SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

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

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

Sja 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 leekkun & gildum vaxtarhorméns (GH) og IGF-1 i plasma hja sjuklingum
med esavoxt (acromegaly) sem ekki hefur nadst fullnegjandi stjorn & med skurdadgerd eda
geislameodferd. Sandostatin er einnig atlad sjuklingum med aesavoxt sem ekki geta eda vilja gangast
undir skurdadgerd eda a timabilinu par til geislamedferd neer fullri verkun.

Medferd vid einkennum sem tengjast virkum innkirtlasexlum i meltingarvegi og brisi (GEP-&xlum),
t.d. silfurfrumuaexlum (carcinoid tumours) sem likjast serotoninheilkenni (sja kafla 5.1).

Sandostatin er ekki medferd vid @&xlum og er ekki leknandi hja slikum sjuklingum.
Fyrirbyggjandi gegn fylgikvillum eftir skurdadgerdir a brisi.

Brad meoferd til ad stodva blaedingar og til ad koma i veg fyrir ad bleedingar hefjist ad nyju vegna
&0ahnuta i maga og vélinda hja sjiklingum med skorpulifur. Sandostatin & ad nota 4samt annarri
sérhafori medferd, svo sem herdimedferd med holspeglun (endoscopic sclerotherapy).

Meodferd vid kirtileexlum i heiladingli sem seyta TSH:

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

o hja sjuklingum 1 geislamedferd par til geislamedferdin er virk.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Asavoxtur

{ upphafi 0,05 til 0,1 mg undir hud 4 8 eda 12 kist. fresti. Skammtabreytingar eiga ad byggja a
manadarlegu mati 4 gildum vaxtarhormons (GH) og IGF-1 (markmid: GH <2,5 ng/ml; IGF-1 innan
eOlilegra marka), kliniskum einkennum og hvernig lyfid polist.

Hja flestum sjuklingum er askilegur sélarhringsskammtur 0,3 mg. Ekki skal fara yfir hdmarks
solarhringsskammt sem nemur 1,5 mg. Mala 4 vaxtarhormén og IGF-1 4 6 manada fresti hja
sjuklingum & stodugum skammti af Sandostatin.



Hafi ekki nadst markteek laekkun a8 GH-gildum og neinn bati & kliniskum einkennum innan 3 manada
fra pvi ad medferd med Sandostatin hofst, a4 ad haetta medfero.

Innkirtlacexli i meltingarvegi og brisi

{ upphafi eru gefin 0,05 mg einu sinni eda tvisvar & solarhring, med inndzelingu undir hud.
Skammturinn er smam saman aukinn i 0,1 til 0,2 mg 3 sinnum & so6larhring, eftir kliniskri svorun,
ahrifum a gildi horména sem axl1id hefur framleitt (ahrifum a utskilnad 5-hydroxyindolediksyru i
pvagi pegar um silfurfrumuzxli [carcinoid tumors] er ad raeda) og pvi hvernig lyfid polist. I einstaka
tilvikum getur verid naudsynlegt ad auka skammtinn. Vidhaldsskammt 4 a9 stilla einstaklingsbundid.

Naist ekki jakvaed svorun hvad silfurfrumueexli vardar, innan 1 viku fra upphafi medferdar med
hamarksskammti sem bolist af Sandostatin, skal hatta medferd.

Fylgikvillar eftir skurdadgerd a brisi
0,1 mg prisvar & sélarhring med inndelingu undir hid 1 7 daga 1 r6d, fra og med deginum sem
skurdadgerdin fer fram, ad minnsta kosti 1 klst. fyrir kvidarholsopnun.

Bleedandi cedahnutar | maga og vélinda
25 mikrégromm/klst. 1 5 daga med samfelldu innrennsli 1 blaed. Nota ma Sandostatin pynnt med
jafnprystnu saltvatni.

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

Medferd vio kirtileexlum [ heiladingli sem seyta TSH

Skammturinn sem yfirleitt hefur besta verkun er 100 mikrégromm prisvar a solarhring, gefinn med
inndelingu undir hud. Skammtinn ma adlaga ad svorun vid TSH og skjaldkirtilshormonum. Ad
minnsta kosti 5 daga medferd parf til ad deema verkunina.

Notkun hja 6ldrudum
Ekkert bendir til pess ad aldradir i medferd med Sandostatin poli lyfid ekki eins vel eda purfi adra
skammta.

Notkun hja bérnum
Reynsla af notkun Sandostatin handa bérnum er takmorkud.

Notkun hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi

Helmingunartimi lyfsins getur lengst hja sjuklingum med skorpulifur og pvi getur verid naudsynlegt
a0 adlaga vidhaldsskammt.

Notkun hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi

Skert nyrnastarfsemi hefur ekki ahrif 4 heildarutsetningu (AUC) fyrir octreotidi pegar pad er gefio
med inndaelingu undir had; pvi er ekki naudsynlegt ad breyta skommtum Sandostatin.

Lyfjagjof

Gefa ma Sandostatin beint med inndaelingu undir hao (s.c.) eda med innrennsli i blaaed (i.v.) eftir
pynningu. Sja nanari leidbeiningar 1 kafla 6.6 um medhdndlun og pynningu lyfsins fyrir gjof.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.



4.4 Sérstok varnadaroro og varuodarreglur vio notkun

Almennt

Vegna pess ad heiladingulsaxli sem seyta vaxtarhormodni geta dreift sér og leitt til alvarlegra
fylgikvilla (t.d. sjonsvidsskerdingar), er aridandi ad fylgst s€¢ ndid med 6llum sjuklingum. Ef fram
koma merki um tutbreidslu @xla, skal thuga adrar leidir.

Medferdaravinningur pess ad draga ur gildum vaxtarhormons (GH) og ad na fram edlilegri péttni
IGF-1 (insulin-like-growth factor 1) hja konum med asavoxt er sa ad hugsanlega er hegt ad
endurvekja frjosemi. Radleggja skal konum a barneignaraldri ad nota fullnsegjandi getnadarvorn

medan 4 medferd med octreotidi stendur, ef porf krefur (sja kafla 4.6).

Hafa skal eftirlit med starfsemi skjaldkirtils hja sjiklingum sem eru 4 langvarandi medferd med
octreotidi.

Hafa skal eftirlit med lifrarstarfsemi medan 4 medferd med octreotidi stendur.

Tilvik sem tengjast hjarta- og &dakerfi

Algengt er a0 greint sé fra haegsletti. Naudsynlegt getur verid ad breyta skommtum lyfja eins og beta
blokka, kalsiumgangaloka eda lyfja sem hafa ahrif 4 vokva og blodsaltajatnvaegid (sja kafla 4.5).

Tilkynnt var um gattasleglarof (par med talio algjort gattasleglarof) hja sjuklingum sem fengu stora
skammta med samfelldu innrennsli (100 mikrégromm 4 klukkustund) og sjuklingum sem fengu stakan
skammt af octreotidi i blaaed (50 mikrégramma skammt og pvi naest 50 mikrégromm 4 klukkustund
med samfelldu innrennsli). bvi skal ekki gefa umfram hamarksskammtinn sem er 50 mikrégromm a
klukkustund (sja kafla 4.2). Fylgjast parf naid med hjartastarfsemi sjuklinga sem fa stora skammta af
octreotidi.

Gallbladra og tengd tilvik

Gallsteinar eru mjog algengir medan 4 medferd med Sandostatin stendur og geta tengst
gallblodrubolgu 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 maelt med dmskodun 4 gallblooru adur en medferd hefst og 4 6 til
12 ménada fresti medan 4 medferd med Sandostatin stendur.

Innkirtlagexli i meltingarvegi og brisi

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

Glukosaefnaskipti

Vegna hamlandi ahrifa a4 vaxtarhormon, glukagon og instlin, getur Sandostatin haft ahrif a
blodsykursstjornina. Dregid getur ur sykurpoli eftir maltio og i sumum tilvikum getur komio fram
vidvarandi blodsykurshaekkun vid langtima notkun. Einnig hefur verid greint fra blodsykurslekkun.

Hja sjuklingum med instlinaxli getur octreotid hugsanlega magnad og lengt timabil
blodsykursleekkunar vegna hlutfallslega meiri homlunar & seytingu vaxtarhormons og glukagons en
insulins og vegna pess ad instlinhamlandi 4hrif vara skemur. Fylgjast parf gaumgefilega med pessum
sjiklingum { byrjun medferdar med Sandostatin og pegar skommtum er breytt. Aberandi sveiflur i
blodsykurspéttni ma hugsanlega minnka med minni og tidari skommtum.



Dregid geeti ur instlinporf hja sjuklingum med sykursyki af gerd I & medferd med Sandostatin. Hja
sjuklingum sem ekki eru med sykursyki og sjuklingum med sykursyki af gerd Il par sem insulinfordi
er ad hluta til 6skertur getur medferd med Sandostatin valdid bl6dsykursheekkun eftir maltidir. bvi er
melt med ad fylgst sé med sykurpoli og sykursykismedferd.

ZAdahnutar 1 vélinda

Vegna pess ad eftir bledingatilvik i tengslum vid @dahnuta i vélinda er aukin heetta 4 ad fram komi
instlinhad sykursyki eda breytingar & insulinporf hja sjuklingum sem pegar eru med sykursyki, verdur
a0 fylgjast med blodsykursgildum & videigandi hatt.

Stadbundin viobrogd 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
moénnum midad vid likamsyfirbord). Ekki kom fram neinn ofvoxtur eda exlisvoxtur vid stungustadinn
undir hud 1 52 vikna rannsokn 4 eiturverkunum hja hundum. Ekki hefur verid greint fra &xlismyndun a
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 tegundarsértakar og séu ekki mikilveegar
fyrir notkun lyfsins hja monnum (sja kafla 5.3).

Nering

Octreotid getur haft ahrif a frasog fitu Gr fadu hja sumum sjuklingum.

Hja nokkrum sjuklingum sem fengid hafa medferd med octreotidi hefur komid fram lekkud gildi
Bis-vitamins og 6edlileg Schilling prof. Melt er med pvi ad fylgst sé med gildum Bi>-vitamins hja
sjuklingum sem eru med sdgu um minnkada péttni Bj,-vitamins, medan 4 medferd med Sandostatin

stendur.

Briskirtilsstarfsemi

Vart hefur ordid vio vanstarfsemi i briskirtilsutseytingu (pancreatic exocrine insufficiency) hja sumum
sjuklingum sem fa medferd med octreotidi vid taugainnseytiexli i maga, pormum eda briskirtli
(gastroenteropancreatic neuroendocrine tumours). Einkenni vanstarfsemi i briskirtilsutseytingu geta
m.a. verid fitusaur, lausar haegdir, paninn kvidur og pyngdartap. fhuga skal skimun og videigandi
medferd vid vanstarfsemi i briskirtilsutseytingu samkvamt kliniskum leidbeiningum hja sjuklingum
med einkenni.

Natriuminnihald

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

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Naudsynlegt getur verid ad breyta skdmmtum lyfja eins og beta blokka, kalsiumgangaloka eda lyfja
sem hafa ahrif 4 vokva- og blodsaltajafnvacgid pegar Sandostatin er gefid samhlida (sja kafla 4.4).

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

Sandostatin hefur reynst minnka frasog ciclosporins Ur pérmum og seinka frasogi cimetidins.
Samhlidamedferd med octreotidi og bromocriptini eykur adgengi bromocriptins.

Takmarkadar upplysingar sem birtar hafa verid gefa til kynna ad somatostatinhlidsteedur geti dregid tr



umbrotum efna sem vitad er a0 umbrotna fyrir tilstilli cytokrom P450 ensima. Petta kann ad vera
vegna balingar vaxtarhormons. Vegna pess a0 ekki er haegt ad utiloka ad octreotid geti verkad pannig,
4 ad fara varlega i ad nota 6nnur lyf sem umbrotna adallega fyrir tilstilli CYP3A4 og hafa prongan
leekningalegan studul (t.d. kinidin og terfenadin).

Sambhlidanotkun med geislavirkum somatostatinhlidstaedum

Somatostatin og hlidsteedur pess eins og octreotid keppast um ad bindast somatostatinvidtokum og
geta haft dhrif 4 verkun geislavirkra somatostatinhlidsteedna. Fordast skal notkun Sandostatin 1 24 klst.
fyrir gjof lutetium (1"7Lu) oxodotreotids, sem er geislavirkt lyf sem binst somatostatinvidtokum.

4.6 Frjésemi, medganga og brjéstagjof

Medganga

Takmarkadar upplysingar (nidurstédur innan vid 300 pungana) liggja fyrir um notkun octreotids a4
medgéngu og i um pad bil pridjungi pessara tilvika er nidurstada pungunarinnar épekkt. Meirihluti
tilkynninganna barst eftir notkun octreotids eftir markadssetningu pess og meira en 50% Utsettra
pungana sem greint var fra var hja sjuklingum med asavoxt. Flestar konurnar fengu octreotid 4 fyrsta
pridjungi medgdngunnar i skdommtum fra 100-1200 mikrégromm af Sandostatin undir hud/sélarhring
e0a 10-40 mg af Sandostatin LAR/manudi. Greint var fra medfaddum afbrigoileika i um pad bil 4%
tilvika pungana par sem nidurstadan er pekkt. Enginn grunur er um orsakatengsl vid octreotid i pessum
tilvikum.

Dyrarannsoknir benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra eiturahrifa 4 axlun (sja kafla 5.3).
Sem fyrirbyggjandi adgerd er askilegt ad fordast notkun Sandostatin 4 medgongu (sja kafla 4.4).
Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort octreotid skilst it i brjostamjolk. Dyrarannsoknir syna ad octreotid skilst 1t i
modurmjolk. Sjuklingar eiga ekki ad hafa barn a brjosti medan & medferd med Sandostatin stendur.

Frj6semi

Ekki er pekkt hvort octreotid hefur ahrif 4 frjosemi hja ménnum. Seinkun 4 pvi ad eistu gengu nidur
kom fram hja karlkyns atkveemum kvendyra sem fengu medferd medan 4 medgongu og mjolkurgjof
stod. Octreotid hafdi hins vegar ekki skerdandi ahrif a frjosemi hja karlkyns og kvenkyns rottum i
skdmmtum sem namu allt 1 mg/kg likamspyngdar & sélarhring (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Sandostatin hefur engin eda dveruleg ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla. Radleggja skal
sjuklingum a0 gaeta vartdar vid akstur eda notkun véla ef peir finna fyrir sundli, prottleysi/preytu eda
hofudverk medan & medferd med Sandostatin stendur.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 upplysingum um Oryggi

Algengustu aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra vid medferd med octreotidi eru
meltingarferakvillar, taugakerfiskvillar, kvillar 1 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, h6fudverkur, gallsteinar, blodsykurshekkun og haegdatregda. Adrar
algengar aukaverkanir voru sundl, stadbundinn sarsauki, mdl i gallvegi, truflanir 4 starfsemi



skjaldkirtils (t.d. minnkun a4 TSH (thyroid stimulating hormone), minnkud heildarpéttni T4 og
minnkun & friu T4), lausar hagdir, skert sykurpol, uppkost, prottleysi og blodsykurslaekkun.

Aukaverkanir settar fram i t6flu

Eftirtoldum aukaverkunum, tilgreindar i t6flu 1, hefur verid safnad saman ur kliniskum rannséknum &
octreotidi:

Aukaverkanir (tafla 1) eru tilgreindar eftir tioni, hinar algengustu fyrst. Tidnin er skilgreind samkvamt
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 6rsjaldan fyrir (<1/10.000), par med talid einstok tilvik. Innan
tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1 Aukaverkanir sem greint var fra i kliniskum rannséknum

Meltingarfzeri

Mjo6g algengar: Nidurgangur, kvidverkir, 6gledi, hegdatregda, vindgangur.

Algengar: Meltingartruflanir, uppkost, paninn kvidur, fitusaur, lausar
haegdir, mislitun hegda.

Taugakerfi

Mjog algengar: Hofudverkur.

Algengar: Sundl.

Innkirtlar

Algengar: Skjaldvakabrestur, truflanir 4 starfsemi skjaldkirtils (t.d. minnkun
a TSH (thyroid stimulating hormone), minnkud heildarpéttni T4
og minnkun & friu T4).

Lifur og gall

Mjog algengar: Gallsteinar.

Algengar: Gallbloorubolga, mol i gallvegi, hackkun bilirubins i bl6di.

Efnaskipti og neering

Mjog algengar: Bléosykurshakkun.

Algengar: Blodsykurslaekkun, skert sykurpol, lystarleysi.

Sjaldgaefar: Ofpornun.

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

Mjog algengar: Viobrogo 4 stungustad

Algengar: brottleysi.

Ranns6knanidurstoour

Algengar: Heekkud gildi transaminasa.

Hud og undirhad

Algengar: K401, utbrot, harlos.

Ondunarfzri

Algengar: Medi.

Hjarta

Algengar: Heaegslattur.

Sjaldgaefar: 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 tidni peirra eda orsakasamhengi vid notkun
lyfsins.




Tafla 2 Aukaverkanir sem tilkynntar hafa verio eftir markaossetningu lyfsins

B160 og eitlar

Blooflagnafaed.

Onzemiskerfi

Bradaofnemi, ofnemisvidbrogd.

Huo og undirhuo

Ofsakladi

Lifur og gall

Brao brisbolga, brad lifrarbdlga an gallteppu, lifrarbolga med gallteppu, gallteppa, gula, gula af
voldum gallteppu.

Hjarta

Hjartslattaréregla.

Ranns6knanidurstéour

Haekku gildi alkalisks fosfatasa, haekkud gildi gammaglutamyltransferasa.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Gallbladra og tengd vidbrogd

Synt hefur verid fram 4 ad somatostatinhlidsteedur hamla samdrattarhaefni gallbl6drunnar og draga ur
seyti galls sem getur leitt til breytinga 4 virkni gallbl6drunnar eda myndunar malar (sludge). Greint
hefur verid fra myndun gallsteina hja 15 til 30% einstaklinga sem eru 4 langtimamedferd med
Sandostatin gefnu undir hid. Tidnin hja almennu pyodi (4 aldrinum 40 til 60 ara) er 5 til 20%. Ef
gallsteinar myndast pa eru peir yfirleitt 4n einkenna. Gallsteina sem valda einkennum 4 ad medhondla
annadhvort med pvi ad leysa pa upp med gallsyrum eda fjarleegja pa med adgero.

Meltingarfeeri
I mjog sjaldgeefum tilvikum geta aukaverkanir fra meltingarfaerum likst bradri garnastiflu med
versnandi kvidpenslu, slemum uppmagalsverkjum, eymslum i kvidi og spenntum kvidvédvum.

bekkt er ad tidni aukaverkana fra meltingarferum minnki med timanum vid aframhaldandi medferd.

Tioni aukaverkana fra meltingarfaerum ma hugsanlega lackka med pvi ad fordast faeduneyslu rétt i
kringum notkun Sandostatin undir htid. bad pydir ad gefa 4 lyfid milli mala eda rétt fyrir svefn.

Ofneemi og bradaofnemisviobrogd

Greint hefur verid fra ofnaemi og ofnaemisvidbrogdum eftir ad lyfid var sett 4 markad. Pegar petta 4 sér
stad hefur petta adallega ahrif a4 htd en sjaldan munn og dndunarveg. Greint hefur verid fra einstokum
tilvikum ofnamislosts.

Viobrégo a stungustad

Verkir eda stingir, naladofi eda svidi vid stungustad par sem lyfid er gefid undir hid, asamt roda og
boélgu, sem varir sjaldan lengur en 15 minttur. Draga ma ar stadbundnum 6paegindum med pvi ad lata
lausnina na stofuhita adur en inndeling fer fram eda med inndaelingu minna rammals af haerri
styrkleika.

Efnaskipti og ncering
bratt fyrir ad fituinnihald 1 heegdum geti aukist, er hingad til ekki vitad um tilvik naringarskorts vegna
vanfrasogs i tengslum vid langtimamedferd med octreotidi.

Brisensim

Orsjaldan hefur verid greint fra bradri brisbolgu sem kom fram 4 fyrstu klukkustundunum eda
dogunum eftir medferd undir hild med Sandostatin. Sjukdéomurinn gekk til baka pegar medferdinni var
heett. Jafnframt hefur verid greint fra brisbolgu vegna gallsteina hjé sjiklingum a langtimamedferd
med Sandostatin undir hud.



Hjartasjukdomar

Heegtaktur er algeng aukaverkun somatostatinhliosteedna. Greint hefur verid fra breytingum a
hjartalinuriti, t.d. lengingu QT-bils, breytingu 4 rafoxli (axis shift), 6timabeerri endurskautun, lagri
spennu, R/S vixlun, 6timabarum R-toppi og 6sérteekum breytingum & ST-T bylgju, hja badi
sjuklingum med asavoxt og sjuklingum med serétoninheilkenni. Samhengid milli pessara tilvika og
octreotids er ekki ad fullu pekkt pvi margir pessara sjuklinga eru med undirliggjandi hjartasjukdoma
(sja kafla 4.4).

Blodflagnafceo
Greint hefur veri0 fra bl6oflagnafao eftir ad lyfio var sett & markad, einkum hja sjuklingum med
skorpulifur 4 medferd med Sandostatin (i.v.). Petta gengur til baka eftir a0 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. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

4.9 Ofskommtun

Greint hefur verid fra takmorkudum fjolda ofskammtana fyrir slysni med Sandostatin hja fullordnum
og bornum. Hja fullordnum voru skammtarnir a bilinu 2.400-6.000 mikrégromm/sé6larhring, gefnir
med samfelldu innrennsli 1 blazd (100-250 mikrogromm/klst.) eda undir hid (1.000 mikrégréomm
prisvar sinnum 4 soélarhring). Paer aukaverkanir sem greint var fra voru hjartslattaréregla,
lagprystingur, hjartastopp, strefnisskortur i heila, brisbolga, fitulifur (hepatic steatosis), nidurgangur,
mattleysi, svefndrungi, pyngdartap, lifrarsteekkun og mjolkursyrublédsyring. Tilkynnt var um
gattasleglarof (par med talio algjort gattasleglarof) hja sjuklingum sem fengu 100 mikrégromm a
klukkustund med samfelldu innrennsli og/eda stakan skammt af octreotidi 1 blaed (50 mikrogramma
skammt og pvi naest 50 mikrogromm a klukkustund med samfelldu innrennsli).

Hja bornum voru skammtarnir a bilinu 50-3.000 mikrogromm/sélarhring gefnir med samfelldu
innrennsli (2,1-500 mikrogromm/klst.) eda undir htid (50-100 mikrogromm). Eina aukaverkunin sem
greint var fra var vag bléodsykurshakkun.

Ekki hafa komid fram neinar dventar aukaverkanir hja krabbameinssjuklingum sem fengu Sandostatin
i skommtunum 3.000-30.000 mikrégromm/solarhring undir had i fleiri en einum skammti.

Medferd vid ofskommtun er eftir einkennum.

5. LYFJAFRZAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lythrif

Flokkun eftir verkun: Somatostatin og hlidstaedur, ATC-flokkur: HO1CB02

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

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

Hja dyrum er octreotid 6flugri hemill & losun vaxtarhormoéns, glikagons og insulins en somatostatin
og er sérteekara fyrir baelingu vaxtarhormoéns og gliikagons.

Hja heilbrigdum einstaklingum hefur verid synt fram a ad Sandostatin hamlar:

. losun vaxtarhormodns sem Orvast af arginini og blodsykurslaeekkun af voldum insulins eda
areynslu.
. losun insulins, glukagons, gastrins og annarra peptida ur GEP-innkirtlakerfinu eftir maltidir auk

losunar insulins og glikagons af véldum arginins.


http://www.lyfjastofnun.is/

. losun a skjaldvakakveikju (TSH) sem Orvast af skjaldvakaforkveikju (TRH).

Olikt somatostatini hamlar octreotid frekar seytingu vaxtarhorméns en insulins og notkun pess veldur
ekki ofseytingu hormona eftir ad notkun er heett (rebound) (p.e. vaxtarhormoéns hja sjuklingum med
&savoxt).

Hja sjuklingum med asavoxt laekkar Sandostatin plasmagildi vaxtarhormons og IGF-1. Hja allt ad
90% sjuklinga sést minnkun 4 vaxtarhormoéni um 50% eda meira og { um helmingi tilvika er haegt ad
na fram minnkun vaxtarhormoéns i sermi nidur 1 < 5 ng/ml. Hja flestum sjuklingum dregur Sandostatin
verulega ur kliniskum sjikdéomseinkennum, svo sem hofudverk, bolgum 1 hud og mjikvefjum, svita,
lidverkjum og naladofa. Hja sjuklingum med stort heiladingulsaxli getur medferd med Sandostatin
valdid pvi ad &xlid minnkar litillega.

Hja sjuklingum med virk innkirtlagexli i meltingarvegi og brisi dregur Sandostatin ur mérgum
kliniskum einkennum vegna fjolbreytilegrar verkunar pess 4 innkirtla. Sja mé kliniskan og
einkennabundinn bata hja sjuklingum sem enn hafa &xlistengd einkenni pratt fyrir fyrri medferdir, svo
sem skurdadgerdir, gerd stiflu (embolization) i lifrarslagaed og ymiss konar lyfjamedferdir, t.d.
streptozocin og 5-fluorouracil.

Verkun Sandostatin & mismunandi gerdir &xla

Silfurfrumuaexli (carcinoid tumours)

Notkun Sandostatin getur leitt til pess ad pad dragi r einkennum, einkum roda og nidurgangi. {
morgum tilvikum fylgir pessu leekkun serotonins i plasma og minnkadur utskilnadur
5-hydroxyindolediksyru i pvagi.

VIP-&xli

bessi &xli einkennast lifefnafreedilega af offramleidslu eedadrvandi peptids i pormum (VIP [vasoactive
intestinal peptide]). I flestum tilvikum dregur notkun Sandostatin @r alvarlegum seytingarnidurgangi
sem einkennir petta astand og eykur pannig lifsgaedi. Pessu fylgir bati 4 tengdum blédsaltardskunum,
t.d. bléokaliumlakkun, pannig ad hagt er ad heetta uppbotargjof vokva og blodsalta med inntdku eda i
blaaod. Hja sumum sjuklingum hefur télvusneidmyndataka leitt i 1jos ad pad heaegir 4 exlisvexti eda
hann stodvast eda &xlio jafnvel minnkar, einkum meinvorp i lifur. Kliniskum bata fylgir yfirleitt
leekkun 4 VIP-gildum i plasma, sem geta leekkad nidur i edlileg vidmidunargildi.

Glukagonaxli

Notkun Sandostatin leidir 1 flestum tilvikum til verulegs bata 4 flokkudrepsutbrotum (necrolytic
migratory rash) sem eru einkennandi fyrir pennan sjukdom. Ahrif Sandostatin 4 vaega sykursyki sem
kemur oft fyrir eru ekki aberandi og draga almennt ekki ur 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 lekkun
yfirleitt ekki vid langvarandi medferd, pratt fyrir ad pad haldi afram ad draga tr einkennum.

Gastrinaxli/Zollinger-Ellison heilkenni

Medferd med protonupumpuhemlum eda Hp-vidtakablokkum veitir almennt stjorn & ofseytingu
magasyru. Hinsvegar getur verid a0 ekki naist fullnaeegjandi bati 4 nidurgangi, sem einnig er aberandi
einkenni, med medferd med protonupumpuhemlum eda Ho-vidtakablokkum. Sandostatin getur hjalpad
til vid a0 draga frekar ur ofseytingu magasyru og draga 0r einkennum, par med talid nidurgangi, vegna
pess ad pad dregur ur haekkudum gastringildum, hja sumum sjuklingum.



Insalinaexli

Notkun Sandostatin leidir til lekkunar & dnamisinsulini 1 bl6drasinni, sem getur samt sem adur verid
skammvinn (um 2 klst.). Hja sjiklingum meo skurdtek exli getur Sandostatin fyrir adgerd hjalpad til
vid a0 koma blodsykri i edlilegt horf og halda honum stédugum. Hja sjuklingum med éskurdtekum
gbdokynja eda illkynja exlum er haegt ad baeta blddsykursstjornun, an samhlida vidvarandi lekkunar &
insulingildum 1 bl6drasinni.

Fylgikvillar eftir skurdadgero 4 brisi

Hja sjuklingum sem fara eiga i skurdadgerd a brisi dregur notkun Sandostatin ur tioni deemigerdra
fylgikvilla adgerda (t.d. brisfistla, igerda og blodsykinga i kjolfarid, bradrar brisbdlgu eftir adgerd) i
kringum og eftir adgerd.

Blaedandi &dahnutar 1 maga og vélinda

Hja sjuklingum med blaedandi edahntta i maga og vélinda vegna undirliggjandi skorpulifrar tengist
notkun Sandostatin dsamt sérstakri medferd (t.d. herdimedferd) betri stjorn 4 bledingu og bledingu
sem kemur fljott aftur, minni porf & blodgjof og betri lifslikum fyrstu 5 dagana. Nakvemur
verkunarhattur Sandostatin er ekki ad fullu 1j6s, en talid er ad Sandostatin dragi ur blodstreymi i idrum
(splanchnicussvadi) med pvi ad hamla losun &dadrvandi hormoéna (t.d. VIP, glikagons).

Medferd vid kirtilexlum i heiladingli sem seyta TSH

Verkun medferdar med Sandostatin var skodud i framskyggnri rannsékn hja 21 sjuklingi og sameinud
vid 160 37 birtra tilvika. Medal 42 sjuklinga med metanleg lifefnafredileg gogn, var 81% sjuklinga
(n=34) med fullnaegjandi nidurstddur (ad minnsta kosti 50% minnkun & TSH og verulega minnkun 4
skjaldkirtilshormonum), en 67% (n=28) nadu edlilegum gildum TSH og skjaldkirtilshormoéna. Hja
pessum sjuklingum hélst svérun medan a medferdinni stod (i allt ad 61 manud, ad medaltali

15,7 manudi).

Vardandi klinisk einkenni var greint fra augljosri beetingu hja 19 af 32 sjuklingum med kliniska
skjaldvakaofseytingu. Minnkun & rammali @xlis um meira en 20% kom fram 1 11 tilvikum (41%) med
meira en 50% minnkun i 4 tilvikum (15%). Greint var fra fyrstu minnkun eftir 14 daga meoferd.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Eftir inndaelingu undir ho frasogast Sandostatin hratt og ad fullu. Hamarkspéttni i plasma naest innan
30 minutna.

Dreifing

Dreifingarrimmal er 0,27 I/kg og heildarathreinsun 160 ml/min. Proteinbinding i plasma er samtals
65%. Magn pess Sandostatin sem binst blodkornum er hverfandi.

Brotthvarf
Brotthvarfshelmingunartimi eftir inndeelingu undir hd er 100 minttur. Eftir inndeelingu i blased a
brotthvarf sér stad i tveimur fésum med helmingunartimana 10 minutur og 90 minitur. Brotthvarf

meirihluta peptidsins a sér stad i haegdum en um 32% skiljast ut 6breytt i pvagi.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi hafoi ekki ahrif 4 heildaratsetningu (AUC) fyrir octreotidi sem gefid er med
inndelingu undir hud.
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Brotthvarfsgeta kann ad vera minni hja sjuklingum med skorpulifur, en ekki hja sjuklingum me0d
fitulifur.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Dyrarannsoknir 4 bradum eiturverkunum og eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum
a erfoaefni, krabbameinsvaldandi ahrifum og eiturverkunum a sxlun benda ekki til neinnar sérstakrar
haettu fyrir menn.

Rannsoknir a exlun hja dyrum syndu ekki fram a ahrif & vanskdpunarvaldandi ahrif, ahrif a
fosturvisi/fostur eda onnur ahrif & exlun af voldum octreotids vid allt ad 1 mg/kg/solarhring skammta
gefna utan meltingarvegar (parenteral). Fram kom einhver homlun 4 lifedlisfraedilegum vexti atkvaema
hja rottum sem var skammvinn og var talin vera vegna balingar 4 vaxtarhormoni fyrir tilstilli mikilla
lythrifa (sja kafla 4.6).

Engar sértaekar rannsoknir voru gerdar hja ungum rottum. { rannséknum 4 proska fyrir og eftir
feedingu, kom fram skertur voxtur og proski hja F1 afkvemi medra sem fengu octreotid alla
medgonguna og medan afkvemid var 4 spena. Seinkun 4 pvi ad eistu gengu nidur kom fram hja
karlkyns F1 afkveemum, en frj6semi karlkyns F1 atkvaema sem urdu fyrir ahrifum var edlileg. bess
vegna voru framangreindar nidurstédur timabundnar og taldar vera vegna homlunar & vaxtarhormoni.

Krabbameinsvaldandi eiginleikar/langvarandi eiturverkanir

Trefjasarkmein komu fram hja rottum sem fengu octreotidacetat i so6larhringsskommtum sem voru allt
ad 1,25 mg/kg likamspyngdar, einkum hja fjolda karldyra vid stungustad par sem lyfid var gefio undir
huo, eftir 52, 104 og 113/116 vikur. Stadbundin &xli komu einnig fram hja viomidunarrottunum, en
myndun peirra axla var hins vegar rakin til afbrigdilegrar trefjavefsmyndunar sem myndast vid
vidvarandi ertandi ahrif & stungustodum og eykst vegna sura mjoélkursyru/mannitol burdarefnisins.
bessi osértaeku vidbrogo i vef virtust vera bundin vid rottur. Axlismein komu hvorki fram hja masum
sem fengu daglegar inndelingar octreotids undir hid i skommtum sem namu allt ad 2 mg/kg i

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

6. LYFJAGERDARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Mjolkursyra

Mannitol (E421)

Natriumhydrogenkarbonat

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki m4 blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6. Octreotidacetat er
ekki stodugt i TPN-lausnum (total parenteral nutrition).

6.3 Geymslupol

3 ar.

Nota skal lyfid um leid og pakkning lyfsins hefur verid rofin.
Nota skal pynnta lausn um leid og hiin hefur verid utbuin.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.
Geymid i kali (2°C-8°C). Ma ekki frjosa.
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Geyma ma lykjurnar vid laegri hita en 30°C 1 allt ad tveer vikur.
Geymsluskilyroi eftir a0 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) ur gleri af gerd I med tveimur
litak6dahringjum sem innihalda teera, litlausa lausn.

Sandostatin 50 mikrogromm/1 ml: Einn blar hringur og einn gulur hringur.
Sandostatin 100 mikr6grémm/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 6skju.
Fjolpakkningar med 10 pakkningum sem hver inniheldur 3 lykjur.

Ekki er vist ad allir styrkleikar og pakkningasteaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

Leidbeiningar um notkun og medhéndlun
Lykjurnar eru eingdngu einnota. Ekki skal opna lykjurnar fyrr en rétt adur en lyfid er gefid og onotadri
lausn 4 ad farga.

Notkun undir huo

Sjuklingar sem eiga sjalfir ad gefa lyfid meod inndelingu undir hud purfa ad fa um pad mjég nakvamar
leidbeiningar hja leekninum eda hjukrunarfraedingi.

Til pess ad draga ar stadbundnum 6pagindum er melt med pvi ad lausnin nai stofuhita fyrir
inndaelingu. Fordast skal endurteknar inndalingar med stuttu millibili 4 sama stungustad.

Innrennsli i blazed

Lyf sem gefa 4 med inndaelingu/innrennsli skal fyrir notkun skyggna med tilliti til mislitunar og
utfellinga. Pynna verdur lyfid fyrir innrennsli i blaad. Sandostatin (octreotidacetat) er edlis- og
efnafraedilega stodugt 1 24 klst. 1 s&efdum, jatnprystnum saltvatnslausnum eda sefoum 5%
dextrosalausnum (gluikosa) 1 vatni. Vegna pess ad Sandostatin getur haft ahrif & glukosajafnveegi, er po
radlegt ad nota jafnprystnar saltvatnslausnir frekar en dextrosa. Pynntar lausnirnar eru edlis- og
efnafraedilega stodugar 1 a.m.k. 24 klst. vid laegri hita en 25°C. Af érverufradilegum orsdkum & ad
nota pynntu lausnina tafarlaust. S¢ lausnin ekki notud strax, er geymsla fyrir notkun 4 4byrgd notanda.
Lausnin 4 ad na stofuhita aftur fyrir notkun.

Lyfinu er venjulega blandad ut i jafnprystid saltvatn og innrennslid 4 tilbuinni lausninni 4 ad eiga sér
stad med hjalp innrennslisdaelu. Petta ma endurtaka eins oft og purfa pykir par til medferdin hefur ndd
peirri timalengd sem meelt var fyrir um.

7. MARKADSLEYFISHAFI
Novartis Healthcare A/S

Kay Fiskers Plads 10

2300 Kgbenhavn S

Danmork.

8. MARKADPSLEYFISNUMER

50 mikrég/ml: MTnr 870235 (IS).
100 mikrég/ml: ~ MTnr 870236 (IS).
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 1. jantar 1991
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 21. febraar 2011.

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS
2. mars 2026.

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar, www.serlyfjaskra.is.
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