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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

I NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Metopirone, 250 mg, kapsutki, migkkie

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Jedna kapsutka zawiera 250 mg metyraponu.
Substancje pomocnicze o znanym dzialaniu:

Jedna kapsutka zawiera 0,71 mg etylu parahydroksybenzoesanu sodowego i 0,35 mg propylu
parahydroksybenzoesanu sodowego.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Kapsutka migkka

Biata lub zoltawobiala, podtuzna, nieprzezroczysta, migkka kapsutka zelatynowa z nadrukowanym
czerwonym tuszem oznakowaniem ,,HRA* po jednej stronie, z lekko zottawg lepka lub zelowa
zawartoscig.

Wielkos¢ kapsutki: dlugos¢ 18,5 mm; $rednica 7,5 mm.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Jako badanie diagnostyczne u pacjentow z niedoborem hormonu adrenokortykotropowego (ACTH) i
w diagnostyce réznicowej ACTH-zaleznego zespotu Cushinga.

W leczeniu pacjentéw z endogennym zespotem Cushinga.
4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Zastosowania diagnostyczne

(1) Krotki test po podaniu pojedynczej dawki — rozpoznanie niedoboru ACTH

Badanie mozna wykona¢ w warunkach ambulatoryjnych. Podczas tego badania oznaczane sg stezenia
11- deoksykortyzolu i(lub) ACTH w osoczu po podaniu pojedynczej dawki produktu leczniczego
Metopirone. Pacjent przyjmuje o pétnocy Metopirone w dawce 30 mg/kg mc. (maksymalnie 3 g) wraz
z jogurtem lub mlekiem, aby ograniczy¢ nudnosci i wymioty.

Dzieci i mlodziez:
U dzieci zalecana jest taka sama dawka produktu leczniczego, jak u dorostych.



Probka krwi do analizy jest pobierana wczesnie rano (w godzinach 7:30 — 8:00). Nalezy jak
najszybciej zamrozi¢ probke osocza. Nastepnie pacjent otrzymuje profilaktyczng dawke 50 mg octanu
kortyzonu.

Ocena:

Prawidlowe wartosci zaleza od metody uzytej do oznaczenia stezen ACTH 1 11-deoksykortyzolu.
Zwigkszenie stezenia ACTH w osoczu do co najmniej 44 pmol/l (200 ng/1) lub zwigkszenie stezenia
11-deoksykortyzolu do ponad 0,2 umol/l (70 ug/l) zazwyczaj wskazuje na niezmieniony zapas ACTH.
W ramach srodkow ostroznosci pacjenci z podejrzeniem zaburzen czynnosci kory nadnerczy powinni
by¢ hospitalizowani przez noc.

(i1) Test po podaniu wielokrotnym — rozpoznanie niedoboru ACTH i diagnostyka réznicujgca
nadczynnosci kory nadnerczy w zespole Cushinga.

Pacjent musi by¢ hospitalizowany. Podczas tego badania mierzone sg st¢zenia steroidow w moczu.

W pierwszym dniu ustalane sg wartosci poczatkowe dla 24 godzin poprzedzajacych badanie.

W drugim dniu produkt leczniczy Metopirone jest podawany w dawce 500-750 mg co 4 godziny przez
24 godziny, taczna dawka wynosi 3,0 — 4,5 g. Dziatanie jest oceniane w dwoch probkach z dwoch
zbidrek dobowych moczu. Maksymalne dzialanie produktu leczniczego Metopirone na stgzenie
steroidow w moczu powinno by¢ osiagniete w ciggu kolejnej doby.

Drzieci i mlodziez:

Zalecenia dotyczace dawkowania u dzieci i mlodziezy opierajg si¢ na ograniczonych danych. U dzieci
nalezy stosowac¢ dawke 15 mg/kg mc., przy minimalnej dawce wynoszacej 250 mg co 4 godziny dla

6 dawek.

Zaleca sig, aby pacjenci przyjmowali kapsulki z mlekiem Iub po positku, aby zminimalizowac
nudnosci 1 wymioty.

Ocena:

Niedobor ACTH:

Jesli przedni ptat przysadki funkcjonuje prawidtowo, produkt leczniczy Metopirone powoduje znaczne
zwigkszenie zawartosci 17-hydroksykortykosteroidow (17—OHCS) lub 17 ketosteroidow (17-KGS)

w moczu (do co najmniej dwukrotnego stezenia poczatkowego). Brak reakcji wskazuje na wtorne
zaburzenia czynnos$ci kory nadnerczy.

Zespot Cushinga:

Nadmierne zwigkszenie stgzenia 17-OHCS lub 17-KGS w moczu po podaniu produktu leczniczego
Metopirone wskazuje na nadmierne wydzielanie ACTH, ktore doprowadzito do przerostu kory
nadnerczy (zespot Cushinga). Taki zwigkszenie moze wskazywaé na brak guza kory nadnerczy
wytwarzajacego kortyzol autonomicznie.

Zastosowanie lecznicze
Dorosli

W leczeniu zespotu Cushinga, dawka poczatkowa metyraponu moze miesci¢ si¢ w zakresie od 250 do
1500 mg/dobe zaleznie od nasilenia hiperkortyzolizmu i przyczyny zespotlu Cushinga.

U pacjentéw z umiarkowanym zespotem Cushinga leczenie metyraponem mozna rozpocza¢ od dawki
750 mg/dobg. U pacjentéw z cigzkim zespotem Cushinga dawki poczatkowe moga by¢ wigksze, do
1500 mg/dobe. Mniejsze dawki poczatkowe mozna stosowaé w przypadku tagodnego zespotu
Cushinga, gruczolaka nadnerczy lub przerostu nadnerczy.



Dawke metyraponu nalezy dostosowaé indywidualnie do potrzeb danego pacjenta oraz zaleznie od
tolerancji produktu leczniczego.

Zazwyczaj dawka podtrzymujaca waha si¢ od 500 do 6 000 mg/dobg. Dawke nalezy podawac
w trzech lub czterech dawkach podzielonych.

Dawke¢ dobowa nalezy dostosowac po kilku dniach majac na celu obnizenie $rednich st¢zen kortyzolu
w osoczu/surowicy i (lub) stezen wolnego kortyzolu w zbidrce dobowej moczu do prawidlowe;j
wartosci docelowej lub do osiagniecia maksymalnej tolerowanej dawki metyraponu. Srednie stezenia
kortyzolu w surowicy/osoczu mozna obliczy¢ na podstawie Srednich z 5 lub 6 probek osocza/surowicy
pobranych w ciagu dnia lub na podstawie stezen kortyzolu otrzymanych przed podaniem porannej
dawki. Cotygodniowe monitorowanie stezen kortyzolu w osoczu/surowicy i (lub) stezen wolnego
kortyzolu w dobowej zbiorce moczu jest konieczne dla umozliwienia dalszego dostosowania dawki

w razie koniecznosci. Okres dobierania dawki wynosi zwykle od 1 do 4 tygodni. Kiedy stezenia
kortyzolu sg bliskie optymalnym, do obserwacji wystarcza dtuzsze odstepy czasowe (zwykle raz

w miesigcu lub co 2 miesiace).

Do pelnej blokady kortyzolu za pomocg metyraponu moze by¢ dodana terapia zastgpcza, polegajaca
na podawaniu fizjologicznych dawek kortykosteroidow (schemat blokowania i terapii zastepcze;j).
Nalezy ja rozpocza¢, kiedy stezenie kortyzolu w surowicy lub moczu miesci si¢ w prawidtowym
zakresie, a dawki metyraponu sg zwigkszane w celu osiggniecia pelnego zahamowania wydzielania
kortyzolu. W przypadku szybkiego zwigkszania dawki lub pacjentow z cyklicznym zespotem
Cushinga, mozna dodac¢ terapie zastepcza fizjologicznymi dawkami kortykosteroidow.

Szczegolne grupy pacjentow

Drzieci i mlodziez:

Zalecenia dotyczace dawkowania u dzieci i mlodziezy opieraja si¢ na ograniczonych danych. Opisy
przypadkow wykazaty, ze nie ma okreslonych zalecen dawkowania do stosowania u dzieci

i mlodziezy w leczeniu zespotu Cushinga. Dawke nalezy dobiera¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta
w oparciu o stezenia kortyzolu i tolerancje produktu leczniczego przez pacjenta.

Populacja pacjentow w podesztym wieku:

Dawkowanie jak u pacjentow dorostych. Dostepne sg ograniczone dane dotyczace stosowania
metyraponu u pacjentdow w podesztym wieku (> 65 lat). Kliniczne dowody wskazuja, Ze nie sg
wymagane zalecenia specjalnego dawkowania we wszystkich wskazaniach.

Spos6b podawania

Kapsuitki nalezy przyjmowac popijajac je mlekiem lub wraz z positkiem w celu ograniczenia nudnosci
1 wymiotow, ktére moga powodowaé gorsze wchlanianie.

4.3 Przeciwwskazania
- Objawy pierwotnych zaburzen czynnosci kory nadnerczy.
- Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.
4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Zastosowania diagnostyczne

Uzycie testu diagnostycznego z uzyciem metyraponu powinno by¢ ograniczone do referencyjnych
osrodkow szpitalnych.




Pacjenci z ograniczong zdolnoscia wydzielnicza nadnerczy i ciezkq niedoczynnos$cia przysadki
Zdolno$¢ kory nadnerczy do odpowiedzi na egzogenne ACTH nalezy wykaza¢ przed zastosowaniem
testu z uzyciem produktu leczniczego Metopirone, poniewaz Metopirone moze powodowac ostre
zaburzenia czynno$ci nadnerczy u pacjentdw z obnizong zdolno$cig wydzielniczg nadnerczy oraz

u pacjentéw z og6lna niedoczynnos$cig przysadki. Badanie nalezy przeprowadzi¢ w szpitalu wraz

ze §cista obserwacjg pacjenta, w przypadku podejrzewania zaburzen czynnosci nadnerczy.

Pacjenci z zaburzeniami czynno$ci watroby
U pacjentéw z marsko$cig watroby czgsto wystepuje opdzniona odpowiedz na produkt leczniczy
Metopirone w zwigzku z uszkodzeniem watroby opdzniajacym okres pottrwania kortyzolu w osoczu.

Pacjenci z niedoczynno$cia tarczycy lub przyjmujacy leki wplywajace na o$ podwzgorzowo-
przysadkowo-nadnerczowa

W przypadku niedoczynnosci tarczycy, st¢zenia steroidow w moczu w odpowiedzi na produkt
leczniczy Metopirone moga zwigkszac si¢ bardzo wolno albo w ogdle moga si¢ nie zwigkszac. Przed
przeprowadzeniem badania z produktem leczniczym Metopirone, nalezy odstawi¢ leki wptywajace na
czynnos¢ przysadki lub kory nadnerczy (patrz punkt 4.5). Jesli czynno$¢ kory nadnerczy lub
przedniego ptata przysadki jest silniej zaburzona niz wskazuja wyniki badania, wowczas produkt
leczniczy Metopirone moze wywota¢ przemijajacg niewydolno$¢ kory nadnerczy. Mozna szybko
korygowac taki stan, podajac odpowiednie dawki kortykosteroidow.

Zastosowanie lecznicze

Hipokortyzolizm

Produkt leczniczy nalezy podawac wytacznie pod nadzorem lekarzy specjalistow, w placowce
dysponujacej odpowiednim zapleczem umozliwiajgcym monitorowanie odpowiedzi klinicznej

1 dziatania biochemicznego produktu. Leczenie produktem leczniczym Metopirone prowadzi

do szybkiego zmniejszenia st¢zenia krazacego kortyzolu i potencjalnie

do hipokortyzolizmu/hipoadrenalizmu. Dlatego niezbedne jest monitorowanie pacjentow

i poinformowanie ich w zakresie rozpoznawania objawow i oznak zwiazanych z hipokortyzolizmem
(np. ostabienie, mgczliwosé, jadtowstret, nudnosci, wymioty, niedoci$nienie, hiperkaliemia,
hiponatremia, hipoglikemia). W przypadku udokumentowanego hipokortyzolizmu moze by¢
konieczne krotkotrwate podawanie terapii zastgpezej egzogennym steroidem (glikokortykosteroid)
1 (lub) zmniejszenie dawki lub przerwanie leczenia produktem leczniczym Metopirone.

Metody analityczne

W celu umozliwienia dobrania doktadnej dawki metyraponu do pomiaru stezenia kortyzolu w
osoczu/surowicy 1 w moczu zaleca si¢ stosowanie wiarygodnej metody oznaczania bez reakcji
krzyzowych z prekursorami steroidoéw, takiej jak swoisty test immunologiczny lub spektrometria
masowa chromatografii cieczowej (LC-MS/MS).

Pacjenci z ciegzkim zespolem Cushinga

Udowodniono, ze ci¢zki zespot Cushinga zwigksza ryzyko zakazen oportunistycznych takich jak
zapalenie ptuc wywotane przez Pneumocystis jirovecii z powodu immunosupresji i przeciwzapalnego
skutku hiperkortyzolizmu. Ogdlnie rzecz biorac, u takich pacjentéw nalezy spodziewac si¢ infekcji i
nalezy postepowac ostroznie. Mozna rozwazy¢ rozpoczecie odpowiedniego leczenia profilaktycznego.

Nadci$nienie tetnicze
Dhugotrwale leczenie produktem leczniczym Metopirone moze powodowac nadci$nienie tetnicze w
wyniku nadmiernego wydzielania dezoksykortykosteronu.



Hipokaliemia

Hipokaliemia moze wystapi¢ u pacjentow z zespotem Cushinga oraz podczas leczenia produktem
leczniczym Metopirone. Nalezy sprawdzi¢ poziom potasu przed rozpoczgciem leczenia i monitorowac
go okresowo podczas leczenia.

Kazdy za niski poziom potasu przed podaniem produktu leczniczego Metopirone i (lub) podczas
leczenia, nalezy wyréwnac.

Wydtuzenie odstepu QTc

W badaniu klinicznym przeprowadzonym u pacjentéw z zespotem Cushinga leczonych metyraponem
(PROMPT, prospektywne badanie otwarte prowadzone na jednej grupie, obejmujace dane dotyczace
bezpieczenstwa dla 50 pacjentow), u trzech pacjentow wystgpito bezobjawowe wydtuzenie odstepu
QTcF powyzej 60 ms. U zadnego pacjenta nie wystgpito wydtuzenie odstepu QTcF powyzej 480 ms.
U zadnego pacjenta nie wystgpito wydluzenie odstepu QTcF powyzej 480 ms.

Metyrapon nalezy stosowac¢ ostroznie u pacjentow z istotnymi istniejagcymi wezesniej chorobami serca
i (lub) zaburzeniami elektrolitowymi. Jesli podczas leczenia produktem leczniczym Metopirone
wystapig objawy zaburzen rytmu serca, zaleca si¢ monitorowa¢ EKG jak i elektrolity.

Substancje pomocnicze

Obecnos¢ etylu parahydroksybenzoesanu sodowego (E215) i propylu parahydroksybenzoesanu
sodowego (E217) moze powodowac¢ reakcje uczuleniowe, ktore moga wystepowac z opodznieniem.
Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na kapsutke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od
sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Potencjalne interakcje metyraponu sg czgsciowo nieznane i dlatego zaleca si¢ zachowanie ostrozno$ci
podczas rozpoczynania i przerywania leczenia innymi produktami leczniczymi. Jesli obserwowane sa
zmiany dziatania i/lub profilu bezpieczenstwa metyraponu lub jednoczes$nie stosowanego leku, nalezy
podja¢ odpowiednie dzialanie.

Obserwowane interakcje

Dotyczy uzycia jako $rodka diagnostycznego: leki przeciwpadaczkowe (np. fenytoina, barbiturany),
leki przeciwdepresyjne i neuroleptyki (np. amitryptylina, chloropromazyna, alprazolam), hormony
dziatajace na o§ podwzgorzowo-przysadkowa, kortykosteroidy, leki przeciwtarczycowe i
cyproheptadyna moga wptywac na wyniki badania z uzyciem produktu Metopirone.

Jesli nie mozna odstawi¢ tych lekow, nalezy ponownie rozwazy¢ potrzebg przeprowadzenia badania z
uzyciem produktu leczniczego Metopirone.

Przewidywane interakcje
Produkt leczniczy Metopirone moze nasila¢ dziatanie toksyczne paracetamolu (acetaminofen) u ludzi.

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza
Brak danych lub istniejg tylko ograniczone dane dotyczace stosowania metyraponu u kobiet w okresie

cigzy. Badania na zwierzgtach dotyczace szkodliwego wplywu na reprodukcje sa niewystarczajace
(patrz punkt 5.3). Produkt leczniczy Metopirone nie jest zalecany w badaniu diagnostycznym lub w
leczeniu endogennego zespotu Cushinga do stosowania w okresie cigzy, chyba, ze potencjalna korzys¢
ze stosowania dla kobiety przewaza nad ryzykiem dla ptodu (w takim przypadku nalezy monitorowac
ci$nienie krwi i odpowiednio leczy¢ nadcisnienie, w celu unikni¢cia komplikacji, takich jak stan
przedrzucawkowy), oraz u kobiet w wieku rozrodczym niestosujacych skutecznej metody
antykoncepcji.

Wykazano, ze u zwierzat i ludzi, metyrapon przenika przez tozysko. W zwiazku z tym, jesli konieczne
jest podanie produktu leczniczego Metopirone w czasie cigzy, nalezy monitorowac poziom kortyzolu i



elektrolitéw u noworodka bezposrednio po i tydzien po urodzeniu, lub monitorowac te poziomy do
czasu rozwigzania, w celu monitorowania potencjalnego ryzyka wystapienia niewydolno$ci kory
nadnerczy (zgtaszano rzadkie przypadki przemijajacego niskiego poziomu kortyzolu u noworodkoéw
narazonych na dziatanie produktu leczniczego w macicy). Moze by¢ konieczne zastapienie
glikokortykoidow.

Karmienie piersia

Brak wystarczajacych danych dotyczacych przenikania metyraponu do mleka ludzkiego. Nie mozna
wykluczy¢ zagrozenia dla noworodkdw/dzieci. Podczas leczenia produktem leczniczym Metopirone
nalezy przerwac karmienie piersig (patrz punkt 4.4).

Plodnos¢

Nie przeprowadzono badan klinicznych wptywu metyraponu na ptodnosé u ludzi. W badaniach na
zwierzetach wykazano, ze metyrapon wywiera niekorzystny wplyw na spermatogeneze i rozwoj
pecherzykdéw w jajnikach, jednak nie przeprowadzono formalnych badan wptywu na ptodnos¢ (patrz
punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstlugiwania maszyn

Produkt leczniczy Metopirone wywiera niewielki wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn. Poniewaz produkt leczniczy Metopirone moze powodowaé zawroty glowy i
sedacje, pacjenci nie powinni prowadzi¢ pojazdow ani obstugiwa¢ maszyn do czasu ustgpienia takich
objawow.

4.8 Dzialania niepozadane

Dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania pochodzg ze zgtoszen po wprowadzeniu do obrotu, z
opublikowanego pismiennictwa oraz z badania PROMPT (prospektywne badanie otwarte prowadzone
na jednej grupie, obejmujace dane dotyczace bezpieczenstwa dla 50 pacjentow). Dziatania
niepozadane (Tabela 1) podano zgodnie z klasyfikacja uktadow i narzagdow oraz preferowanej
terminologii MedDRA zgodnie z nastepujacg konwencja dotyczaca czgstosci: bardzo czgsto (>1/10),
czesto (>1/100 do <1/10), niezbyt czesto (>1/1 000 do <1/100), rzadko (>1/10 000 do <1/1 000),
bardzo rzadko (<1/10 000), nieznana (czgstos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych
danych).

Tabela 1 Dziatania niepozgdane

Klasyfikacja

uktadow 1| Czestos¢ SOC / Zalecany termin

narzadéow  (ang.

System Organ | Bardzo cz¢sto(21/10) | Czesto (>1/100, <1/10) | Nieznana

Class - SOC)

Zaburzenia krwi i Leukopenia,

uktadu chtonnego niedokrwisto$¢,
trombocytopenia

Zaburzenia Niewydolno$¢

endokrynologiczne | nadnerczy*

Zaburzenia Zmniejszony apetyt™ Hipokalemia

metabolizmu i

odzywiania

Zaburzenia uktadu | Bol glowy* Sedacja

nerwowego Zawroty glowy*

Zaburzenia Nadcisnienie tetnicze Obnizenie ci$nienia

naczyniowe tetniczego™




szkieletowe 1
tkanki tacznej

Zaburzenia Nudnosci* Wymioty*
zotadka i jelit Bole brzucha*
Biegunka
Zaburzenia Zwigkszenie
watroby i drog aktywnosci
zotciowych enzymow
watrobowych
Zaburzenia skory i | Reakcje Hirsutyzm** Nadmierne
tkanki podskornej | nadwrazliwosci, w tym | Tradzik wypadanie wlosow
wysypka, swiad i
pokrzywka
Zaburzenia Bole stawowe Bole migéniowe
migsniowo-

Zakazenia i
zarazenia
pasozytnicze

Zapalenie ptuc
wywolane przez
Pneumocystis
Jirovecii

Zaburzenia ogblne
i stany w miejscu

Ostabienie
Obrzeki obwodowe

podania
*Glownie w okresie stopniowania/zwigkszania dawki
**Zgloszone przypadki wystapity w badaniu PROMPT po leczeniu trwajacym od 12 do 36 tygodni.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé¢
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49 21 301

faks: +48 22 49 21 309

strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Objawy przedmiotowe i podmiotowe: Kliniczny obraz ostrego zatrucia produktem leczniczym
Metopirone charakteryzuje si¢ objawami zoladkowo-jelitowymi i ostrymi zaburzeniami czynnosci
kory nadnerczy.

Wyniki laboratoryjne: hiponatremia, hipochloremia i hiperkalemia. U pacjentow w trakcie
insulinoterapii lub przyjmujacych doustne leki przeciwcukrzycowe, objawy przedmiotowe
1 podmiotowe ostrego zatrucia produktem leczniczym Metopirone mogg ulec nasileniu lub zmianom.

Leczenie: Brak swoistego antidotum. W leczeniu przedawkowania metyraponu niezwykle wazne jest
natychmiastowe rozpoczecie postgpowania - pacjenta nalezy pilnie odesta¢ do szpitala, aby
natychmiast otrzymat pomoc medycznag. Jesli przedawkowanie nastapito w ciggu godziny, mozna
rozwazy¢ leczenie weglem aktywnym. Oprocz ogolnego leczenia nalezy niezwlocznie podaé¢ duza
dawke hydrokortyzonu wraz z dozylnym podaniem roztworu soli fizjologicznej i glukozy. Jesli



to konieczne, nalezy powtarza¢ te dziatania zaleznie od stanu klinicznego pacjenta. Przez kilka dni
nalezy kontrolowac ci$nienie tetnicze oraz rOwnowage wodno-elektrolitowa.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Srodek diagnostyczny, badanie czynnosci przysadki, kod ATC:
V04CDO1

Produkt leczniczy Metopirone dziata poprzez hamowanie syntezy adrenokortykosteroidu. Zmniejsza
wytwarzanie kortyzolu i kortykosteronu poprzez hamowanie reakcji 11f-hydroksylacji w korze
nadnerczy. Usunigcie silnego hamujgcego sprzezenia zwrotnego wywieranego przez kortyzol
powoduje zwickszenie wytwarzania hormonu adrenokortykotropowego (ACTH) przez przysadke.
Ciagla blokada reakcji enzymatycznych prowadzacych do wytwarzania kortyzolu i kortykosteronu
powoduje znaczne zwigkszenie wydzielania przez kor¢ nadnerczy ich bezposrednich prekursorow —
11-dezoksykortyzolu i dezoksykortykosteronu — ktore sg stabymi inhibitorami uwalniania ACTH, oraz
skorelowane zwigkszenie stezen tych steroidow w osoczu i ich metabolitow w moczu. Obecno$¢ tych
metabolitbw mozna w tatwy sposob stwierdzi¢ poprzez wykonanie pomiaru 17-
hydroksykortykosteroidow (17-OHCS) lub 17 ketosteroidow (17-KGS) w moczu. Produkt leczniczy
Metopirone jest stosowany w badaniu diagnostycznym w oparciu o te wlasciwosci, z pomiarami
stezenia 11-dezoksykortyzolu w osoczu i 17-OHCS w moczu jako wskaznikiem odpowiedzi
przysadkowego ACTH. Ponadto produkt leczniczy Metopirone moze hamowac biosynteze
aldosteronu powodujac tagodng natriurezg.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne
Metyrapon jest szybko wchtaniany i eliminowany z osocza po podaniu doustnym.

Wochtanianie: Maksymalne st¢zenie w osoczu jest zwykle osiggane po jednej godzinie po podaniu
doustnym.

Dystrybucja: Po podaniu dawki 750 mg srednie maksymalne st¢zenie w osoczu wynosi 3,7 pg/ml i
zmnigejsza si¢ do 0,5 pg/ml cztery godziny po podaniu.

Metabolizm: Metyrapol, zredukowana posta¢ metyraponu, jest gldwnym czynnym metabolitem.
Osiem godzin po podaniu pojedynczej dawki doustnej stosunek metyraponu do metyrapolu w osoczu
wynosi 1:1,5. Czas eliminacji metyrapolu z osocza jest dwukrotnie dhuzszy niz w przypadku
metyraponu.

Eliminacja: Okres pottrwania metyraponu w osoczu po podaniu doustnym wynosi okoto dwoch
godzin. Siedemdziesigt dwie godziny po podaniu pierwszej dawki dobowej wynoszacej 4,5 g produktu
Metopirone (750 mg co 4 godziny), 5,3 % tacznej dawki jest usuwane w moczu w postaci metyraponu
(9,2 % w postaci wolnej, a 90,8 % w postaci skoniugowanej z kwasem glukuronowym), oraz 38,5 %
w postaci metyrapolu, glownego czynnego metabolitu (8,1 % w postaci wolnej, a 91,9 % w postaci
skoniugowanej z kwasem glukuronowym).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane przedkliniczne dotyczace produktu leczniczego Metopirone (metyrapon) wynikajace z
konwencjonalnych badan toksycznosci po podaniu pojedynczej dawki i po podaniu wielokrotnym nie
ujawniajg szczegolnego zagrozenia dla czlowieka. Metyrapon nie wykazat dziatania mutagennego ani
genotoksycznos$ci w badaniach in vitro 1 in vivo na organizmach testowych. Nie przeprowadzono
odpowiednich badan wptywu produktu leczniczego Metopirone na reprodukcje na zwierzgtach



doswiadczalnych w celu oceny teratogennosci i rozwoju pourodzeniowego. Metyrapon hamuje
syntezge testosteronu u samcow gryzoni, psow i zwierzat naczelnych oraz wpltywa na wytwarzanie
steroidow w warstwie ziarnistej jajnikow i komoérek tekalnych samic szczuréw. Takie dziatania byty
zniesione u zwierzat otrzymujgcych metyrapon w skojarzeniu z kortykosteronem i w zwigzku z tym
byly przypisane hamujgcemu wptywowi metyraponu na syntezg kortykosteronu. Podawanie
metyraponu samcom psow i languréw odpowiednio przez 40 lub 30 dni powodowato znaczng utratg
spermatogonii, spermatocytow i plemnikow. Mtode myszy (w wieku 30 dni), ktérym metyrapon
podawano przez 21 dni, wykazywaly niedorozwoj macic oraz atretyczne pecherzyki trzeciorzedowe w
jajnikach. Znaczenie tych odkry¢ dla pacjentdéw z zespotem Cushinga pozostaje obecnie niejasne. W
badaniu na krolikach wykazano, ze metyrapon przenika przez tozysko. Obecnie brak dostgpnych
danych z badan nieklinicznych prowadzonych w celu poznania mozliwego dziatania rakotworczego
produktu leczniczego Metopirone.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Etylowanilina

Zelatyna

Glicerol

Makrogol 400

Makrogol 4000

p-Metoksyacetofenon

Etylu parahydroksybenzoesan sodowy (E215)
Propylu parahydroksybenzoesan sodowy (E217)
Tytanu dwutlenek (E171)

Woda oczyszczona

Tusz do nadruku (czerwony):
Kwas karminowy (E120)
Glinu chlorek szesciowodny
Sodu wodorotlenek
Hypromeloza

Glikol propylenowy

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne
Nie dotyczy
6.3 Okres waznosci

3 lata
Po otwarciu: 2 miesigce

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac butelke szczelnie zamknigta w celu ochrony przed wilgocia.
Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25 °C.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Butelka z polietylenu o wysokiej gestosci (HDPE) z zakretkg z membrang gwarancyjng zawierajaca 50
kapsutek.



6.6 Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczace usuwania

Bez specjalnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

HRA Pharma Rare Diseases

200 avenue de Paris

92320 CHATILLON

Francja

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

21994

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU I DATA PRZEDELUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 15.07.2014
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 23.04.2019

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



OZNAKOWANIE OPAKOWAN

INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

TEKTUROWE PUDELKO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Metopirone, 250 mg, kapsutki, migkkie
metyrapon

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ




Jedna kapsutka zawiera 250 mg metyraponu

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera takze etylu parahydroksybenzoesan sodowy (E215), propylu parahydroksybenzoesan sodowy
(E217). Dodatkowe informacje podano w ulotce dla pacjenta.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

50 kapsutek migkkich Kod: 5909991185473

[5. SPOSOBIDROGA PODANIA

Wytacznie podanie doustne.
Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku

6. OSTRZEZENIA DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU
LECZNICZEGO W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA
DZIECI

Lek przechowywaé¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci
Zuzy¢ w ciggu dwoch miesiecy od otwarcia

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac butelke szczelnie zamknigta w celu ochrony przed wilgocia.
Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA
NIEZUZYTEGO PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z
NIEGO ODPADOW, JESLI WEASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu

HRA Pharma Rare Diseases
200 avenue de Paris
92320 CHATILLON
Francja

Logo podmiotu odpowiedzialnego



| 12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 21994

| 13. NUMER SERII

Nr serii

[14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydawany na recepte - Rp

| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE'A

Metopirone

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC:
SN:
NN:



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIU BEZPOSREDNIM

ETYKIETA BUTELKI

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Metopirone, 250 mg, kapsutki, migkkie
metyrapon

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Jedna kapsutka zawiera 250 mg metyraponu

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera takze etylu parahydroksybenzoesan sodowy (E215), propylu parahydroksybenzoesan sodowy
(E217).
Dodatkowe informacje podano w ulotce dla pacjenta.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA
50 kapsutek miekkich.
| 5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Wytacznie podanie doustne.
Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIA DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU
LECZNICZEGO W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci
Zuzy¢ w ciggu dwoch miesiecy od otwarcia

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ butelke szczelnie zamknietg w celu ochrony przed wilgocig.
Przechowywaé w temperaturze ponizej 25 °C.



10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW,
JESLI WELASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

HRA Pharma Rare Diseases
200 avenue de Paris

92320 CHATILLON
Francja

Logo podmiotu odpowiedzialnego

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 21994

|13.  NUMER SERII

Nr serii

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE'A




ULOTKA DLA PACJENTA



Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Metopirone, 250 mg, kapsulki, mi¢kkie
metyrapon

Nalezy uwaznie zapoznad sie z trescia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrocié si¢ do lekarza lub pielegniarki.

- Lek ten przepisano Scisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sg takie same.

- Jesli u pacjenta wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub pielggniarce.
Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Metopirone i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed przyjeciem leku Metopirone
Jak przyjmowac¢ lek Metopirone

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek Metopirone

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

ANl e

1. Co to jest lek Metopirone i w jakim celu sie go stosuje

Lek Metopirone zawiera 250 mg metyraponu. Metyrapon nalezy do grupy lekow stosowanych w
badaniach oceniajacych czynnos¢ przysadki mézgowej. Metyrapon jest stosowany w badaniu
diagnostycznym w celu stwierdzenia, czy u pacjenta wystepuje niedostateczne stezenie ACTH
(hormonu wydzielanego przez przysadke), ktory reguluje wydzielanie kortyzolu. Metyrapon moze by¢
roéwniez stosowany w badaniu pomagajacym w rozpoznaniu okreslonego typu zespotu Cushinga.

Ponadto lek moze by¢ stosowany w leczeniu objawdw 1 oznak endogennego zespotu Cushinga,
poprzez obnizanie zwiekszonych stezen kortyzolu (hormonu wytwarzanego przez nadnercza). Zespot
Cushinga to zestaw objawow wynikajacych z wysokich stezen kortyzolu wytwarzanego przez
organizm w nadnerczach.

2. Informacje wazne przed przyjeciem leku Metopirone

Kiedy nie przyjmowa¢é leku Metopirone podczas badania diagnostycznego niedoboru ACTH:
- jesli u pacjenta wystgpuje choroba Addisona, w zwigzku z ktdra nadnercza nie wytwarzaja
wystarczajacych ilo§ci hormondw steroidowych, kortyzolu lub aldosteronu.

Kiedy nie przyjmowa¢é leku Metopirone:
- jesli pacjent ma uczulenie na metyrapon lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tego leku
(wymienionych w punkcie 6).



Ostrzezenia i SrodKi ostroznosci

Przed rozpocze¢ciem przyjmowania leku Metopirone w zwiazku z badaniem diagnostycznym
nalezy omowic to z lekarzem, jesli:

- u pacjenta wystepuje lub moze wystepowac stan, w ktorym stezenie hormondéw w organizmie
jest niskie (np. zmniejszone wytwarzanie kortyzolu przez nadnercza lub cigzka niedoczynnosé¢
przysadki). Lekarz przeprowadzi badanie, aby upewni¢ sig¢, ze przyjecie leku Metopirone
przez pacjenta jest wlasciwe.

- u pacjenta wystepuje choroba lub uszkodzenie watroby, poniewaz moze to spowolnic¢
dziatanie leku.

- pacjent przyjmuje leki takie jak glikokortykosteroidy, poniewaz lekarz moze zdecydowac
o nieprzeprowadzaniu badania z lekiem Metopirone, zanim pacjent nie odstawi tych lekow.

Podczas leczenia lekiem Metopirone
Lek Metopirone moze przemijajaco obniza¢ ilos¢ hormonow wytwarzanych prze nadnercza (kortyzol),
jednak lekarz skoryguje to za pomocg podania odpowiedniego leku hormonalnego.

Jesli u pacjenta wystepuje zespot Cushinga, lekarz moze rowniez podac pacjentowi lek zapobiegajacy
zakazeniom. Jednak, jesli u pacjenta wystapi dusznos¢ i goraczka po kilku godzinach lub dniach,
nalezy jak najszybciej skontaktowac si¢ z lekarzem, poniewaz te objawy moga oznacza¢ cigzkie
zakazenie phuc.

Badania laboratoryjne przed i w trakcie podawania leku Metopirone

Nalezy przeprowadzi¢ badania krwi przed rozpoczeciem leczenia i regularnie podczas leczenia. Ma to
na celu wykrycie u pacjenta wszelkich mozliwych nieprawidtowo$ci poziomu potasu, a takze
kortyzolu. W zaleznosci od wynikoéw lekarz moze dostosowa¢ dawkowanie i/lub przepisac leczenie

korygujace.

W zaleznosci od czynnikdéw ryzyka chorob serca, nalezy rozwazy¢ wykonanie badania EKG przed
rozpoczeciem leczenia lekiem Metopirone lub podczas leczenia.

Nalezy zwroci¢ sie do lekarza, jesli u pacjenta wystapi ktorykolwiek z nastepujacych objawdw:
ostabienie, meczliwosé, zawroty glowy, utrata apetytu, nudnos$ci, wymioty, biegunka, bdle brzucha.
Te objawy oraz niskie ci$nienie krwi, wysokie stezenia potasu, niskie stgzenia sodu lub niskie stezenia
glukozy we krwi moga by¢ objawami hipokortyzolizmu (niedostateczne stezenie kortyzolu we krwi).

Dlatego lekarz bedzie kontrolowac¢ ci$nienie krwi i przeprowadza¢ badania krwi pacjenta.
W przypadku potwierdzonego hipokortyzolizmu, lekarz moze zdecydowaé o tymczasowym
podawaniu zastepczej terapii steroidowej (glikokortykosteroid) i (lub) o zmniejszeniu dawki
lub przerwaniu leczenia lekiem Metopirone.

Jesli pacjent przyjmuje lek Metopirone przez dluzszy czas
Podczas stosowania tego leku moze nastgpi¢ wzrost ci§nienia krwi.

Lek Metopirone a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta
obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac, poniewaz moga one
wplywa¢ na wyniki badania z wykorzystaniem tego leku. Nastepujace leki moga wplywaé¢ na wyniki
badania z wykorzystaniem leku Metopirone:

e leki przeciwpadaczkowe stosowane w leczeniu padaczki (np. fenytoina, barbiturany);
e leki przeciwdepresyjne i neuroleptyki stosowane w leczeniu lekdéw, depres;ji lub zaburzen
psychiatrycznych (np. amitriptylina, chloropromazyna, alprazolam);



e hormony wplywajace na o$ podwzgorzowo-przysadkowa, ktore reguluja procesy organizmu
takie jak stres, emocje, poziomy energii, trawienie i uktad odpornosci (np. kortyzol,
hydrokortyzon, ACTH, tetrakosaktyna);
kortykosteroidy;

o leki przeciwtarczycowe stosowane w leczeniu chorob tarczycy (np. tyroksyna, liotyroksyna,
karbimazol);

e cyproheptadyna stosowana w leczeniu uczulen (np. Periactin).

Bez konsultacji z lekarzem nie wolno przyjmowac leku Metopirone wraz z paracetamolem.

Ciaza, karmienie piersia i wplyw na plodno$¢

Stosowanie podczas cigly

Nie zaleca si¢ stosowania leku Metopirone u kobiet w wieku rozrodczym, ktore nie stosujg skuteczne;j
metody antykoncepcji.

Jesli pacjentka jest w cigzy, przypuszcza ze moze by¢ w ciazy lub gdy planuje mie¢ dziecko, powinna
skonsultowac si¢ z lekarzem tak szybko, jak to mozliwe, aby dowiedziec sig, czy nalezy przerwac, czy
tez kontynuowac stosowanie leku Metopirone.

Jesli konieczne jest przyjmowanie leku w czasie cigzy, lekarz bedzie musial monitorowac poziom
kortyzolu u noworodka przez pierwszy tydzien jego zycia.

Stosowanie podczas karmienia piersiq
Nalezy przerwa¢ karmienie piersig podczas leczenia lekiem Metopirone, poniewaz istnieje
prawdopodobienstwo, ze metyrapon moze przenika¢ do mleka ludzkiego.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn
Jesli wystepuja zawroty glowy lub senno$¢ podczas przyjmowania tego leku, nie nalezy prowadzi¢
pojazdu mechanicznego ani obstugiwa¢ maszyn, do czasu ustgpienia tych objawow.

Lek Metopirone zawiera etylu parahydroksybenzoesan sodowy (E215) i propylu
parahydroksybenzoesan sodowy (E217), ktore moga powodowac¢ reakcje uczuleniowe (moga by¢
opOznione).

Lek Metopirone zawiera sod
Lek zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) na kapsutke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

Monitorowanie i nadzér
Podczas stosowania leku w ramach badania diagnostycznego pacjent otrzyma lek wytacznie w
obecnosci lekarza, poniewaz lekarz musi monitorowac¢ odpowiedz organizmu na podany lek.

3. Jak przyjmowac lek Metopirone

Ten lek nalezy zawsze przyjmowac¢ $cisle zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwo$ci nalezy
zwrécié sie do lekarza lub farmaceuty. Jesli lek Metopirone jest podawany w zwigzku zrozpoznaniem
zespolu Cushinga, pacjent musi zglosic¢ si¢ do szpitala w celu przeprowadzenia badan.

Stosowanie u dorostych

Jesli u pacjenta przeprowadzane jest szybkie badanie po podaniu jednorazowej dawki (w celu
zbadania czynnoSci przysadki mozgowej):

Okoto poéinocy pacjent zostanie poproszony o potknigcie kapsulki (kapsutek) i popicie jogurtem Iub
mlekiem. Nastgpnie rano zostanie pobrana probka krwi, ktora zostanie zbadana przez lekarza.
Zalecana dawka leku wynosi 30 mg/kg masy ciata. U dzieci stosowana jest taka sama dawka.




Jesli u pacjenta przeprowadzane jest badanie po podaniu kilku dawek leku (w celu zbadania
czynno$ci przysadki mézgowej i ulatwienia rozpoznania okreslonego typu zespolu Cushinga):
Lekarz rozpocznie pobieranie probek moczu pacjenta na 24 godziny przed rozpoczeciem podawania
tego leku. Nastegpnie pacjent bedzie otrzymywac 2-3 kapsulki (500 — 750 mg) co 4 godziny przez
kolejne 24 godziny. Kapsultki nalezy przyjmowa¢ z mlekiem lub po positku. Nastepnie, w ciggu
kolejnych 24 godzin, lekarz pobierze kolejne probki moczu.

Jesli pacjent jest leczony w zwiazku z objawami i oznakami endogennego zespotu Cushinga
Dawka podana pacjentowi bedzie indywidualnie dobrana i moze wynosi¢ od 1 kapsultki (250 mg) do
24 kapsutek (6 g) na dobe w trzech lub czterech podzielonych dawkach. Dawka leku Metopirone moze
by¢ okresowo zmieniana przez lekarza w celu przywrocenia prawidlowego stezenia kortyzolu.

Nalezy zawsze §cisle przestrzega¢ polecen lekarza i nigdy nie zmienia¢ dawki, o ile nie zalecit tego
lekarz.

Stosowanie u dzieci
W przypadku badania po podaniu kilku dawek, dzieci powinny otrzymac 15 mg/kg masy ciala. przy
minimalnej dawce wynoszgcej 250 mg co 4 godziny.

W przypadku leczenia zespotu Cushinga, dawke nalezy dobiera¢ indywidualnie na podstawie stezenia
kortyzolu i tolerowanej dawki leku.

Przyjecie wiekszej niz zalecana dawki leku Metopirone

Jesli pacjent przyjat zbyt duzo kapsutek, nalezy natychmiast powiedzie¢ o tym lekarzowi lub
pielegniarce lub uda¢ si¢ na oddziat ratunkowy do najblizszego szpitala. Moga wystapi¢ wymioty i bol
brzucha i (lub) biegunka. U pacjenta moga wystapi¢ zawroty glowy, zmeczenie, bdl glowy, pocenie
si¢ 1 podwyzszone ci$nienie krwi. Moze by¢ konieczne podanie pacjentowi wegla aktywnego 1
hydrokortyzonu.

Pominig¢cie przyjecia leku Metopirone

W przypadku pominigcia przyjecia kapsulek, nalezy przyja¢ dawke jak najszybciej. Jesli zbliza si¢
pora przyjecia kolejnej dawki, nie nalezy stosowaé¢ dawki podwdjnej w celu uzupetnienia pominigtej
dawki, lecz przyja¢ kapsulki o zwyktej porze.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwigzanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwroci¢ si¢
do lekarza lub farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.
Niektore dzialania niepozadane moga by¢ ciezkie:

e Nalezy natychmiast poinformowac lekarza, jesli u pacjenta wystapia dwa lub wiecej z
ponizszych objawdw: ostabienie, oszotomienie, zmeczenie, brak apetytu, nudnosci, wymioty,
bol brzucha, biegunka. Moze to oznacza¢ niewydolno$¢ nadnerczy (niski poziom kortyzolu).
Niewydolnos¢ nadnerczy wystepuje, gdy metyrapon za bardzo zmniejsza ilo$¢ kortyzolu. Jest
bardziej prawdopodobne, ze wystapi ona w okresach podania wigkszej dawki metyraponu lub
zwigkszonego stresu. Lekarz skoryguje to poprzez zastosowanie leku hormonalnego w celu
wyréwnania braku kortyzolu i (lub) poprzez dostosowanie dawki metyraponu.

e Nalezy natychmiast poinformowac lekarza, jesli u pacjenta pojawig si¢ siniaki lub krwawienie
trwajace dtuzej niz zwykle, krew widoczna na dzigstach, w nosie lub na skoérze oraz uczucie



zmgeczenia przez wigkszo$¢ czasu. Moze to wskazywac na zmniejszenie we krwi ilosci
czerwonych krwinek i (lub) biatych krwinek, i (lub) ptytek krwi.

Patrz rowniez punkt 2 ,,Podczas leczenia lekiem Metopirone.
Dzialania niepozadane zgodnie z czestoscia wystepowania:

Bardzo czesto wystepujace dziatania niepozadane (moga wystapi¢ u wigcej niz 1 pacjenta na 10)
e Niewydolno$¢ nadnerczy (niski poziom kortyzolu)

Utrata apetytu

Bol glowy

Zawroty gltowy (oszolomienie)

Wysokie ci$nienie krwi (nadci$nienie)

Nudnosci

Bol brzucha (bol zotadka)

Biegunka

Skorne reakcje alergiczne [pokrzywka, wysypka (zaczerwienienie skory), §wiad]

Bole stawow

Opuchnigcie konczyn, dtoni lub stép

Ostabienie (zmeczenie, znuzenie)

Czesto wystepujace dzialania niepozadane (moga wystapi¢ u 1 pacjenta na 10)
e Niski poziom potasu (hipokaliemia)

Uczucie zmeczenia lub sennos¢ (sedacja)

Niskie ci$nienie krwi (niedocisnienie)

Wymioty

Tradzik

Nadmierny wzrost wtoséw w nietypowych miejscach (hirsutyzm)

Bole migéni

Czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)
e Nieprawidlowa czynno$¢ watroby (zwigkszenie aktywnos$ci enzymow watrobowych)
e Leukopenia, anemia, trombocytopenia (zmniejszenie we krwi ilosci czerwonych krwinek,
biatych krwinek lub ptytek krwi)
e Utrata owlosienia
e Zakazenie ptuc

Zgtaszanie dziatan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub pielgegniarce. Dziatania niepozadane mozna
zglasza¢ bezposrednio do Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow
Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyroboéw Medycznych i Produktéw
Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49 21 301

faks: + 48 22 49 21 309

strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

Dzieki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywac lek Metopirone



Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac¢ tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na butelce i pudetku po napisie
,,Termin waznos$ci”. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca. Zuzy¢ w ciggu dwoch
miesiecy od otwarcia.

Przechowywac butelke szczelnie zamknigtg w celu ochrony przed wilgocia.
Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25 °C

Lekow nie nalezy wyrzucaé¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chronié
srodowisko.

6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Metopirone

e Substancjg czynng jest metyrapon. Jedna kapsutka zawiera 250 mg metyraponu.

e Pozostale sktadniki to: etylowanilina, zelatyna, glicerol, makrogol 400, makrogol 4000, p-
metoksyacetofenon, etylu parahydroksybenzoesan sodowy (E215), propylu
parahydroksybenzoesan sodowy (E217), tytanu dwutlenek (E171) i woda oczyszczona.
Tusz do nadruku (czerwony) na kapsutkach zawiera: kwas karminowy (E120), glinu chlorek
szesciowodny, sodu wodorotlenek, hypromeloze i glikol propylenowy.

Jak wyglada lek Metopirone i co zawiera opakowanie

Biata lub zéltawobiala, podtuzna, nieprzezroczysta, mickka kapsutka zelatynowa z nadrukowanym
czerwonym tuszem oznakowaniem ,,HRA”, z lekko z6ttaws, lepka lub zelowa zawartoscia.
Wielkos¢ kapsutki: dtugos¢ 18,5 mm; $rednica 7,5 mm.

Jedna plastikowa butelka zawiera 50 kapsutek.

Podmiot Odpowiedzialny Wytworca

HRA Pharma Rare Diseases DELPHARM LILLE S.A.S
200 avenue de Paris Parc d’activités Roubaix-Est
92320 CHATILLON 22 Rue de Toufflers CS 50070
Francja 59452 LYS LEZ LANNOY
Tel: +33 140 339 314 Francja

Ten produkt leczniczy jest dopuszczony do obrotu w krajach cztlonkowskich Europejskiego
Obszaru Gospodarczego pod nastepujacymi nazwami:

Metopirone: Irlandia, Chorwacja, Czechy, L.otwa, Dania, Finlandia, Holandia, Portugalia, Polska,
Hiszpania, Szwecja

Metycor: Stowenia, Austria, Norwegia

Metyrapone HRA Pharma: Francja

Metopiron: Niemcy

Cormeto: Wtochy, Estonia, Wegry

Data ostatniej aktualizacji ulotki: Kwiecien 2022
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