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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Prostin 0,25 mg/ml injek¢ni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden mililitr injekéniho roztoku obsahuje carboprostum 0,25 mg (ve formé& carboprostum
trometamolum 0,332 mg).

Pomocna latka se znamym uc¢inkem:

Prostin 0,25 mg/ml injek¢ni roztok obsahuje 9 mg benzylalkoholu v 1 ml rozpoustédla, coz odpovida
9 mg/ml.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekeni roztok
Popis pripravku: Ciry, bezbarvy roztok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Prostin sterilni roztok je indikovan pro ukonéeni t€hotenstvi ve 13. az 20. tydnu gestace - vypocitano
od prvniho dne posledniho normalniho menstrua¢niho cyklu a u néasledujicich stavi, které jsou ve
vztahu k abortu ve druhém trimestru.

Intramuskularni podani

A. POTRAT

1. Selhani vypuzeni plodu pii pouziti jiné metody.

2. Pfed¢asny odtok plodové vody pii intrauterinnich metodach, kdy doslo k vyplaveni 1éku s plodovou
vodou, a délozni ¢innost nenastala nebo je nedostate¢na.

3. Potfeba opakovaného intrauterinniho podani 1éku pro vypuzeni plodu.

4. Neumyslny nebo spontanni odtok plodové vody, neni-li plod Zzivotaschopny a nedojde-li ke
spontannimu nastupu délozni ¢innosti.

B. ZAMLKLY POTRAT — mrtvy plod v déloze
Vypuzeni zadrZzeného nedonoseného mrtvého plodu u zamlklého potratu v pribéhu 2. trimestru.

C. POPORODNI KRVACEN]{
K 1écbé poporodniho krvaceni zpiisobeného delozni atonii, ktera nereaguje na konvenéni metody
1écby.

Intraamnialni podani
Prostin je indikovan K intraamnialnimu podani k vyvolani potratu od 13. tydne a v druhém trimestru,
pocitano od prvniho dne posledni pravidelné menstruace.




4.2. Davkovani a zptsob podani
Intramuskuldrni podani

A. POTRAT

Pocateéni davka 1 ml piipravku Prostin (0,25 mg karboprostu) se aplikuje hluboko intramuskularné
tuberkulinovou injekéni stiikackou. Dalsi davky po 0,25 mg léku by mély byt aplikovany ve 2-3
hodinovych intervalech v zavislosti na reakci délohy.

Nepovinné lze provést test snasenlivosti 1éku s davkou 0,1 mg (0,4 ml).

Neni-li povazovana délozni kontraktilita za adekvatni ani po opakovaném podani davky 0,25 mg (1
ml), 1ze davku 1€ku postupné zvysovat o 0,05 mg (0,2 ml) az k maximu 0,5 mg (2 ml) v davce kazdé
2-3 hodiny.

U zamlklého potratu muze byt nékdy davka 0,125 mg (0,5 ml) stejné uéinna jako 0,25 mg. Celkové
podané mnozstvi karboprost-trometamolu by nemélo piekrocit 12 mg a kontinualni podavani 1éku
delsi nez dva dny se nedoporucuje.

B. POPORODNI KRVACENI

Pocatecni davka 0,25 mg (1 ml) piipravku Prostin se aplikuje hluboko intramuskularné. Na zakladé
klinickych studii bylo zjisténo, Ze vétSina uspéSnych piipadi reagovala jiz na prvni injekci. U
nékterych vybranych piipadt v§ak bylo k dosazeni uspéchu tieba podat vice davek v intervalech 15-90
minut. Potfebu dalSich injekci a intervaly mezi jednotlivymi aplikacemi ur¢i zasadné oSetiujici 1ékar
podle klinického prub&hu. Celkova davka ptipravku Prostin nema ptesahnout 2 mg (8 davek).

Intraamnidlni poddni
Davka 2,5 mg v 10 ml roztoku se natahne do sterilni stfikatky a poda se transabdominalné do
amniového vaku. Podani musi byt pomalé — déle nez 5 minut.

Béhem podavani je tieba se pravidelné presvédcovat o volném refluxu ¢iré amnialni tekutiny. Zbarvi-
li se tekutina krvi, 1ék se jiz do tohoto mista nepodava.

Jestlize k potratu nedochazi a zasahujici 1ékai doporuci dalsi podani, je mozné podat druhou injekci
2,5 mg az po 24 hodinach. Celkova davka nesmi presdhnout 5 mg.

Léky uréené k parenteralnimu pouziti maji byt pted podanim vizualné zkontrolovany na piitomnost
¢astic nebo zménu zabarveni, kdykoliv to umozni roztok nebo obal.

4.3 Kontraindikace

1. Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
2. Akutni zanétlivé onemocnéni v panevni oblasti.

3. Aktivni onemoOcnéni srdce, plic, jater nebo ledvin.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Prostin ma byt podavan odbornym vySkolenym personalem ve zdravotnickém zafizeni jen pfi
striktnim dodrzovani doporuceného davkovani.

Zvlastni opatrnosti je tfeba pii uziti piipravku u pacientek s anamnézou astmatu, hypotenze,
hypertenze, kardiovaskularniho, ledvinového nebo jaterniho onemocnéni, glaukomu, zvySeného
intraokularniho tlaku, anemie, zloutenky, diabetu mellitu nebo epilepsie.

U pacientek s kardiovaskularnim onemocnénim (riziko poklesu krevniho tlaku az kardiovaskularniho
kolapsu, bradykardie), s anamnézou astmatu (riziko bronchokonstrikce) a s plicnim onemocnénim



(moznost snizeni plicniho krevniho pritoku a zvySeni arteridlniho pulmonalniho tlaku) musi byt
vyhodnocen pomér prospéchu a rizika 1é¢by.

Pti pouziti nekterych prostaglandint byl vzacné hlasen kardiovaskularni kolaps; to je tieba vzit pfi
podavani piipravku Prostin v avahu.

U pacientek 1écenych karboprost-trometamolem byl zaznamenan pokles obsahu arterialniho kysliku
pacientky. Doporucuje se, aby pacientky s kardiopulmonarnimi obtizemi byly béhem 1é¢by sledovany
a v ptipadé potieby jim byl podan kyslik.

U pacientek s pfedchozim poskozenim d€lohy je tfeba (stejné jako u ostatnich oxytocik) pii uzivani
piipravku Prostin zvlastni opatrnosti.

Citlivost délohy na podani exogennich prostaglandinli je v tfetim trimestru téhotenstvi vyrazné
zvySena. Minimalni davka pfipravku Prostin, ktera vyvold evakuaci dé€lohy v pribéhu tfetiho
trimestru, dosud nebyla ur¢ena.

Prostin ziejmé& neplsobi pfimo na fetoplacentarni jednotku, a proto nema byt podavan v ptipadé
Zivotaschopnosti plodu in utero. Prostin nema byt povazovan za abortivum.

Pfi podani antiemetik nebo antidiarrhoik pied aplikaci nebo soucasné s aplikaci pripravku Prostin
dochazi ke snizeni velmi vysoké incidence nezadoucich gastrointestinalnich u¢ink obvyklych pti
podavani prostaglandinu. Jejich podani by se mélo stat soucasti 1é¢by pacientek.

Uziti ptipravku Prostin byva spojeno s piechodnou pyrexii, kterda mize souviset s hypothalamickou
termoregulaci. ZvySeni teploty o 1,1 °C bylo pozorovano pftiblizn€¢ u 1/8 pacientek pii dodrZeni
doporuceného davkovaciho schématu.

Je obtizné rozlisit, zda piipadné zvyseni télesné teploty je nasledkem endometritidy po abortu nebo je
zpusobeno podanim piipravku. Na zakladé zkuSenosti z pouzivani piipravku v bézné praxi bude
rozliSeni vice zfejmé. Zhruba 1/16 pacientek se zvySenou télesnou teplotou méla klinickou diagnozu
endometritidu. ZvySené teploty u dalSich pacientek se vratily k normalu do nékolika hodin od podani
posledni injekce.

V nékterych piipadech spontdnniho potratu je evakuace délohy neuplna. Po podani ptipravku Prostin
1ze oc¢ekavat netplny potrat v 20 % ptipadu.

Pfi nedostate¢ném ucinku piipravku Prostin v pfipadé ukonceni t€hotenstvi je nutné 1é¢bu dokoncit
jinou metodou (viz bod 4.6).

Presto, ze poranéni dé€lozniho hrdla je malo pravdépodobné, musi byt vzdy provedena jeho revize
ihned po potratu.

Béhem studie, kdy byly zvitatim nékolik tydni podavany vysoké davky prostaglandinti skupiny E a F,
byl zaznamenan vyskyt proliferace kostni hmoty. Podobny tuc¢inek byl zaznamenan také u
novorozenct, kterym byl dlouhodobé podavan prostaglandin Ei. Vyskyt stejného ucinku v piipadé
kratkodobého podavani ptipravku Prostin nebyl zaznamenan.

Pomocné latky
Benzylalkohol

Ptipravek Prostin obsahuje benzylalkohol (viz bod 2). Benzylalkohol mtize zpusobit alergickou reakci.
Je dulezité vzit v uvahu celkové mnozstvi benzylalkoholu piijatého ze vsech zdroju. Velké objemy
benzylalkoholu maji byt pouzivany s opatrnosti a pouze pokud je to nezbytné, zejména u pacientek

s poruchou funkce jater nebo ledvin, stejné jako u t€hotnych nebo kojicich zen, kvuli riziku kumulace
a toxicity (metabolicka acid6za).

Sodik



Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné ampulce, to znamena, ze je
Vv podstaté ,,bez sodiku®.
4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Soucasné podavani oxytocik mize vést ke zvyseni jejich ucinku. Soubézné podavani téchto 1ékli neni
doporuceno.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Fertilita
Nejsou k dispozici klinické udaje o t€inku karboprostu na fertilitu.

T&hotenstvi
Studie na zvifatech prokazaly reprodukéni toxicitu; jakakoliv davka piipravku Prostin, ktera zpasobi
zvySeny dé€lozni tonus, by mohla vystavit embryo nebo plod riziku.

Pfi nedostate¢ném ucinku piipravku Prostin v piipad¢ ukonceni téhotenstvi je nutné 1é¢bu dokoncit
jinou metodou (viz bod 4.4).

Prostin nesmi byt v t€hotenstvi pouzit v jiné nez schvalené indikaci (viz bod 4.1).

Pripravek Prostin obsahuje konzervaéni latku benzylalkohol. Benzylalkohol mtize piechazet placentou
(viz bod 4.4).

Kojeni
Udaje o vylucovani karboprost-trometamolu do matetského mléka nejsou k dispozici.

Ptipravek Prostin obsahuje konzervac¢ni latku benzylalkohol (viz bod 4.4).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Nebyly provedeny studie G¢inku na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Byly hlaseny nezadouci G¢inky jako je synkopa, zavraté a ospalost, které mohou schopnost fidit a
obsluhovat stroje ovlivnit.

Pacientka se musi vyhnout fizeni, dokud se neujisti, Ze piipravek Prostin nema vliv na jeji schopnost
fidit a obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ulinky

V niZe uvedené tabulce jsou uvedeny nezddouci Géinky zaznamenané béhem klinickych studii a po
uvedeni pfipravku na trh, sefazené podle tfid organovych systémi a frekvenci vyskytu. Frekvence
vyskytu nezadoucich ucinkl jsou definovany nasledovné: velmi casté (> 1/10), casté (> 1/100 az <
1/10), méné ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000)
a Cetnost neni znama (nelze z dostupnych udaji uréit). V kazdé kategorii frekvence vyskytu jsou
nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zdvaznosti.

Nezadouci ucinky jsou ve vétsiné piipadl prechodné a reverzibilni po ukonceni 1é¢by. Nejcastéjsi
nezadouci Géinky piipravku Prostin s jeho Gi¢inkem na kontraktilitu hladkého svalstva.

V klinickych studiich bylo ve zhruba 2/3 piipadi (66 %) zaznamenano zvraceni a prijem, v 1/3
ptipadi (33 %) nauzea, v 1/8 piipadt (12 %) zvySeni télesné teploty o vice nez 1,1 °C a v 1/14 pfipada
(7 %) zCervenani.



Trida organovych
systémi

Velmi ¢asté

Casté

Méné ¢asté

Neni znamo

Infekce a infestace Endometritida’ Septicky Sok Infekce hornich cest
Infekce modovych cest | dychacich*
Poruchy Hypersenzitivni
imunitniho reakce* (napft.
systému anafylakticka reakce,
anafylakticky Sok,
anafylaktoidni
reakce, angioedém)
Endokrinni Tyreotoxicka krize*
poruchy
Psychiatrické Porucha spanku Uzkost*
poruchy Nervozita*
Poruchy Bolest hlavy* Vazovagalni synkopa Synkopa*
nervového systému Presynkopa
Letargie
Dystonie
Parestezie
Dysgeuzie
Zavrat'’
Somnolence
Poruchy oka Bolest oka
Rozmazané vidéni
Poruchy ucha Huceni/zvonéni v usich
a labyrintu Zavrat
Srdecni poruchy Tachykardie Palpitace*
Cévni poruchy Zrudnuti Hypertenze
Néval horka
Respiracéni, hrudni Kasel Respiracni tiseil Pocit ptiskrceni v

a mediastindlni

Hyperventilace'

hrdle*

poruchy Dyspnoe Pocit duseni se*
Astma Epistaxe*
Sipot Suché hrdlo*
Skytavka
Gastrointestindlni | Prijemf Hematemeze Gastralgie
poruchy Zvraceni® Bolest epigastria Rihani*
Nauzea' Sucho v tstech
Poruchy kiiZe Diaforéza Vyrazka*
a podkozni tkané Poceni
Poruchy svalové Bolest zad Kiece dolnich
a kosterni soustavy Myalgie koncetin*
a pojivové thdné Tortikolis Blefarospasmus*
Poruchy Retence placenty a | Ruptura délohy Poruchy délohy*
reprodukéniho obalt Perforace délohy
systému a prsu D¢lozni krvaceni Panevni bolest’
Citlivost prst
Celkové poruchy a | Retrosternalni | Zimnice, téesavka Tlak v prsou Bolest na hrudi*
reakce v misté diskomfort Bolest v misté injekce | Nadmérna zizen*
aplikace Astenie*
VySetieni Zvyseni

télesné teploty

*Zjisténo po uvedeni na trh.
tNezadouci u¢inky byly zaznamenané pii intramuskularnim i intra-amnialnim podani. Ostatni neZzadouci ucinky
byly zaznamenané pouze pii intramuskuldrnim podani.

HlaSeni podezfeni na nezddouci i¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dalezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1écivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na neZzadouci Géinky na adresu:
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Ceska republika

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Lécba predavkovani je symptomaticka.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
Farmakoterapeuticka skupina: Uterotonikum, ATC skupina GO2AD04
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Karboprost-trometamol pii intramuskularnim podani stimuluje kontrakce myometria gravidniho uteru,
které jsou podobné kontrakcim na konci porodu v normalnim terminu, a zptsobuje dilataci cervixu.
Nebylo zjisténo, zda tyto kontrakce jsou dusledkem piimého puisobeni karboprostu na myometrium.
Presto tyto kontrakce vylou¢i plod z délohy ve vétsing piipadu.

Po porodu vysledné kontrakce myometria zajisti hemostazu v misté uchyceni placenty.

Karboprost-trometamol téZ stimuluje hladkou svalovinu gastrointestinalniho traktu. Tato aktivita mtize
vyvolat zvraceni, prijem nebo oboji, coz je Casté, podava-li se karboprost-trometamol k ukonceni
tehotenstvi a po porodu. U laboratornich zvitat a téz u lidi mize karboprost-trometamol zvysit
télesnou teplotu. Pti podani klinickych davek karboprost-trometamolu z divodu ukonceni téhotenstvi
a po porodu je pozorovana u nékterych pacientek pfechodné zvysena teplota.

U laboratornich zvitat a lidi velké davky karboprost-trometamolu zvysuji krevni tlak, pravdépodobné pisobenim
na kontraktilitu hladkého svalstva cév. V davkach, které se pouzivaji pro ukonéeni téhotenstvi, tento G¢inek
nebyl klinicky vyznamny. V nékterych ptipadech miize podani ptipravku vyvolat pfechodnou bronchokonstrikci.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Po intramuskularnim podéani 0,25 mg karboprostu ve dvouhodinovych intervalech se dosahne za 90
minut po prvni injekci primérné koncentrace v plazmé 2060 pg/ml, ktera za 2 hodiny poklesne na
prumérnou koncentraci 770 pg/ml. Za 90 minut po druhé injekci je pramérna koncentrace v plazmé
2663 pg/ml a za 2 hodiny klesne na 1047 pg/ml. Maximalniho G¢inku je dosaZeno pfiblizné za 16
hodin po podani ptipravku.

Pét pacientek po spontannim porodu v terminu bylo 1é¢eno hned po porodu jednorazové injekei 0,25
mg piipravku, ve vzorcich z periferni krve byla nékolikrat v pribéhu ¢tyf hodin stanovena hladina
karboprost-trometamolu. Nejvyssi koncentrace karboprostu bylo dosazeno po 15 minutich u 2
pacientek — 3009 pg/ml a 2916 pg/ml, po 30 minutach u 2 pacientek, 3097 pg/ml a 2792 pg/ml a po 60
minutach u jedné pacientky 2718 pg/ml.

Karboprost se primarné metabolizuje pfedevsim v jatrech B a Q oxidaci. Klinické studie s radioaktivné
znacenym 15 (S)-15-methylprostaglandinem F,, ukazaly, Ze hlavnim metabolitem je 2,3 dinor-
15methylprostaglandin F», a to jak v plazmé, tak moci. Exkrece moci predstavuje hlavni cestu
eliminace karboprostu a u opice druhu Cynomolgus je karboprost po intramuskularnim podani
prakticky vylouéen do 24 hodin.


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Studie karcinogeneze s piipravkem Prostin nebyly na zvifatech provadény vzhledem k limitovanym
indikacim pfipravku a kratkému trvani podavani. Nebyla prokazana mutagenita pii jadérkovém nebo
Amesové testu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Trometamol, chlorid sodny, benzylalkohol (E1519), kyselina chlorovodikova a hydroxid sodny
k upravé pH, voda pro injekci.

6.2 Inkompatibility

Nedoporucuje se miseni s jinymi latkami.
6.3. Doba pouZzitelnosti

4 roky

6.4. Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté 2 °C — 8 °C.

6.5. Druh obalu a obsah baleni

Ampulka z bezbarvého skla, plastovy pfitez.
Velikost baleni: 1x1 ml.

6.6. Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Intramuskularni a intraamnialni podani.
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