PRODUKTRESUME

1 LAKEMEDLETS NAMN
Octostim 150 pg/dos, nasspray, 16sning

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 dos nasspray innehaller: Desmopressinacetat 150 pg

Hjalpdmne med kand effekt
Bensalkoniumklorid 0,1 mg

For fullstandig forteckning 6ver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3 LAKEMEDELSFORM
Nasspray, 16sning

4 KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Octostim nasspray ar indicerat vid foljande tillstand hos patienter som visat adekvat svar efter
en testdos av preparatet.

Terapeutiskt for kontroll av mindre blddning. Blodningsprofylax hos patienter med mild
hemofili A och mild von Willebrands sjukdom i samband med mindre kirurgiska och
diagnostiska ingrepp. | undantagsfall vid medelsvara former av respektive sjukdom.
Forkortning eller normalisering av en forlangd blodningstid vid trombocytdysfunktion.

4.2 Dosering och administreringssatt

Terapeutisk kontroll av blédning samt blédningsprofylax: 300 pg (1 spraydos i vardera
nésborren) ges vid blédning eller en halv timme fore operation. Dosen kan upprepas var 12:e
timme under maximalt 2-3 dagar. Vid kirurgiska ingrepp rekommenderas i forsta hand
parenteral administrering av desmopressin.

Innan Octostim anvénds for kontroll av blédning eller blédningsprofylax ska desmopressinets
effekt pa koagulationsfaktorer och bloédningstid bestammas hos den enskilde patienten med
hjalp av en testdos, 300 ug (1 spraydos i vardera nésborren).

Efterstravad 6kning av VI1I1:C beddms enligt samma riktlinjer som vid behandling med faktor
V111 koncentrat. Dock kan halten VII1:C forvéntas fortsétta att 6ka under 1-2 timmar efter
administreringen. Octostim-effekten skiljer sig alltsa fran passiv tillforsel av faktor V111 dar
halten VI1I1:C borjar sjunka omedelbart efter administreringen.

Plasmanivaer av VII1:C och VWF:Ag stiger kraftigt efter desmopressin, dock utan att man
kunnat faststalla korrelation mellan plasmakoncentration av dessa faktorer och
blédningstiden, varken fore eller efter desmopressin.



Faststallande av blodningstid och plasmanivaer av koagulationsfaktorerna bor ske i samarbete
eller samrad med landets koagulationslaboratorier: Koagulationscentrum, Skanes
Universitetssjukhus, Malmo, tel 040-33 10 00 (begar i véxeln "koagulationsjouren™);
Karolinska Universitetssjukhus, Solna, tel 08-517 700 00 (begér i vaxeln
"koagulationsjouren™); Sahlgrenska Universitetssjukhus, Goteborg, tel 031-342 10 00 (begér i
vaxeln “koagulationsjouren”).

Se instruktioner i avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Octostim ska inte anvandas vid:

- habituell eller psykogent betingad polydipsi (dygnsurinvolym éver 40 ml/kg)

- syndrom med stérd ADH-sekretion (SIADH)

- kand hyponatremi

- kénd eller misstankt hjartinkompensation och andra tillstand som kraver behandling
med diuretika

- von Willebrands sjukdom typ 11B

- dverkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne som anges i
avsnitt 6.1.

4.4 Varningar och forsiktighet

Octostim ska anvéandas med forsiktighet vid:

- behandling av sma barn samt aldre patienter

- rubbad vatske- och/eller elektrolytbalans

- risk for okat intrakraniellt tryck

- mattlig till svar njurinsufficiens (kreatininclearance mindre an 50 ml/min)

Vatskerestriktion ska iakttas. Utan samtidig minskning av vatskeintaget, kan behandlingen
leda till vattenretention och/eller hyponatremi (huvudvark, illamaende/krakningar, viktokning
och i allvarligare fall kramper).

Under behandling med Octostim nésspray ska vétskeintaget begransas till minsta mojliga for
att slacka torst (max 1,5 I/dygn for vuxna) och kroppsvikten bor kontrolleras regelbundet. Vid
en gradvis 6kning av kroppsvikten, serumnatrium under 130 mmol/l eller plasmaosmolalitet
under 270 mOsm/kg kroppsvikt maste vatskeintaget reduceras drastiskt och administreringen
av Octostim avbrytas.

En 6kad risk for hyponatremi foreligger hos barn, aldre och hos patienter med lagt natrium i
plasma.

Behandling med desmopressin bor avbrytas eller noggrant justeras vid akuta sjukdomar med
rubbad vatske- och/eller elektrolytbalans som vid systeminfektioner, feber och gastroenterit,
och vétske-/elektrolytbalansen bér monitoreras noggrant, sarskilt vid kraftig blédning.

For att undvika hyponatremi maste forsiktighet iakttas med sarskild uppmérksamhet pa
vatskeretention och en frekvent kontroll av natrium i plasma vid féljande tillstand;

- samtidig behandling med lakemedel som &r kanda for att inducera syndrom med stord
ADH-sekretion (SIADH), t ex tricykliska antidepressiva, SSRI, klorpromazin och
karbamazepin och vissa antidiabetika i sulfonureidgruppen, sasom glibenklamid
samtidig behandling med NSAID-preparat
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Vid uttalad trombocytopeni forkortar Octostim inte férlangd blédningstid.

Octostim nésspray kan orsaka bronkospasm eftersom preparatet innehaller
bensalkoniumklorid.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Substanser som &ar kanda for att inducera stord ADH-sekretion, t ex tricykliska antidepressiva,
SSRI, klorpromazin och karbamazepin liksom antidiabetika av sulfonureidgruppen, sasom
glibenklamid, kan orsaka en additiv antidiuretisk effekt med 6kad risk for vattenretention, se
avsnitt 4.4.

NSAID-preparat kan inducera vattenretention/nhyponatremi, se avsnitt 4.4.

Det ar osannolikt att desmopressin skulle interagera med ldkemedel som paverkar
metabolismen i levern, eftersom desmopressin inte uppvisar signifikant levermetabolism i in
vitro-studier med mikrosomer fran manniska. Formella interaktionsstudier in vivo har dock
inte utforts.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertilitet

Fertilitetsstudier har inte utforts. In vitro-analyser i humana kotyledonmodeller visade att
transplacental transport av desmopressin saknas nér det administreras i terapeutiska
koncentrationer motsvarande rekommenderade doser.

Graviditet

Data fran ett begransat antal (n=53) gravida kvinnor som behandlats for diabetes insipidus,
samt data fran ett begransat antal (n=54) gravida kvinnor med von Willebrands sjukdom, visar
inga skadliga effekter av desmopressin pa graviditeten eller fostrets/den nyfoddes hélsa. Inga
andra relevanta epidemiologiska data ar tillgangliga. Djurstudier pavisar varken direkta eller
indirekta skadliga effekter avseende graviditet, embryonal/fosterutveckling, forlossning eller
postnatal utveckling.

Octostim nasspray bor ges med forsiktighet vid graviditet.

Amning

Resultat fran analyser av modersmjolk fran modrar, som fatt hoga doser desmopressin
(300 pg intranasalt), visar att desmopressin passerar éver i modersmjélk men méngden
desmopressin som kan 6verforas till barnet ar lag, och sannolikt lagre an de méangder som
kravs for att paverka diuresen. Huruvida desmopressin ackumuleras i modersmjolk vid
upprepad dosering har inte studerats.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner
Octostim har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framféra fordon eller anvanda
maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sakerhetsprofilen
Den allvarligaste biverkningen med desmopressin &r hyponatremi, se nedan under
”Beskrivning av utvalda biverkningar”.




Lista @ver biverkningar

Systematiska sdkerhetsdata ar inte tillgangliga for Octostim nésspray vid hematologiska
indikationer. Biverkningar som rapporterats efter marknadsforingen eller for andra
desmopressinformuleringar har lagts till i kolumnen ”Ingen kéand frekvens”.

Organsystem Vanliga Mycket sallsynta | Ingen kand
(>1/100, <1/10) | (<1/10 000) frekvens
Immunsystemet Allergiska reaktioner
Metabolism och Hyponatremi Viktokning*
nutrition
Psykiatriska tillstand Forvirringstillstand™*
Centrala och perifera | Huvudvark* Konvulsioner*,
nervsystemet koma*, yrsel*
Ogon Ogonrodnad
Hjartat Overgéende
hjartklappning
Blodkaérl Flush
Andningsvagar, Néstappa/rinit,
brostkorg och nasblddning
mediastinum
Magtarmkanalen [llamaende*, Krakningar*
magknip*
Hud och subkutan Pruritus, utslag,
vavnad urtikaria
Muskuloskeletala Muskelspasmer*
systemet och bindvav
Allmédnna symtom Perifert 6dem™*,
och/eller symtom vid trotthet™
administreringsstéllet

*Rapporterat i samband med hyponatremi

Beskrivning av utvalda biverkningar

Den allvarligaste biverkningen med desmopressin &r hyponatremi som kan ge symtom i form
av huvudvark, illaméaende, krakning, viktokning, sjukdomskansla, buksmarta, muskelspasmer,
yrsel, forvirring, minskat medvetande och i allvarliga fall konvulsioner och koma. Orsaken till
potentiell hyponatremi ar den forvéantade antidiuretiska effekten.

Enstaka fall av allergiska hudreaktioner och mer allménna allvarliga allergiska reaktioner har
rapporterats.

Pediatrisk population
Sarskild forsiktighet ska iakttas hos barn betraffande varningar och forsiktighet som anges i
avsnitt 4.4.

Sarskilda populationer
Barn, aldre patienter och patienter med laga natriumnivaer kan ha en 6kad risk for att utveckla
hyponatremi, se avsnitt 4.4.




Rapportering av missténkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till:

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Toxicitet

Overdosering leder till forlangd verkningsduration med en ¢kad risk for vattenretention och
hyponatremi. Redan normaldoser kan tillsammans med stort vétskeintag ge
vattenintoxikation. Doser fran 0,3 ug/kg i.v. och 2,4 ng/kg intranasalt har tillsammans med
vatskeintag givit hyponatremi och kramper hos barn och vuxna. Emellertid gav 40 pg
intranasalt till 5 man barn och 80 pg intranasalt till 5-aring inga symtom. 4 pg parenteralt till
nyfodd gav oliguri samt viktuppgang.

Symtom
Symtom som vid vattenintoxikation. Huvudvark, illamaende. Vatskeretention, hyponatremi,

hypoosmolalitet, oliguri, CNS-depression, kramper, lungédem. Se dven i preparattexten
beskrivna biverkningar.

Behandling
Behandlingen av hyponatremi ska vara individuell, men foljande generella rekommendationer

kan ges:

Hyponatremi behandlas med avbrytande av desmopressinbehandlingen och vatskerestriktion.
Om patienten har symtom kan infusion av isoton eller hyperton natriumklorid ges. Nar
vatskeretentionen dar allvarlig (kramper och medvetsloshet) behandlas den med furosemid.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Antidiuretiskt hormon, ADH, ATC-kod: HO1BAO02

Octostim innehaller desmopressin, en strukturanalog till det naturliga humana
baklobshormonet argininvasopressin. Det skiljer sig darifran genom att aminogruppen i
cystein tagits bort och L-arginin ersatts med D-arginin.

Desmopressin 300 pg intranasalt leder till &tminstone en fordubbling i plasma av halten av
faktor V111 koagulationsaktivitet (VI11:C). Aven halten av von Willebrand faktorantigen
(VWF:Ag) 6kar men i mindre utstrackning. Samtidigt sker en frigorelse av
plasminogenaktivator (PA). Effekten pa koagulationsprofilen &r densamma som for 0,2 pg/kg
intravendst administrerat desmopressin.

En forlangd blodningstid forkortas i samma utstrackning efter 300 g desmopressin
intranasalt som efter 0,3 pg/kg kroppsvikt intravendst.


http://www.lakemedelsverket.se

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Biotillgangligheten relativt till intravents administrering ar ca 3-5 %. Maximal

plasmakoncentration efter 300 pg uppnas efter ungefar en timme och uppgar till 400 pg/ml i
genomsnitt.

Distribution
Distributionsvolymen i elimineringsfasen &r 0,3-0,5 I/kg. Desmopressin passerar ej blod-
hjarnbarriaren.

Metabolism

In vitro-studier har visat att ingen signifikant mangd av desmopressin metaboliseras i
levermikrosomer. Det ar darfor inte troligt att desmopressin metaboliseras i levern hos
manniska. Desmopressin hammar inte CYP1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 och
3A4 in vitro och saledes borde desmopressin inte paverka farmakokinetiken av andra
lakemedel som metaboliseras av CYP enzymer.

Eliminering

Total clearance av desmopressin har beréknats till 7,6 I1/h. Halveringstid for desmopressin i
elimineringsfasen &r i genomsnitt 2,8 timmar. Hos friska personer utséndras 52 % av den
desmopressin som administreras oférandrad i urinen.

Inga konsrelaterade skillnader betraffande farmakokinetiken for desmopressin har
observerats.
5.3 Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Gangse studier avseende sakerhetsfarmakologi, toxicitet vid upprepade doser, gentoxicitet och
reproduktionstoxicitet visade inga sarskilda risker for manniska. Karcinogenicitetsstudier har
inte utforts pa grund av att desmopressin &ar nara beslaktat med det naturligt forekommande
peptidhormonet.

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Bensalkoniumklorid (I6sning)
Natriumklorid
Citronsyramonohydrat (E 330)
Dinatriumfosfatdihydrat

Renat vatten

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.
6.3 Hallbarhet
3ar.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 25 °C.



Forvaras staende.

6.5 Faorpackningstyp och innehall

Octostim nasspray drivs av en manuell dospump utan drivgas. Spraypumpen ar konstruerad
att ge 0,1 ml I6sning (=150 g desmopressinacetat) per spraydos.

Glasflaska (pumpspray) 2,5 ml (ca 25 doser).

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Innan Octostim nasspray anvands forsta gangen, fyll pumpen genom att trycka ned 6 ganger
eller tills en jamn dusch erhalls. Om sprayen inte har anvants pa 3 dagar, ar det nddvandigt att
fylla om pumpen genom att trycka ned 2 ganger eller tills en jamn dusch erhalls.

Bruksanvisning:
Patienten ska snyta sig fore anvandning av sprayen.

1. 1. Taav
skyddshylsan.

2. Kontrollera att den nedre delen av
pumpslangen inne i flaskan ar nedsénkt
I vatskan.

3. 3. Fyll pumpen om
sprayen inte har
anvants de
senaste

3 dagarna.

4. Nar pumpen har fyllts, ger den en dos
varje gang pumpen trycks ned.




5. FOr in spetsen
raktin i
néasborren och
spraya en gang.
Andas som
vanligt genom
nésan utan att
kraftigt dra in
luften genom
nasan.

6. Nar du behdver fler doser, spraya
vaxelvis i vardera nasborre.

7. Sétt pa skyddshylsan efter anvandning
och forvara flaskan staende.

Sprayflaskan ska alltid forvaras staende.

Vid minsta tvekan huruvida korrekt dos administrerats, ska ingen ytterligare spraydos ges
forran vid nasta doseringstillfalle.

Hos sma barn ska administreringen av lakemedlet strikt Gvervakas av en vuxen for att
sékerstélla korrekt dosering.

7 INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Ferring Lakemedel AB
Box 4041
203 11 Malmé

8 NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING
12945

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
1997-02-28 / 2007-02-28

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
2025-11-13
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