Začiatok formulára

SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ LIEKU (SPC) 


1. NÁZOV LIEKU 
Casodex 50 mg 

2. KVALITATÍVNE A KVANTITATÍVNE ZLOŽENIE LIEKU 
Bicalutamidum 50 mg v jednej tablete. 

3. LIEKOVÁ FORMA 
Filmom obalené tablety. 
Vzhľad: okrúhle, biele, bikonvexné tablety s označením CDX50 na jednej strane a s logom firmy na druhej strane. 

4. KLINICKÉ ÚDAJE 
4.1 Terapeutické indikácie 
Liečba pokročilého karcinómu prostaty v kombinácii s liečbou analógmi LHRH alebo s chirurgickou kastráciou. 

4.2 Dávkovanie a spôsob podávania 
Dospelí muži vrátane starších pacientov: jedna tableta (50 mg) raz denne. 
Terapiu liekom Casodex 50 mg je treba začať aspoň 3 dni pred začiatkom liečby analógmi LHRH alebo súčasne s chirurgickou kastráciou. 
Deti: Casodex 50 mg je kontraindikovaný u detí. 
Poškodenie obličiek: U pacientov s poškodenou funkciou obličiek nie je potrebné upravovať dávkovanie. 
Poškodenie pečene: U pacientov s ľahkým poškodením funkcie pečene nie je potrebné upravovať dávkovanie. U pacientov s miernym až závažným poškodením pečene môže dôjsť k zvýšenej kumulácii liečiva (pozri časť 4.4 Špeciálne upozornenia). 

4.3 Kontraindikácie 
Casodex 50 mg je kontraindikovaný u žien a detí. 
Casodex 50 mg sa nesmie podávať pacientom s precitlivenosťou na liečivo alebo na ktorúkoľvek pomocnú látku obsiahnutú v lieku. 
Súbežné podávanie terfenadínu, astemizolu alebo cisapridu s liekom Casodex je kontraindikované. 

4.4 Špeciálne upozornenia 
Casodex 50 mg sa do značnej miery metabolizuje v pečeni. Z údajov je zrejmé, že eliminácia liečiva môže byť u pacientov so závažným poškodením funkcie pečene pomalšia, čo môže viesť k jeho zvýšenej kumulácii. Preto u pacientov s miernym až závažným poškodením pečene je pri užívaní lieku Casodex 50 mg potrebná zvýšená opatrnosť. 
Je potrebné zvážiť pravidelné kontroly funkcie pečene kvôli možným zmenám hodnôt pečeňových testov, ktoré sa väčšinou vyskytnú v priebehu prvých 6 mesiacov liečby. 
Ak sa vo veľmi vzácnych prípadoch vyskytnú závažné zmeny hodnôt pečeňových funkcií (pozri časť 4.8 Nežiaduce účinky), je potrebné podávanie lieku Casodex 50 mg prerušiť. 
Ukázalo sa, že Casodex 50 mg inhibuje cytochróm P450 (CYP3A4), preto pri súbežnom podávaní s liečivami metabolizovanými prevažne enzýmom CYP3A4 je potrebná zvýšená opatrnosť (pozri časť 4.3 Kontraindikácie a 4.5 Liekové a iné interakcie). 

4.5 Liekové a iné interakcie 
Nie sú dokázané farmakodynamické ani farmakokinetické interakcie medzi liekom Casodex 50 mg a analógmi LHRH. 
Skúšky in vitro preukázali, že R-Casodex je inhibítorom CYP3A4 a má slabší inhibičný účinok na aktivitu CYP2C9, 2C19 a 2D6. 
Hoci klinické štúdie s fenazónom (antipyrínom), ako markerom aktivity cytochrómu P450 (CYP), nepodali žiadny dôkaz o možnej liekovej interakcii lieku Casodex 50 mg, pri súbežnom užívaní lieku Casodex 50 mg počas 28 dní bola priemerná expozícia midazolamu (AUC) zvýšená až o 80%. Toto zvýšenie je významné pre lieky s úzkym terapeutickým indexom. Preto súbežné podávanie s terfenadínom, astemizolom a cisapridom je kontraindikované a pri súbežnom podávaní lieku Casodex 50 mg s liečivami ako sú cyklosporín a blokátory vápnikového kanála je potrebná zvýšená opatrnosť. Hlavne ak dôjde k potenciovanému účinku, alebo k výskytu nežiaducich účinkov uvedených liečiv, je treba znížiť dávky. Pri podávaní cyklosporínu sa odporúča pravidelné monitorovanie plazmatických koncentrácií a klinického stavu pri začiatku a ukončení liečby liekom Casodex 50 mg. 
Pri súbežnom podávaní lieku Casodex 50 mg s inými liekmi, ktoré inhibujú oxidáciu liečiv, ako napr. cimetidín a ketokonazol, je potrebná opatrnosť, pretože môže dôjsť k zvýšeniu plazmatických koncentrácií lieku Casodex a následne k zvýšenému výskytu nežiaducich účinkov. 
Skúšky in vitro ukazujú, že Casodex 50 mg môže vytesňovať kumarínové antikoagulans, warfarín, z jeho väzby na bielkoviny. Preto sa odporúča pri užívaní lieku Casodex 50 mg pacientom, ktorí súbežne užívajú kumarínové antikoagulanciá, časté a pravidelné vyšetrovanie protrombínového času. 

4.6 Používanie v gravidite a počas laktácie 
Casodex 50 mg je kontraindikovaný u žien a nesmie sa podávať ženám v gravidite a počas laktácie. 

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viesť motorové vozidlá a obsluhovať stroje 
Nie je pravdepodobné, že by Casodex 50 mg ovplyvňoval schopnosť viesť motorové vozidlá alebo obsluhovať stroje. Príležitostne sa však môže vyskytnúť somnolencia, preto je potrebná zvýšená opatrnosť. 

4.8 Nežiaduce účinky 
Casodex 50 mg pacienti znášajú dobre. Iba zriedkavo sa pozorovali nežiaduce účinky, kvôli ktorým sa liek vysadil. 
Farmakologický účinok lieku Casodex 50 mg môže viesť k určitým očakávaným nežiaducim účinkom, ku ktorým patria návaly tepla, svrbenie, tiež citlivosť prsníkov a gynekomastia, ktoré môžu byť zmiernené súčasnou kastráciou. Môže sa vyskytnúť hnačka, nevoľnosť, vracanie, slabosť a suchá pokožka. 
Pri podávaní lieku Casodex 50 mg sa pozorovali zmeny hodnôt pečeňových testov (zvýšené hladiny transamináz, cholestáza a žltačka), v zriedkavých prípadoch závažného charakteru. Často išlo o zmeny prechodné, ktoré ustúpili alebo sa zmiernili počas liečby alebo po jej ukončení. Veľmi vzácne sa u pacientov liečených liekom Casodex vyskytlo zlyhanie pečene, ale kauzálny vzťah k terapii liekom Casodex nebol dokázaný. Je treba zvážiť pravidelné testovanie pečeňových funkcií (pozri tiež časť 4.4). 
Zriedkavo sa pozorovali kardiovaskulárne príhody, ako sú angina pectoris, srdcové zlyhanie, poruchy prevodu srdca vrátane predĺženia PR a QT intervalu, arytmií a nešpecifických EKG zmien. 
Vzácne sa vyskytla trombocytopénia. 
Nasledujúce nežiaduce účinky boli hlásené z klinických štúdií v rámci podávania lieku Casodex 50 mg spolu s analógom LHRH (ktoré podľa názoru skúšajúcich mohli byť nežiaducou reakciou na liek, s frekvenciou ?1%). Ich kauzálny vzťah k podávaniu lieku nebo dokázaný a niektoré z hlásených prejavov patria k ťažkostiam, ktoré sa bežne vyskytujú u starších pacientov: 
Kardiovaskulárny systém: srdcové zlyhanie. 
Gastrointestinálny systém: anorexia, sucho v ústach, dyspepsia, zápcha, flatulencia. 
Centrálny nervový systém: závraty, nespavosť, ospalosť, pokles libida. 
Respiračný systém: dušnosť. 
Urogenitálny systém: impotencia, noktúria. 
Hematologický systém: anémia. 
Koža a adnexy: alopécia, kožná vyrážka, potenie, hirzutizmus. 
Metabolické a nutričné poruchy: diabetes mellitus, hyperglykémia, edém, prírastok alebo úbytok hmotnosti. 
Celkové: bolesť brucha, bolesť na hrudi, bolesť hlavy, celková bolesť, bolesť v oblasti panvy, zimnica. 

4.9 Predávkovanie 
S predávkovaním u človeka nie sú žiadne skúsenosti. Neexistuje žiadne špecifické antidotum a liečba by mala byť symptomatická. Dialýza nie je veľmi vhodná, pretože Casodex 50 mg sa vysokou mierou viaže na bielkoviny a neprechádza do moča v nezmenenej forme. Indikovaná je všeobecná podporná liečba zahrňujúca monitorovanie vitálnych funkcií. 

5. FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI 
Farmakoterapeutická skupina: Cytostatikum, antiandrogén 
ATC klasifikácia: L02BB03 

5.1 Farmakodynamické vlastnosti 
Casodex 50 mg je nesteroidný antiandrogén, ktorý nemá žiadnu ďalšiu endokrinnú aktivitu. Viaže sa na androgénne receptory bez toho, aby pri tom aktivoval expresiu génov, a tým inhibuje androgénnu stimuláciu. Výsledkom inhibície je regresia tumorov prostaty. 
Casodex 50 mg je racemát s antiandrogénnym účinkom, ktorý sa nachádza takmer výlučne ako (R)-enantiomér. 

5.2 Farmakokinetické vlastnosti 
Casodex 50 mg sa po perorálnom podaní dobre vstrebáva. Nebolo dokázané, že by potrava klinicky významne ovplyvňovala jeho biologickú dostupnosť. 
(S)-enantiomér sa rýchle vylučuje v porovnaní s (R)-enantiomérom, ktorého polčas plazmatickej eliminácie je približne jeden týždeň. 
Pri pravidelnom dennom podávaní lieku Casodex 50 mg je koncentrácia (R)-enantioméru v plazme približne desaťnásobná, čo je spôsobené jeho dlhým eliminačným polčasom. 
Pri dennej dávke 50 mg lieku Casodex 50 mg dosahujú rovnovážne plazmatické koncentrácie (R)-enantioméru hodnotu približne 9 µg/ml. Z celkového počtu enantiomérov prítomných v plazme v rovnovážnom stave pripadá 99% na (R)-enantiomér, ktorý má dominantný podiel na liečebnom účinku. 
Farmakokinetika (R)-enantioméru nie ovplyvnená vekom, poškodením funkcie obličiek ani ľahkým až stredne ťažkým poškodením funkcie pečene. Bolo dokázané, že u pacientov s ťažkým poškodením funkcie pečene sa (R)-enantiomér eliminuje z plazmy pomalšie. 
Casodex 50 mg sa do značnej miery viaže na bielkoviny (racemát 96%, R-Casodex 99,6%) a extenzívne sa metabolizuje (oxidáciou a glukuronidáciou): jeho metabolity sa približne rovnakým dielom vylučujú obličkami a žlčou. 

5.3 Predklinické údaje o bezpečnosti 
Casodex 50 mg pôsobí u zvierat ako silný antiandrogén a induktor oxidázy so zmiešanou funkciou. S týmito účinkami sú spojené zmeny cieľových orgánov vrátane indukcie tumorov. Žiadne z výsledkov predklinického skúšania nie sú významné vo vzťahu k liečbe pacientov s pokročilým karcinómom prostaty. 

6. FARMACEUTICKÉ INFORMÁCIE 
6.1 Zoznam pomocných látok 
Lactosum monohydricum, magnesii stearas, hypromellosum, macrogolum 300, carboxymethylamylum natricum, povidonum, titanii dioxidum. 

6.2 Inkompatibility 
Nie sú známe. 

6.3 Čas použiteľnosti 
5 rokov 

6.4 Upozornenia na podmienky a spôsob skladovania 
Pri teplote do 30°C. 

6.5 Vlastnosti a zloženie obalu, veľkosť balenia 
PVC/Al blister, písomná informácia pre používateľa, papierová skladačka. 
Veľkosť balenia: 28 tabliet 

7. DRŽITEĽ ROZHODNUTIA O REGISTRÁCII 
AstraZeneca Ltd. UK, Macclesfield, Veľká Británia 

8. REGISTRAČNÉ ČÍSLO 
56/0046/97-S 

9. DÁTUM REGISTRÁCIE / DÁTUM PREDĹŽENIA 
Predĺženie registrácie do: 

10. DÁTUM POSLEDNEJ REVÍZIE TEXTU 
august 2002 


