhteensopimattomuudet

Fi oleellinen.



6.3 Kestoaika

2 vuotta

6.4  Siilytys

Lapipainopakkaukset:

Sailytd alkuperidisessé ldpipainopakkauksessa. Herkkd kosteudelle. Tadméi lddkevalmiste ei vaadi
erityisid sdilytysolosuhteita.

HDPE-purkit:
Sailytettava alkuperdispakkauksessa. Pidd purkki tiiviisti suljettuna.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

OPA-AI-PVC-PE/Al-lipipainopakkaukset, joissa integroitu kuivainkerros. HDPE-purkit, joissa PP-
korkki ja integroitu kuivausaine.

Pakkauskoot

60 mikrogrammaa

Lépipainopakkaukset: 10, 30 ja 100 resoriblettia

HDPE-pakkaukset 10, 30 ja 100 resoriblettia

120 mikrogrammaa ja 240 mikrogrammaa

Léapipainopakkaukset: 30 ja 100 resoriblettia

HDPE-pakkaukset 30 ja 100 resoriblettia

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut késittelyohjeet

Kéyttaméton lidkevalmiste taijite on hévitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14
2300 Kéopenhamina S
Tanska

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)
60 mikrog: 41047

120 mikrog: 41048

240 mikrog: 41049

9 MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

22.06.2023



1. LAKEMEDLETS NAMN

Desmopressin Sandoz 60 mikrogram resoriblett, sublingual
Desmopressin Sandoz 120 mikrogram resoriblett, sublingual
Desmopressin Sandoz 240 mikrogram resoriblett, sublingual

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Desmopressin Sandoz 60 mikrogram resoriblett, sublingual
Varje sublingual resoriblett innehdller 67 mikrogram desmopressinacetat, motsvarande 60 mikrogram
desmopressin.

Desmopressin Sandoz 120 mikrogram resoriblett, sublingual
Varje sublingual resoriblett innehéller 133 mikrogram desmopressinacetat, motsvarande
120 mikrogram desmopressin.

Desmopressin Sandoz 240 mikrogram resoriblett, sublingual
Varje sublingual resoriblett innehéller 267 mikrogram desmopressinacetat, motsvarande
240 mikrogram desmopressin.

Hjilpdmne med kéind effekt
Desmopressin Sandoz 60 mikrogram resoriblett, sublingual
Varje sublingual resoriblett innehaller 65,23 mg laktos (som monohydrat).

Desmopressin Sandoz 120 mikrogram resoriblett, sublingual
Varje sublingual resoriblett innehéller 65,18 mg laktos (som monohydrat).

Desmopressin Sandoz 240 mikrogram resoriblett, sublingual
Varje sublingual resoriblett innehaller 65,08 mg laktos (som monohydrat).

For fullstindig forteckning Gver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Sublingual resoriblett

Desmopressin Sandoz 60 mikrogram resoriblett, sublingual

Vit eller néstan vit, rund tablett med avrundad 6ver- och undersida, priglad med “’I” pa ena sidan och
slit pa andra sidan, lingd 6,5 mm och tjocklek 2 mm.

Desmopressin Sandoz 120 mikrogram resoriblett, sublingual

Vit eller néstan vit, ttakantig tablett med avrundad 6ver- och undersida, praglad med 11" pd ena
sidan och slit pa andra sidan, lingd 6,5 mm och tjocklek 2 mm.

Desmopressin Sandoz 240 mikrogram resoriblett, sublingual

Vit eller nistan vit, fyrkantig tablett med avrundad 6ver- och undersida, praglad med "III” pa ena
sidan och slit pa andra sidan, lingd 6,5 mm och tjocklek 2 mm.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

Desmopressin Sandoz dr avsett for:



- behandling av central diabetes insipidus

- behandling av primir nokturn enures hos patienter frdn 5 ars alder med normal féorméga att
koncentrera urinen

- symtomatisk behandling av nokturi hos vuxna i samband med nokturn polyuri.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Dosering

Allmdnt

Vid tecken eller symtom pa vétskeretention och/eller hyponatremi (huvudvirk, illamaende/krékningar,
viktokning och i allvarliga fall krampanfall och koma) ska behandlingen avbrytas tills patienten har
aterhdmtat sig helt. Vid aterinsittning av behandlingen ska vétskerestriktionerna foljas strikt och
natriumkoncentrationen i serum ska dvervakas (se avsnitt 4.4). Dosjustering ska alltid goras stegvis
och det maste ga tillrickligt lang tid mellan varje dosniva.

Om onskad klinisk effekt inte uppnétts efter 4 veckors behandling med lamplig dostitrering ska
behandlingen séttas ut.

Central diabetes insipidus

Startdosen till vuxna och barn dr 60 mikrogram tre gdnger dagligen. Dosregimen kan direfter variera
och ska justeras efter patientens svar pa behandlingen. Kliniska erfarenheter visar att den dagliga
dosen varierar mellan 120 mikrogram och 720 mikrogram. For de flesta patienter dr underhallsdosen
60-120 mikrogram tre ganger dagligen.

Primdr nokturn enures

Rekommenderad startdos dr 120 mikrogram vid sédnggaendet. Dosen kan 6kas till 240 mikrogram om
den Idgre dosen inte har tillricklig effekt. Vitskeintaget ska begrénsas och kontrolleras.
Behandlingstiden med desmopressin &r alltid 3 manader. En behandlingsfri period pa minst en vecka
ska sdttas in var tredje méanad for att bedéma om fortsatt behandling dr nodvandig.

Nokturi

Innan diagnosen nokturn polyuri stélls ska urineringsfrekvens och urinproduktion métas i minst

48 timmar. Nokturn polyuri definieras som nattlig urinproduktion som 6verstiger blasans kapacitet
eller 4r mer &n en tredjedel av dygnsproduktionen.

Rekommenderad startdos dr 60 mikrogram vid sdanggaendet. Om effekten ir otillrédcklig kan dosen
okas veckovis till 120 mikrogram och dérefter till 240 mikrogram. Vétskeintaget ska begransas och
kontrolleras.

Aldre

P4 grund av 6kad risk for hyponatremi ska Desmopressin Sandoz anvidndas med yttersta forsiktighet
till &ldre patienter. Om beslut om behandling fattas ska serumnatrium faststéllas innan behandlingen
inleds. Vid hyponatremi ska behandling med Desmopressin Sandoz inte inledas (se dven avsnitt 4.3).
Behandling kan inledas vid normala natriumkoncentrationer i serum och serumnatrium ska dvervakas
tre dagar efter behandlingsstarten och vid varje dosokning. Vérdet ska ocksa kontrolleras vid andra
tidpunkter under behandlingen om likaren bedomer det som nodvéndigt.

Administreringssatt
Detta lakemedel placeras sublingualt dir det Ises upp utan vitsketillforsel.

4.3 Kontraindikationer

- Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
- Habituell eller psykogen polydipsi (som leder till en urinproduktion Gverstigande
40 ml/kg/dygn).
- Hjartinsufficiens eller andra tillstdnd som kréver behandling med diuretika.
- Mattlig eller grav njurfunktionsnedséttning (kreatininclearance <50 ml/min).



- Faststilld hyponatremi.
- SIADH — ett tillstdind med oproportionerligt hég ADH-uts6éndring.

4.4 Varningar och forsiktighet

Sdrskilda varningar

Vid behandling av nokturn enures och nokturi ska vétskeintaget begrinsas s& mycket som mojligt fran
1 timme fore administreringen vid sédnggaendet fram till ndsta morgon, dock alltid i minst 8 timmar
efter administreringen. Behandling utan samtidig vétskerestriktion kan leda till vitskeretention
och/eller hyponatremi med eller utan varningssymtom (huvudvérk, illamaende/krdkningar, viktokning
och i allvarligare fall kramper och koma). Cerebralt 6dem har i sillsynta fall rapporterats hos barn och
ungdomar som behandlats med desmopressinacetat fér nokturn enures.

Alla patienter, eller i tillimpliga fall deras vardare, ska fa noggranna instruktioner om att folja
vitskerestriktionerna.

Vitskeretention kan enkelt 6vervakas genom végning av patienten eller bestdmning av plasmanatrium
eller osmolalitet.

Forsiktighetsatgdrder

Allvarlig bldsdysfunktion och blasobstruktion ska beaktas innan behandling pabdrjas. Hos patienter
med tringningsinkontinens, organiska orsaker till 6kad miktionsfrekvens eller nokturi (t.ex. benign
prostatahyperplasi (BHP), urinvdgsinfektion, stenar/tumérer i urinbldsan, stérningar i
urinblasesfinktern), polydipsi och déligt kontrollerad diabetes mellitus, ska en beddmning goras av
huruvida den specifika orsaken till problemet ska behandlas forst eller exkluderas.

Aldre och patienter med serumnatriumnivier nira den nedre normalgrinsen Ioper 6kad risk for
hyponatremi. Om patienten utvecklar sjukdom med vétske- och/eller elektrolytobalans ska
behandlingen med desmopressin avbrytas (t.ex. vid systemiska infektioner, feber eller gastroenterit).

Forsiktighet ska iakttas hos patienter med risk for forhojt intrakraniellt tryck.

Desmopressin ska administreras med forsiktighet och dosen ska vid behov reduceras till patienter med
kardiovaskuldr funktionsnedsittning eller astma, cystisk fibros, epilepsi, migrén eller tillstdind med
vitske- och/eller elektrolytrubbningar.

Forsiktighetsatgérder ska vidtas for att undvika hyponatremi, sdsom vitskerestriktion och titare
métning av serumnatrium nir desmopressin anvinds samtidigt med likemedel som kan orsaka
SIADH, t.ex. tricykliska antidepressiva, selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI),
klorpromazin, karbamazepin, antidiabetika som tillhér sulfonylureagruppen, eller nir det anvénds
samtidigt med NSAID-preparat.

Desmopressin Sandoz innehaller laktos och natrium
Patienter med négot av foljande tillstind bor inte anvénda detta likemedel: galaktosintolerans, total

laktasbrist och glukosgalaktosmalabsorption.

Detta likemedel innehéller mindre dn 1 mmol (23 mg) natrium per sublingual resoriblett, d.v.s. &r nist
mtill ”natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner
Likemedel som orsakar SIADH, sasom tricykliska antidepressiva, SSRI-preparat, klorpromazin och
karbamazepin, samt antidiabetika som hor till sulfonylureagruppen, kanha en additiv antidiuretisk

effekt och didrmed 6ka risken for vétskeretention/hyponatremi (se avsnitt 4.4).

NSAID-preparat kan orsaka vétskeretention/hyponatremi (se avsnitt 4.4).



Samtidig behandling med loperamid kan orsaka en trefaldig 6kning av plasmakoncentrationen av
desmopressin, vilket kan leda till 6kad risk for vitskeretention/hyponatremi. Andra likemedel som
leder till langsammare transport genom tarmen kan ha samma effekt. Detta har dock inte undersdkts.
Desmopressinacetat interagerar sannolikt inte med likemedel som paverkar levermetabolismen.

In vitro-studier med humana mikrosomer visar inte pa nagon signifikant levermetabolism. Inga
interaktionsstudier in vivo har dock utforts.

Samtidig behandling med dimetikon kan minska absorptionen av desmopressin.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Data fran studier pa ett begrénsat antal (n = 53) gravida kvinnor med diabetes insipidus samt data fran
ett begrinsat antal (n = 54) exponerade graviditeter hos kvinnor med von Willebrands sjukdom visade
inga negativa effekter pa graviditeten eller fostrets/det nyfodda barnets hélsa. I dagsliget finns inga
andra relevanta epidemiologiska data. Djurstudier tyder inte pa direkta eller indirekta skadliga effekter
pé graviditet, fosterbildning och -utveckling, forlossning eller postnatal utveckling.

Forsiktighet ska iakttas vid forskrivning av desmopressinacetat till gravida kvinnor och
blodtryckskontroller rekommenderas under graviditet pd grund av en potentiellt 6kad risk for
preeklampsi.

Amning

Analys av brostmjolk fran kvinnor som behandlats med hdga doser desmopressin (300 mikrogram
intranasalt) visar att médngden desmopressin som kan passera over till barnet dr betydligt mindre &n
den som behdvs for att ge effekt pa diuresen.

Desmopressin kan anvdndas under amning.

Fertilitet
Inga fertilitetsstudier har utforts.

4.7 Effekter paformagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Desmopressin Sandoz har ingen eller forsumbar effekt pa formégan att framféra fordon och anvinda
maskiner.

4.8 Biverkningar

Vuxna

Biverkningsfrekvenser rapporterade i kliniska studier av peroralt desmopressin hos vuxna for
behandling av nokturi (N =1 557), i kombination med rapporter efter godkdnnandet for forsiljning for
samtliga indikationer for vuxna (inklusive centraldiabetes insipidus), presenteras itabell 1.
Biverkningar efter godkdnnandet for forsdljning presenteras i kolumnen “’Ingen kind frekvens”.

Tabell 1: Biverkningar hos vuxna

Organsystem Mycket Vanliga Mindre vanliga | Sillsynta | Ingen kiind
vanliga (=1/100, =1/1 000, (=1/10 00 | frekvens (kan
(=1/10) <1/10) <1/100) 0, inte beriknas
<1/1 000) | fran
tillgingliga
data)
Immunsystem- Anafylaktisk
sjukdomar reaktion
Metabolism och Hyponatremi* Uttorkning**,
nutrition Hypernatremi**

Psykiatriska Insomni Forvirring
sjukdomar stillstand*




Centralaoch Huvudvark* | Yrsel* Somnolens, Krampanfall*,
perifera Parestesi Asteni**,
nervsystemet Koma*
Ogon Synstérningar
Sjukdomar i 6ron Vertigo*
och balansorgan
Hjérts jukdomar Palpitationer
Vaskulira Hypertoni Ortostatisk
sjukdomar hypotoni
Respiratoriska, Dyspné
torakala och
medias tinala
sjukdomar
Magtarmkanalen Illaméende*, | Dyspepsi,
Buksmirtor*, | Flatulens,
Diarré, Uppsvilld och
Forstoppning, | utspand buk
Krékningar*
Sjukdomar i hud Svettningar, Allergisk
och subkutan Klada, dermatit
viavnad Utslag,
Urtikaria
Muskuloskeletala Muskelspasmer,
systemet och Myalgi
bindviv
Njur- och Pollakisuri Trangande
urinvigs- urineringsbehov,
sjukdomar Urinerings-
problem
Allméinna Odem, Illam&ende*,
sjukdomar och Trotthet Brostsmartor,
tills tind pa Influensaliknande
adminis trerings- symtom
stillet
Utredningar Viktokning*,
Forhojda
leverenzymer,
Hypokalemi

*Hyponatremi kan orsaka huvudvirk, buksmirtor, illamdende, krikningar, viktokning, yrsel, forvirring,
sjukdomskénsla, forsamrat minne, vertigo, fallolyckor ochi allvarliga fall kramper och koma, seédven avsnitt 4.4
**Endast observerat vid indikationen central diabetes insipidus

Pediatrisk population

Biverkningsfrekvens rapporteradi kliniska studier som utforts med peroralt desmopressin hos barn
och ungdomar for behandling av primér nokturn enures (N = 1 923). Biverkningar efter godkdnnandet
for forséljning presenteras ikolumnen “’Ingen kénd frekvens”.

Tabell 2: Biverkningar i den pe diatris ka populationen

Organsystem Mycket | Vanliga | Mindre Sillsynta Ingen kind
vanliga | (=1/100, | vanliga (=1/10 000, frekvens (kan
(=1/10) | <1/10) | (=1/1 000, <1/1 000) inte beriknas
<1/100) fran tillgingliga
data)
Immunsystem- Anafylaktisk
sjukdomar reaktion
Metabolism och Hyponatremi*
nutrition




Psykiatriska Affektlabilitet, | Oro/dngest- Onormalt
sjukdomar Aggression symtom beteende,
Mardrommar** | Kénslomassiga
Humér- storningar,
svangningar** Depression,
Hallucinationer,
Insomni
Centrala och Huvud- Somnolens Uppmarksamhets-
perifera vark* storning,
nervsystemet Psykomotorisk
hyperaktivitet,
Krampanfall*
Vaskulira Hypertoni
sjukdomar
Respiratoriska, Nisblodning
torakala och
mediastinala
sjukdomar
Magtarmkanalen Buksmértor*,
Illamaende*,
Krakningar*,
Diarré
Sjukdomar i hud Utslag,
och subkutan Allergisk
vivnad dermatit,
Svettningar,
Urtikaria
Allminna Perifert dem, | Irritation
sjukdomar och Trotthet
tillstand pa
adminis trerings -
stillet

*Hyponatremi kan orsaka huvudvirk, buksmértor, illamdende, krikningar, viktokning, yrsel, forvirring,
sjukdomskénsla, forsamrat minne, vertigo, fallolyckor ochi allvarliga fall kramper och koma, sedven

avsnitt4.4.

**Rapporterat frimst hos barn (<12 ar) efter godkdnnandet for forséljning.

Sdrskilda populationer

Aldre patienter och patienter med laga natriumnivier i plasma kan 16pa 6kad risk att utveckla

hyponatremi (se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas

att rapportera varje misstankt biverkning till.
webbplats: www.fimea.fi

Séakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret
PB 55
00034 Fimea

4.9 Overdosering

Overdosering av desmopressin leder till lingre verkningstid med dkad risk for vitskeretention och
hyponatremi. Symtom pa allvarlig vitskeretention ér bland annat kramper och medvetsloshet.

Behandling




Aven om behandling av hyponatremi ska individanpassas kan foljande allminna rekommendationer
ges:
- Hyponatremi behandlas genom att desmopressinbehandlingen avbryts, vétskeintaget
begrinsas och symtomatisk behandling inleds vid behov.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: vasopressin och analoger, ATC-kod: HOIBAO02

Desmopressinacetat dr en syntetisk analog till det naturliga antidiuretiska hormonet

argininvasopressin. Desmopressinacetat skiljer sig kemiskt fran det naturliga hormonet i tva
avseenden: deaminering av 1-cystein och substitution av 8-L-arginin med 8-D-arginin. Denna skillnad
forlanger signifikant den antidiuretiska effekten och eliminerar pressoreffekten vid terapeutiska doser.
Desmopressinacetat dr ett potent medel med ett EC50-virde pa 1,6 pg/ml for antidiuretisk effekt. Efter
peroral administrering kan effekten forvintas vara i minst 6-14 timmar.

Kliniska studier med desmopressintabletter for behandling av nokturi visade foljande:

- Genomsnittligt antal nokturiepisoder minskade med minst 50 % hos 39 % av patienterna i
desmopressingruppen jamfort med 5 % i placebogruppen (p <0,0001).

- Genomsnittligt antal nokturiepisoder per natt minskade med 44 % i desmopressingruppen
jamfort med 15 % 1 placebogruppen (p <0,0001).

- Varaktigheten for den forsta ostorda somnperioden dkade med i median 64 % i
desmopressingruppen jamfort med 20 % i placebogruppen (p <0,0001).

- Varaktigheten for den forsta ostorda somnepisoden 6kade med i genomsnitt 2 timmar i
desmopressingruppen jamfort med 31 minuter i placebogruppen (p <0,0001).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Genomsnittlig biotillgdnglighet efter sublingual anvindning av desmopressin frystorkade tabletter vid

doser pa 200, 400 och 800 mikrogram &r 0,25 % med ett 95-procentigt konfidensintervall pa
0,21-0,31 %. C,x var 14, 30 respektive 65 pg/ml efter administrering av 200, 400 respektive

800 mikrogram. T, observerades 0,5-2 timmar efter administrering. Samtidigt fodointag har inte
studerats med desmopressin frystorkad tablett, men fodointag samtidigt med desmopressintablett
minskar absorptionshastighet och absorptionsgrad med 40 %.

Distribution
Distributionen av desmopressin beskrivs bést som en tva-compartments distributionsmodell med en
distributionsvolym under elimineringsfasen pa 0,56 Vkg.

Metabolism

Metabolismen av desmopressin in vivo har inte studerats. /n vitro-studier pa levermikrosomer frén
ménniska visade inte nagon signifikant levermetabolism via cytokrom P450-systemet. Desmopressin
metaboliseras darfor sannolikt inte in vivo av leverns cytokrom P450-system hos ménniska. Effekten
av desmopressin pa farmakokinetiken for andra likemedel &r sannolikt liten eftersom desmopressin
inte himmar likemedelsmetabolism via cytokrom P450-systemet.

Eliminering
Total clearance for desmopressin berdknades till 7,6 Vh. Terminal halveringstid for desmopressin
berdknas till 2,8 timmar. Hos friska forsdkspersoner utsondrades 52 % i ofordndrad form (44-60 %).

Linjiritet/icke-linjaritet
Det finns inga indikationer pa icke-linjdritet for nigon av de farmakokinetiska parametrarna for
desmopressin.




Sérskilda patientgrupper:

Nedsatt njurfunktion

AUC och halveringstid ar beroende av graden av njurfunktionsnedséttning och 6kar med dkad
nedséttning. Desmopressin ér kontraindicerat till patienter med méttligt och gravt nedsatt njurfunktion
(kreatininclearance under 50 ml/min).

Nedsatt leverfunktion
Inga studier har utforts.

Pediatrisk population

Farmakokinetiken for desmopressintabletter har studerats hos barn med PNE. Clearance (CI/F) var
cirka 30 % lidgre dn hos vuxna, men pé grund av den stora variabiliteten var denna skillnad inte
signifikant.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Giéngse studier avseende sdkerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet och reproduktionseffekter
visade inte nagra sérskilda risker for mianniska.

Inga karcinogenicitetsstudier har utforts med desmopressin eftersom det r mycket nira besliktat med
det naturliga peptidhormonet.

In vitro-analys av humana kotyledonmodeller visade ingen dverforing av desmopressin via placenta
nir det administrerades i terapeutiska koncentrationer enligt rekommenderad dosering.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen
Laktosmonohydrat

Majsstirkelse

Citronsyra (E 330)
Kroskarmellosnatrium (E 468)
Magnesiumstearat (E 470b)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

2 ar

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

For blisterforpackningar:
Forvaras i originalférpackningen. Fuktkédnsligt. Inga sdrskilda temperaturanvisningar.

For HDPE-burkar:
Forvaras i originalférpackningen. Tillslut burken vil

6.5 Forpackningstyp och innehall



OPA-AI-PVC-PE/Al-blister med integrerat torkmedel. HDPE-burkar med PP-lock med integrerat
torkmedel.

Forpackningsstorlekar

60 mikrogram

Blister: 10, 30 och 100 sublinguala resoribletter
HDPE-burkar 10, 30 och 100 sublinguala resoribletter

120 mikrogram och 240 mikrogram

Blister: 30 och 100 sublinguala resoribletter

HDPE-burkar 30 och 100 sublinguala resoribletter

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14

2300 Kopenhamn S

Danmark

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

60 mikrog: 41047

120 mikrog: 41048

240 mikrog: 41049

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

22.06.2023



