SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Sandostatin 50 mikrog/ml og 100 mikrég/ml stungulyf/innrennslislyf, lausn.

2. INNIHALDSLYSING
Ein 1 ml lykja inniheldur 50 mikrog eda 100 mikrog af octreotidi (sem octreotidacetat).

Sjé lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1

3. LYFJAFORM

Stungulyf/innrennslislyf, lausn.
Teer, litlaus lausn.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1  Abendingar

Medferd vid einkennum og laekkun & gildum vaxtarhorméns (GH) og IGF-1 i plasma hja sjuklingum
med aesavoxt (acromegaly) sem ekki hefur nadst fullnaegjandi stjorn & med skurdadgerd eda
geislamedferd. Sandostatin er einnig &tlad sjuklingum med asavoxt sem ekki geta eda vilja gangast
undir skurdadgerd eda & timabilinu par til geislamedferd naer fullri verkun.

Medferd vid einkennum sem tengjast virkum innkirtlaeexlum i meltingarvegi og brisi (GEP-g&xlum),
t.d. silfurfrumuaxlum (carcinoid tumours) sem likjast ser6toninheilkenni (sj& kafla 5.1).

Sandostatin er ekki medferd vid aexlum og er ekki leeknandi hja slikum sjaklingum.
Fyrirbyggjandi gegn fylgikvillum eftir skurdadgerdir & brisi.

Brad meoferad til ad stddva blaedingar og til ad koma i veg fyrir ad bledingar hefjist ad nyju vegna
a@0ahnuta i maga og vélinda hja sjuklingum med skorpulifur. Sandostatin & ad nota &samt annarri
sérhaefori medferd, svo sem herdimedferd med holspeglun (endoscopic sclerotherapy).

Medferd vid kirtilexlum i heiladingli sem seyta TSH:

o pegar seyting hefur ekki ordid edlileg eftir skurdadgerd og/eda geislamedferd
. hja sjuklingum pegar skurdadgerd & ekki vid

. hja sjuklingum i geislamedferd par til geislamedferdin er virk.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

AEsavoxtur

I upphafi 0,05 til 0,1 mg undir h(d & 8 eda 12 Kist. fresti. Skammtabreytingar eiga ad byggja &
méanadarlegu mati & gildum vaxtarhormons (GH) og IGF-1 (markmid: GH <2,5 ng/ml; IGF-1 innan
edlilegra marka), kliniskum einkennum og hvernig lyfid polist.

Hja flestum sjaklingum er askilegur sélarhringsskammtur 0,3 mg. Ekki skal fara yfir hamarks
s6larhringsskammt sem nemur 1,5 mg. Mela & vaxtarhormon og IGF-1 4 6 manada fresti hja
sjuklingum & stddugum skammti af Sandostatin.



Hafi ekki nddst marktaek lekkun & GH-gildum og neinn bati & kliniskum einkennum innan 3 méanada
fra pvi ad medferd med Sandostatin héfst, & ad haetta medferd.

Innkirtlagex!i i meltingarvegi og brisi

I upphafi eru gefin 0,05 mg einu sinni eda tvisvar & sélarhring, med inndaelingu undir hud.
Skammturinn er smadm saman aukinn i 0,1 til 0,2 mg 3 sinnum & sélarhring, eftir kliniskri svorun,
ahrifum & gildi hormona sem &xlid hefur framleitt (&hrifum & atskilnad 5-hydroxyindolediksyru i
bvagi pegar um silfurfrumuaxli [carcinoid tumors] er ad reeda) og pvi hvernig lyfid polist. | einstaka
tilvikum getur verid naudsynlegt ad auka skammtinn. Vidhaldsskammt & ad stilla einstaklingsbundid.

Naist ekki jakveed svorun hvad silfurfrumuaxli vardar, innan 1 viku fra upphafi medferdar med
hamarksskammti sem polist af Sandostatin, skal haetta medferd.

Fylgikvillar eftir skurdadgerd & brisi
0,1 mg prisvar & sélarhring med inndaelingu undir hd i 7 daga i r6d, frd og med deginum sem
skurdadgerdin fer fram, ad minnsta kosti 1 Klst. fyrir kvidarholsopnun.

Blaedandi @dahnutar i maga og vélinda
25 mikrogromm/Kist. i 5 daga med samfelldu innrennsli i blaed. Nota mé& Sandostatin pynnt med
jafnprystnu saltvatni.

Sjuklingar med skorpulifur og bleedandi edahnuta i maga og vélinda pola vel Sandostatin gefid med
samfelldu innrennsli i blaaed i skdmmtum sem nema allt ad 50 mikrogrommum/Klst. i 5 daga (sja
kafla 4.9)

Medferd vid kirtileexlum i heiladingli sem seyta TSH

Skammturinn sem yfirleitt hefur besta verkun er 200 mikrogrémm prisvar & sélarhring, gefinn med
inndaelingu undir htid. Skammtinn ma adlaga ad svorun vid TSH og skjaldkirtilshorménum. Ad
minnsta kosti 5 daga medferd parf til ad deema verkunina.

Notkun hja& éldrudum
Ekkert bendir til pess ad aldradir i medferd med Sandostatin poli lyfid ekki eins vel eda purfi adra
skammta.

Notkun hj& bérnum
Reynsla af notkun Sandostatin handa bdrnum er takmorkud.

Notkun hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi

Helmingunartimi lyfsins getur lengst hja sjuklingum med skorpulifur og pvi getur verid naudsynlegt
ao adlaga vidhaldsskammt.

Notkun hja sjaklingum med skerta nyrnastarfsemi

Skert nyrnastarfsemi hefur ekki ahrif & heildaratsetningu (AUC) fyrir octreotidi pegar pad er gefid
med inndeelingu undir had; pvi er ekki naudsynlegt ad breyta skommtum Sandostatin.

Lyfjagjof

Gefa ma Sandostatin beint med inndalingu undir hid (s.c.) eda med innrennsli i blazed (i.v.) eftir
pynningu. Sja nanari leidbeiningar i kafla 6.6 um medhondlun og pynningu lyfsins fyrir gjof.

4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.



4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Almennt

Vegna pess ad heiladingulsaxli sem seyta vaxtarhormoéni geta dreift sér og leitt til alvarlegra
fylgikvilla (t.d. sjonsvidsskerdingar), er aridandi ad fylgst sé ndid med 6llum sjaklingum. Ef fram
koma merki um Gtbreidslu &xla, skal ihuga adrar leidir.

Medferdaravinningur pess ad draga Ur gildum vaxtarhorméns (GH) og ad na fram edlilegri péttni
IGF-1 (insulin-like-growth factor 1) hja konum med aesavoxt er sa ad hugsanlega er haegt ad
endurvekja frjésemi. Radleggja skal konum & barneignaraldri ad nota fullnzgjandi getnadarvorn
medan & medferd med octreotidi stendur, ef porf krefur (sja kafla 4.6).

Hafa skal eftirlit med starfsemi skjaldkirtils hja sjuklingum sem eru & langvarandi medferd med
octreotidi.

Hafa skal eftirlit med lifrarstarfsemi medan & medferd med octreotidi stendur.

Tilvik sem tengjast hjarta- og &dakerfi

Algengt er ad greint sé fra haegsletti. Naudsynlegt getur verid ad breyta skommtum lyfja eins og beta
blokka, kalsiumgangaloka eda lyfja sem hafa ahrif & vokva og blddsaltajafnveaegio (sja kafla 4.5).

Tilkynnt var um gattasleglarof (par med talid algjort gattasleglarof) hja sjuklingum sem fengu stéra
skammta med samfelldu innrennsli (100 mikrogromm & klukkustund) og sjuklingum sem fengu stakan
skammt af octreotidi i blaaed (50 mikrégramma skammt og pvi nast 50 mikrogrémm & klukkustund
med samfelldu innrennsli). pPvi skal ekki gefa umfram hdmarksskammtinn sem er 50 mikrégromm &
klukkustund (sja kafla 4.2). Fylgjast parf naid med hjartastarfsemi sjuklinga sem fa stéra skammta af
octreotidi.

Gallbladra og tengd tilvik

Gallsteinar eru mjog algengir medan a medferd med Sandostatin stendur og geta tengst
gallblédrubdlgu og vikkun & gallras (sja kafla 4.8). Auk pess hefur verid greint fra tilvikum
gallrasabolgu sem fylgikvilla gallsteina hja sjuklingum a medferd med Sandostatin eftir
markadssetningu lyfsins. bvi er malt med dmskodun & gallbl6dru adur en medferd hefst og 4 6 til
12 manada fresti medan & medferd med Sandostatin stendur.

Innkirtlagexli i meltingarvegi oqg brisi

Medan verid er ad medhondla innkirtlagexli i meltingarvegi og brisi hefur i mjog sjaldgaefum tilvikum
ordid vart vid ad Sandostatin hatti skyndilega ad hafa ahrif 4 einkenni og koma alvarleg einkenni pa
fljott fram aftur. Ef medferdinni er heett geta einkenni versnad eda komid fram ad nyju.

Glukosaefnaskipti

Vegna hamlandi ahrifa & vaxtarhormon, glikagon og insulin, getur Sandostatin haft ahrif &
bl6dsykursstjornina. Dregid getur Gr sykurpoli eftir maltio og i sumum tilvikum getur komid fram
vidvarandi bl6dsykurshakkun vid langtima notkun. Einnig hefur verid greint fra bl6dsykurslekkun.

Hja sjuklingum med instlinaxli getur octreotid hugsanlega magnad og lengt timabil
blodsykurslekkunar vegna hlutfallslega meiri hdmlunar & seytingu vaxtarhorméns og glukagons en
instlins og vegna pess ad instlinhamlandi ahrif vara skemur. Fylgjast parf gaumgefilega med pessum
sjiklingum i byrjun medferdar med Sandostatin og pegar skdmmtum er breytt. Aberandi sveiflur i
bl6dsykurspéttni ma hugsanlega minnka med minni og tidari skommtum.



Dregid geeti Ur insalinpdrf hja sjuklingum med sykursyki af gerd | @ medferd med Sandostatin. Hja
sjuklingum sem ekKki eru med sykursyki og sjuklingum med sykursyki af gerd 11 par sem instlinfordi
er ad hluta til éskertur getur medferd med Sandostatin valdid blodsykurshaekkun eftir maltidir. pvi er
meelt med ad fylgst sé med sykurpoli og sykursykismedfero.

/Edahnltar i vélinda

Vegna pess ad eftir bleedingatilvik i tengslum vid edahnuta i vélinda er aukin hztta 4 ad fram komi
insulinh&d sykursyki eda breytingar a insalinporf hja sjuklingum sem pegar eru med sykursyki, verdur
ad fylgjast med blodsykursgildum & videigandi hatt.

Stadbundin vidbrégo a stungustad

[ 52 vikna rannsokn 4 eiturverkunum hja rottum, sérstaklega hja karlkyns rottum, komu einungis fram
sarkmein vid stungustadinn undir hid vid stersta skammt (u.p.b. 8 faldur hdmarksskammtur handa
monnum midad vid likamsyfirbord). Ekki kom fram neinn ofvoxtur eda aexlisvoxtur vid stungustadinn
undir had i 52 vikna rannsokn 4 eiturverkunum hja hundum. Ekki hefur verid greint fra eexlismyndun &
stungustad hja sjuklingum sem fengu medferd med Sandostatin i allt ad 15 ar. Allar upplysingar sem
liggja fyrir benda til pess ad nidurstédurnar hja rottunum séu tegundarsérteekar og séu ekki mikilvaegar
fyrir notkun lyfsins hja ménnum (sja kafla 5.3).

Nering

Octreotid getur haft ahrif & frasog fitu Gr faedu hja sumum sjaklingum.

Hja nokkrum sjaklingum sem fengid hafa medferd med octreotidi hefur komid fram laekkud gildi
B1.-vitamins og éedlileg Schilling préf. Melt er med pvi ad fylgst sé med gildum Bip-vitamins hja
sjuklingum sem eru med ségu um minnkada péttni Bio-vitamins, medan & medferd med Sandostatin

stendur.

Briskirtilsstarfsemi

Vart hefur ordid vid vanstarfsemi i briskirtilsitseytingu (pancreatic exocrine insufficiency) hja sumum
sjuklingum sem f& medferd med octreotidi vid taugainnseytisexli i maga, pdrmum eda briskirtli
(gastroenteropancreatic neuroendocrine tumours). Einkenni vanstarfsemi i briskirtilsutseytingu geta
m.a. verid fitusaur, lausar haegdir, paninn kvidur og pyngdartap. ihuga skal skimun og videigandi
medferd vid vanstarfsemi i briskirtilsutseytingu samkveemt kliniskum leidbeiningum hjéa sjuklingum
med einkenni.

Natriuminnihald

Sandostatin inniheldur minna en 1 mmél (23 mg) af natrium i hverri lykju, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Naudsynlegt getur verid ad breyta skommtum lyfja eins og beta blokka, kalsiumgangaloka eda lyfja
sem hafa ahrif & vokva- og blodsaltajafnvaegio pegar Sandostatin er gefid samhlida (sja kafla 4.4).

Naudsynlegt getur verid ad breyta skommtum insulins og sykursykislyfja pegar Sandostatin er gefid
samhlida (sja kafla 4.4).

Sandostatin hefur reynst minnka frasog ciclosporins Ur pdrmum og seinka frasogi cimetidins.
Samhlidamedferd med octreotidi og bromocriptini eykur adgengi bromocriptins.
Takmarkadar upplysingar sem birtar hafa verid gefa til kynna ad somatostatinhlidstedur geti dregid ar
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umbrotum efna sem vitad er ad umbrotna fyrir tilstilli cytokrom P450 ensima. Petta kann ad vera
vegna belingar vaxtarhorméns. Vegna pess ad ekki er haegt ad Utiloka ad octreotid geti verkad pannig,
4 ad fara varlega i ad nota dnnur lyf sem umbrotna adallega fyrir tilstilli CYP3A4 og hafa prongan
leekningalegan studul (t.d. kinidin og terfenadin).

Samhlidanotkun med geislavirkum somatostatinhlidsteedum

Somatostatin og hlidsteedur pess eins og octreotid keppast um ad bindast somatostatinvidtokum og
geta haft ahrif & verkun geislavirkra somatostatinhliostaedna. Fordast skal notkun Sandostatin i 24 klst.
fyrir gjof lutetium (*"’Lu) oxodotreotids, sem er geislavirkt lyf sem binst somatostatinvidtokum.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Takmarkadar upplysingar (nidurstddur innan vid 300 pungana) liggja fyrir um notkun octreotids &
medgongu og i um pad bil pridjungi pessara tilvika er nidurstada pungunarinnar 6pekkt. Meirihluti
tilkynninganna barst eftir notkun octreotids eftir markadssetningu pess og meira en 50% Utsettra
pungana sem greint var fra var hja sjuklingum med aesavoxt. Flestar konurnar fengu octreotid & fyrsta
pridjungi medgongunnar i skémmtum fra 100-1200 mikrogromm af Sandostatin undir hud/sélarhring
eda 10-40 mg af Sandostatin LAR/méanudi. Greint var frd& medfeeddum afbrigdileika i um pad bil 4%
tilvika pungana par sem nidurstadan er pekkt. Enginn grunur er um orsakatengsl vid octreotid i pessum
tilvikum.

Dyrarannséknir benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra eiturdhrifa 4 &xlun (sja kafla 5.3).
Sem fyrirbyggjandi adgerd er askilegt ad fordast notkun Sandostatin & medgdngu (sja kafla 4.4).
Brjostagjof

EkKki er pekkt hvort octreotid skilst Ut i brjéstamjélk. Dyrarannsdknir syna ad octreotid skilst Ut i
modurmjdlk. Sjuklingar eiga ekki ad hafa barn & brjésti medan & medferd med Sandostatin stendur.

Frij6semi

EKKi er pekkt hvort octreotid hefur ahrif & frjésemi hja ménnum. Seinkun & pvi ad eistu gengu nidur
kom fram hja karlkyns afkvemum kvendyra sem fengu medferd medan & medgongu og mjélkurgjof
st6d. Octreotid hafdi hins vegar ekki skerdandi ahrif & frjosemi hja karlkyns og kvenkyns rottum {
skdmmtum sem namu allt 1 mg/kg likamspyngdar & sélarhring (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Sandostatin hefur engin eda 6veruleg ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Radleggja skal
sjuklingum ao geeta vartdar vid akstur eda notkun véla ef peir finna fyrir sundli, préttleysi/preytu eda
hofudverk medan & medferd med Sandostatin stendur.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & upplysingum um Oryqgi

Algengustu aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra vid medferd med octreotidi eru
meltingarferakvillar, taugakerfiskvillar, kvillar i lifur og gallvegum og kvillar i tengslum vid
efnaskipti og neringu.

Algengustu aukaverkanirnar sem greint var fra i kliniskum rannséknum & octreotidi voru nidurgangur,
kvidverkir, 6gledi, vindgangur, héfudverkur, gallsteinar, bl6dsykurshaekkun og haegdatregda. Adrar
algengar aukaverkanir voru sundl, stadbundinn sarsauki, mél i gallvegi, truflanir & starfsemi
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skjaldkirtils (t.d. minnkun & TSH (thyroid stimulating hormone), minnkud heildarpéttni T4 og
minnkun & friu T4), lausar haegdir, skert sykurpol, uppkdst, préttleysi og blodsykurslaekkun.

Aukaverkanir settar fram i toflu

Eftirtéldum aukaverkunum, tilgreindar i t6flu 1, hefur verid safnad saman Ur kliniskum rannséknum &
octreotidi:

Aukaverkanir (tafla 1) eru tilgreindar eftir tidni, hinar algengustu fyrst. Tidnin er skilgreind samkvaemt
eftirfarandi: Mjog algengar (=1/10); algengar (>1/100, <1/10); sjaldgaefar (=1/1.000, <1/100); mjog
sjaldgeefar (>1/10.000, <1/1.000); koma &rsjaldan fyrir (<1/10.000), par med talid einstok tilvik. Innan
tioniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1 Aukaverkanir sem greint var fra i kliniskum rannséknum

Meltingarfeeri

Mjdg algengar: Nidurgangur, kvidverkir, 6gledi, haeegdatregda, vindgangur.

Algengar: Meltingartruflanir, uppkdst, paninn kvidur, fitusaur, lausar
haegdir, mislitun haegda.

Taugakerfi

Mjdg algengar: Hofudverkur.

Algengar: Sundl.

Innkirtlar

Algengar: Skjaldvakabrestur, truflanir & starfsemi skjaldkirtils (t.d. minnkun
a TSH (thyroid stimulating hormone), minnkud heildarpéttni T4
og minnkun & friu T4).

Lifur og gall

Mjdg algengar: Gallsteinar.

Algengar: Gallblédrubolga, mél i gallvegi, haekkun bilirubins i bl6di.

Efnaskipti og naering

Mjdg algengar: Blédsykurshaekkun.

Algengar: Blddsykurslaekkun, skert sykurpol, lystarleysi.

Sjaldgefar: Ofpornun.

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir & ikomustad

Mjdg algengar: Viobrogd & stungustad

Algengar: prottleysi.

Rannsoknanidurstdéour

Algengar: Haekkud gildi transaminasa.

HU0 og undirhud

Algengar: KIadi, utbrot, héarlos.

Ondunarfeeri

Algengar: Maedi.

Hjarta

Algengar: Heegslattur.

Sjaldgefar: Hradslattur.

Eftir markadssetningu

Aukaverkanir sem tilkynntar hafa verid eftir markadssetningu lyfsins, tilgreindar i t6flu 2, eru
tilkynntar af sjalfsdadum og ekki er alltaf haegt ad akvarda tioni peirra eda orsakasamhengi vid notkun
lyfsins.




Tafla 2 Aukaverkanir sem tilkynntar hafa verid eftir markadssetningu lyfsins

BI6d og eitlar

Blodflagnafaed.

Onamiskerfi

Bradaofnami, ofhaemisvidbrégo.

Had og undirhad

Ofsakl4di

Lifur og gall

Brad brisbdlga, brad lifrarbdlga an gallteppu, lifrarb6lga med gallteppu, gallteppa, gula, gula af
voldum gallteppu.

Hjarta

Hjartslattaroregla.

Rannsoknanidurstodur

Haekkud gildi alkalisks fosfatasa, haeekkud gildi gammaglitamyltransferasa.

Lysing & voldum aukaverkunum

Gallbladra og tengd vidbrogd

Synt hefur verid fram 4 ad somatostatinhlidstaeedur hamla samdrattarhaefni gallblédrunnar og draga ar
seyti galls sem getur leitt til breytinga a virkni gallblédrunnar eda myndunar malar (sludge). Greint
hefur verid frA myndun gallsteina hja 15 til 30% einstaklinga sem eru & langtimamedferd med
Sandostatin gefnu undir hd. Tidnin hja almennu pydi (& aldrinum 40 til 60 &ra) er 5 til 20%. Ef
gallsteinar myndast pa eru peir yfirleitt an einkenna. Gallsteina sem valda einkennum & ad medhondla
annadhvort med pvi ad leysa pa upp med gallsyrum eda fjarleegja pa med adgerd.

Meltingarferi
I mjog sjaldgeefum tilvikum geta aukaverkanir fra meltingarfaeerum likst bradri garnastiflu med
versnandi kvidpenslu, slemum uppmagalsverkjum, eymslum i kvidi og spenntum kvidvédovum.

pekkt er ad tioni aukaverkana fra meltingarfaerum minnki med timanum vid &framhaldandi medferad.

Tidni aukaverkana fra meltingarfeerum ma hugsanlega leekka med pvi ad fordast faeduneyslu rétt i
kringum notkun Sandostatin undir htd. bad pydir ad gefa & lyfid milli mala eda rétt fyrir svefn.

Ofneemi og bradaofnemisvidbrogd

Greint hefur verid fra ofneemi og ofnaemisviobrogoum eftir ad lyfid var sett a markad. begar petta 4 sér
stad hefur petta adallega ahrif 4 hid en sjaldan munn og dndunarveg. Greint hefur verid fra einstékum
tilvikum ofnaemislosts.

Viobrdgd a stungustad

Verkir eda stingir, naladofi eda svidi vid stungustad par sem lyfid er gefid undir hid, &samt roda og
bolgu, sem varir sjaldan lengur en 15 minatur. Draga ma ur stadbundnum épaegindum med pvi ad lata
lausnina na stofuhita adur en inndeeling fer fram eda med inndaelingu minna rammals af herri
styrkleika.

Efnaskipti og naering
prétt fyrir ad fituinnihald i heegdum geti aukist, er hingad til ekki vitad um tilvik neringarskorts vegna
vanfrasogs i tengslum vid langtimamedferd med octreotidi.

Brisensim

Orsjaldan hefur verid greint fra bradri brisbdlgu sem kom fram & fyrstu klukkustundunum eda
ddégunum eftir medferd undir hid med Sandostatin. Sjukdémurinn gekk til baka pegar medferdinni var
heett. Jafnframt hefur verid greint fr4 brisbélgu vegna gallsteina hja sjuklingum & langtimamedferd
med Sandostatin undir hao.



Hjartasjukdomar

Hagtaktur er algeng aukaverkun somatostatinhlidsteedna. Greint hefur verid fra breytingum a
hjartalinuriti, t.d. lengingu QT-bils, breytingu & rafoxli (axis shift), 6timabeerri endurskautun, lagri
spennu, R/S vixlun, 6timabarum R-toppi og dsérteekum breytingum & ST-T bylgju, hja badi
sjuklingum med aesavoxt og sjuklingum med seréténinheilkenni. Samhengid milli pessara tilvika og
octreotids er ekki ad fullu pekkt pvi margir pessara sjuklinga eru med undirliggjandi hjartasjukdéma
(sja kafla 4.4).

Blodflagnafeed
Greint hefur verid fra bl6dflagnafaed eftir ad lyfid var sett & markad, einkum hja sjuklingum med
skorpulifur @ medferd med Sandostatin (i.v.). Petta gengur til baka eftir ad medferd er heett.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigadisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Greint hefur verid fra takmdrkudum fjolda ofskammtana fyrir slysni med Sandostatin hja fullordnum
og bérnum. Hjé fullordnum voru skammtarnir a bilinu 2.400-6.000 mikrégrémm/sélarhring, gefnir
med samfelldu innrennsli i blaaed (100-250 mikrogromm/klist.) eda undir hud (1.000 mikrégromm
prisvar sinnum & sélarhring). baer aukaverkanir sem greint var fra voru hjartslattaroregla,
lagprystingur, hjartastopp, strefnisskortur i heila, brisb6lga, fitulifur (hepatic steatosis), nidurgangur,
maéttleysi, svefndrungi, pyngdartap, lifrarsteekkun og mjélkursyrubl6dsyring. Tilkynnt var um
gattasleglarof (par med talid algjort gattasleglarof) hja sjuklingum sem fengu 100 mikrogréomm &
klukkustund med samfelldu innrennsli og/eda stakan skammt af octreotidi i blased (50 mikrogramma
skammt og pvi nast 50 mikrogromm a klukkustund med samfelldu innrennsli).

Hja bornum voru skammtarnir & bilinu 50-3.000 mikrogromm/solarhring gefnir med samfelldu
innrennsli (2,1-500 mikrégromm/klst.) eda undir h(d (50-100 mikrogromm). Eina aukaverkunin sem
greint var fra var vaeg blédsykurshaekkun.

Ekki hafa komid fram neinar 6vaentar aukaverkanir hja krabbameinssjuklingum sem fengu Sandostatin
i skdmmtunum 3.000-30.000 mikrogromm/sélarhring undir had i fleiri en einum skammiti.

Medferd vid ofskdmmtun er eftir einkennum.

5. LYFJAFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Sématdéstatin og hliosteedur, ATC-flokkur: HO1CB02

Octreotid er samtengd oktapeptidafleida nattirulegs somatostatins med svipud lyfjafraedileg ahrif, en
umtalsvert lengri verkunartima. Pad hindrar sjuklega (pathologically) aukna seytingu vaxtarhorméns,

peptida og ser6tonins sem myndast i maga-garna-bris (GEP) innkirtlakerfinu.

Hja dyrum er octreotid 6flugri hemill & losun vaxtarhormons, glikagons og insalins en somatostatin
og er sérteekara fyrir baelingu vaxtarhorméns og glukagons.

Hjé& heilbrigdum einstaklingum hefur verid synt fram & ad Sandostatin hamlar:

. losun vaxtarhormons sem orvast af arginini og bl6dsykurslaekkun af véldum insulins eda
areynslu.
. losun insulins, glukagons, gastrins og annarra peptida Ur GEP-innkirtlakerfinu eftir maltidir auk

losunar insalins og glukagons af véldum arginins.

8


http://www.lyfjastofnun.is/

. losun a skjaldvakakveikju (TSH) sem 6rvast af skjaldvakaforkveikju (TRH).

Olikt somatostatini hamlar octreotid frekar seytingu vaxtarhormons en instlins og notkun pess veldur
ekki ofseytingu hormdna eftir ad notkun er hett (rebound) (p.e. vaxtarhormdns hja sjuklingum med
a&savoxt).

Hja sjuklingum med aesavoxt leekkar Sandostatin plasmagildi vaxtarhormons og IGF-1. Hjé allt ad
90% sjuklinga sést minnkun a vaxtarhorméni um 50% eda meira og i um helmingi tilvika er haegt ad
na fram minnkun vaxtarhorméns i sermi nidur i < 5 ng/ml. Hja flestum sjaklingum dregur Sandostatin
verulega ur kliniskum sjikdémseinkennum, svo sem hofudverk, bolgum i hud og mjukvefjum, svita,
lidverkjum og naladofa. Hja sjuklingum med stort heiladingulseexli getur medferd med Sandostatin
valdio pvi ad &xlio minnkar litillega.

Hja sjuklingum med virk innkirtlagexli i meltingarvegi og brisi dregur Sandostatin ir mérgum
kliniskum einkennum vegna fjolbreytilegrar verkunar pess a innkirtla. Sja mé kliniskan og
einkennabundinn bata hja sjuklingum sem enn hafa axlistengd einkenni pratt fyrir fyrri medferdir, svo
sem skurdadgerdir, gerd stiflu (embolization) i lifrarslaged og ymiss konar lyfjamedferdir, t.d.
streptozocin og 5-fluorouracil.

Verkun Sandostatin & mismunandi gerdir &exla

Silfurfrumuaxli (carcinoid tumours)

Notkun Sandostatin getur leitt til pess ad pad dragi Gr einkennum, einkum roda og nidurgangi. |
mdorgum tilvikum fylgir pessu leekkun ser6tonins i plasma og minnkadur Gtskilnadur
5-hydroxyindolediksyru i pvagi.

VIP-axli

pessi &xli einkennast lifefnafraedilega af offramleidslu &dadrvandi peptids i pérmum (VIP [vasoactive
intestinal peptide]). I flestum tilvikum dregur notkun Sandostatin Ur alvarlegum seytingarnidurgangi
sem einkennir petta astand og eykur pannig lifsgaedi. Pessu fylgir bati & tengdum blédsaltaréskunum,
t.d. bléokaliumleekkun, pannig ad hagt er ad haetta uppbdtargjof vokva og blddsalta med inntdku eda i
blazed. Hja sumum sjuklingum hefur télvusneidmyndataka leitt i 1jés ad pad haegir & &xlisvexti eda
hann stddvast eda &xlid jafnvel minnkar, einkum meinvorp i lifur. Kliniskum bata fylgir yfirleitt
leekkun & VIP-gildum i plasma, sem geta laekkad nidur i edlileg vidmidunargildi.

Glukagonexli

Notkun Sandostatin leidir i flestum tilvikum til verulegs bata a flokkudrepsatbrotum (necrolytic
migratory rash) sem eru einkennandi fyrir pennan sjukdém. Ahrif Sandostatin & vaga sykursyki sem
kemur oft fyrir eru ekki berandi og draga almennt ekki Gr porf fyrir instlin eda blodsykurslaekkandi
lyf. Sandostatin dregur Ur nidurgangi og par med eykst likamspyngd vidkomandi sjuklinga. b6 ad
notkun Sandostatin leidi oft til tafarlausrar leekkunar & plasmagildum glukagons, helst pessi laeekkun
yfirleitt ekki vid langvarandi medferd, préatt fyrir ad pad haldi afram ad draga ur einkennum.

Gastrinaexli/Zollinger-Ellison heilkenni

Medferd med protonupumpuhemlum eda H.-vidtakablokkum veitir almennt stjorn & ofseytingu
magasyru. Hinsvegar getur verid ad ekki ndist fullnaegjandi bati & nidurgangi, sem einnig er dberandi
einkenni, med medferd med protonupumpuhemlum eda H.-vidtakablokkum. Sandostatin getur hjélpad
til vio ad draga frekar Ur ofseytingu magasyru og draga Ur einkennum, par med talid nidurgangi, vegna
pess ad pad dregur Ur heekkudum gastringildum, hja sumum sjaklingum.



Instlinaexli

Notkun Sandostatin leidir til leekkunar & énaemisinsalini i blédrasinni, sem getur samt sem adur verid
skammvinn (um 2 klst.). Hja sjuklingum med skurdteek &xli getur Sandostatin fyrir adgerd hjalpad til
vid ad koma blédsykri i edlilegt horf og halda honum stédugum. Hja sjuklingum med 6skurdtekum
g6okynja eda illkynja exlum er haegt ad beeta bléosykursstjérnun, &n samhlida vidvarandi leekkunar &
insalingildum i bl6drésinni.

Fylgikvillar eftir skurdadgerd & brisi

Hjéa sjuklingum sem fara eiga i skurdadgerd & brisi dregur notkun Sandostatin Ur tidni deemigerdra
fylgikvilla adgeroa (t.d. brisfistla, igerda og blddsykinga i kjolfarid, bradrar brisbélgu eftir adgerd) i
kringum og eftir adgerd.

Bladandi &dahnutar i maga og vélinda

Hja sjuklingum med blaedandi edahndta i maga og vélinda vegna undirliggjandi skorpulifrar tengist
notkun Sandostatin asamt sérstakri medferd (t.d. herdimedferd) betri stjorn & blaeedingu og bladingu
sem kemur fljott aftur, minni porf & bl6dgjof og betri lifslikum fyrstu 5 dagana. Nakvaemur
verkunarhattur Sandostatin er ekki ad fullu 1j6s, en talid er ad Sandostatin dragi Ur blddstreymi i idrum
(splanchnicussvadi) med pvi ad hamla losun @dadrvandi horména (t.d. VIP, glikagons).

Medferd vid Kirtileexlum i heiladingli sem seyta TSH

Verkun medferdar med Sandostatin var skodud i framskyggnri rannsokn hja 21 sjuklingi og sameinud
vid rod 37 birtra tilvika. Medal 42 sjuklinga med metanleg lifefnafraedileg gogn, var 81% sjuklinga
(n=34) med fullneegjandi nidurstddur (ad minnsta kosti 50% minnkun & TSH og verulega minnkun &
skjaldkirtilshorménum), en 67% (n=28) nadu edlilegum gildum TSH og skjaldkirtilshormona. Hja
pessum sjaklingum hélst svérun medan a medferdinni stdd (i allt ad 61 manud, ad medaltali

15,7 manudi).

Vardandi klinisk einkenni var greint fra augljésri batingu hja 19 af 32 sjuklingum med kliniska
skjaldvakaofseytingu. Minnkun & rammali a&xlis um meira en 20% kom fram i 11 tilvikum (41%) med
meira en 50% minnkun i 4 tilvikum (15%). Greint var fra fyrstu minnkun eftir 14 daga medferd.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Eftir inndzlingu undir hid frasogast Sandostatin hratt og ad fullu. Hamarkspéttni i plasma nast innan
30 minatna.

Dreifing

Dreifingarrammal er 0,27 I/kg og heildaruthreinsun 160 ml/min. Préteinbinding i plasma er samtals
65%. Magn pess Sandostatin sem binst bl6dkornum er hverfandi.

Brotthvarf
Brotthvarfshelmingunartimi eftir inndaelingu undir hid er 100 minutur. Eftir inndaelingu i blazed &
brotthvarf sér stad i tveimur fosum med helmingunartimana 10 minatur og 90 minGtur. Brotthvarf

meirihluta peptidsins & sér stad i haegdum en um 32% skiljast Ut 6breytt i pvagi.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi hafoi ekki ahrif & heildardtsetningu (AUC) fyrir octreotidi sem gefid er med
inndeelingu undir hud.
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Brotthvarfsgeta kann ad vera minni hja sjaklingum med skorpulifur, en ekki hja sjaklingum med
fitulifur.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Dyrarannséknir & bradum eiturverkunum og eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum
a erfoaefni, krabbameinsvaldandi ahrifum og eiturverkunum & a&xlun benda ekki til neinnar sérstakrar
heettu fyrir menn.

Rannsoknir & exlun hja dyrum syndu ekki fram & ahrif & vanskdpunarvaldandi ahrif, ahrif &
fosturvisi/fostur eda onnur ahrif & exlun af voldum octreotids vid allt ad 1 mg/kg/solarhring skammta
gefna utan meltingarvegar (parenteral). Fram kom einhver hémlun & lifedlisfreedilegum vexti afkveema
hja rottum sem var skammvinn og var talin vera vegna balingar & vaxtarhormoni fyrir tilstilli mikilla
lyfhrifa (sja kafla 4.6).

Engar sértaekar rannsoknir voru gerdar hja ungum rottum. I rannsoknum & proska fyrir og eftir
feedingu, kom fram skertur voxtur og proski hja F1 afkveemi madra sem fengu octreotid alla
medgodnguna og medan afkveemid var & spena. Seinkun & pvi ad eistu gengu nidur kom fram hja
karlkyns F1 afkvaeemum, en frjésemi karlkyns F1 afkvaeema sem urdu fyrir ahrifum var edlileg. Pess
vegna voru framangreindar nidurstédur timabundnar og taldar vera vegna hémlunar & vaxtarhormoni.

Krabbameinsvaldandi eiginleikar/langvarandi eiturverkanir

Trefjasarkmein komu fram hja rottum sem fengu octreotidacetat i solarhringsskdmmtum sem voru allt
ao 1,25 mg/kg likamspyngdar, einkum hja fjolda karldyra vid stungustad par sem lyfid var gefid undir
haa, eftir 52, 104 og 113/116 vikur. Stadbundin axli komu einnig fram hja vidmidunarrottunum, en
myndun peirra &xla var hins vegar rakin til afbrigdilegrar trefjavefsmyndunar sem myndast vid
vidvarandi ertandi ahrif & stungustédum og eykst vegna sura mjélkursyru/mannitdl burdarefnisins.
Pessi Gsérteeku vidbrogad i vef virtust vera bundin vid rottur. £xlismein komu hvorki fram hja masum
sem fengu daglegar inndzlingar octreotids undir hud i skommtum sem namu allt ad 2 mg/kg i

98 vikur, né hja hundum sem fengu daglega skammta af lyfinu undir hd i 52 vikur.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Mjélkursyra

Mannitél (E421)

Natriumhydrogenkarbdnat

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki méa blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6. Octreotidacetat er
ekki stédugt i TPN-lausnum (total parenteral nutrition).

6.3  Geymslupol

3ar.

Nota skal lyfid um leid og pakkning lyfsins hefur verid rofin.
Nota skal pynnta lausn um leid og han hefur verid Gtbain.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

Geymid i upprunalegum umbuadum til varnar gegn ljosi.
Geymid i keeli (2°C-8°C). M4 ekki frjosa.
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Geyma ma lykjurnar vid leegri hita en 30°C i allt ad tveer vikur.
Geymsluskilyrdi eftir ad pakkning lyfsins hefur verid rofin og eftir pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

Litlausar lykjur med eins punkta skurdi (one-point-cut) ar gleri af gerd | med tveimur
litak6dahringjum sem innihalda teera, litlausa lausn.

Sandostatin 50 mikrogromm/1 ml: Einn blar hringur og einn gulur hringur.
Sandostatin 100 mikrogrémm/1 ml: Einn blar hringur og einn graenn hringur.
Pakkningar med 3, 5, 6, 10, 20 og 50 lykjum i pappabakka sem er i ytri dskju.
Fjolpakkningar med 10 pakkningum sem hver inniheldur 3 lykjur.

Ekki er vist ad allir styrkleikar og pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun og 6nnur medshondlun
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.

Leidbeiningar um notkun og medhéndlun
Lykjurnar eru eingdngu einnota. Ekki skal opna lykjurnar fyrr en rétt &dur en lyfid er gefid og 6notadri
lausn & ad farga.

Notkun undir hud

Sjuklingar sem eiga sjalfir ad gefa lyfio med inndeelingu undir htd purfa ad fa um pad mjog nakveemar
leidbeiningar hja leekninum eda hjukrunarfraedingi.

Til pess ad draga Ur stadbundnum épaegindum er melt med pvi ad lausnin nai stofuhita fyrir
inndzlingu. Fordast skal endurteknar inndeaelingar med stuttu millibili & sama stungustad.

Innrennsli i blazed

Lyf sem gefa @ med inndaelingu/innrennsli skal fyrir notkun skyggna med tilliti til mislitunar og
atfellinga. Pynna verdur lyfid fyrir innrennsli i blaed. Sandostatin (octreotidacetat) er edlis- og
efnafraedilega stodugt i 24 klst. i sefédum, jafnprystnum saltvatnslausnum eda sefoum 5%
dextrésalausnum (glukdsa) i vatni. Vegna pess ad Sandostatin getur haft ahrif 4 glukésajafnvegi, er pd
radlegt ad nota jafnprystnar saltvatnslausnir frekar en dextrésa. Pynntar lausnirnar eru edlis- og
efnafraedilega stodugar i a.m.k. 24 Kklst. vid laegri hita en 25°C. Af drverufreedilegum orsékum & ad
nota pynntu lausnina tafarlaust. Sé lausnin ekki notud strax, er geymsla fyrir notkun & abyrgd notanda.
Lausnin & ad n& stofuhita aftur fyrir notkun.

Lyfinu er venjulega blandad 0t i jafnprystid saltvatn og innrennslid & tilbdinni lausninni & ad eiga sér
stad med hjalp innrennslisdzlu. betta ma endurtaka eins oft og purfa pykir par til medferdin hefur nad
peirri timalengd sem meelt var fyrir um.

7. MARKADSLEYFISHAFI
Novartis Healthcare A/S

Edvard Thomsens Vej 14

2300 Kgbenhavn S

Danmork.

8. MARKABSLEYFISNUMER

50 mikrog/ml: MTnr 870235 (IS).
100 mikrég/ml:  MTnr 870236 (IS).
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBDSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 1. jantar 1991
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 21. febrdar 2011.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS
19. janGar 2024.

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar, www.serlyfjaskra.is.
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