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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Isoprinosine 500 mg tablety

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna tableta obsahuje 500 mg inosin pranobexu.
Pomocna latka se znamym uc¢inkem: pSeni¢ny Skrob.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Tableta

Bilé az nasedlé ovalné tablety s ptlici ryhou na jedné stran€.
Pulici ryha ma pouze usnadnit déleni tablety pro snazsi polykani, neni uréena k déleni davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Isoprinosine je indikovan k 1é¢bé dospélych, dospivajicich a déti od 1 roku véku

u nasledujicich onemocnéni:

e imunodeficitni stavy, zejména poruchy bunééné imunity provazené protrahovanymi nebo
opakovanymi virovymi infekty,

recidivujici herpes labialis a progenitalis,

herpes zoster,

subakutni sklerotizujici panencefalitida,

cytomegalovirové infekce a EB virozy,

condylomata acuminata (zevni genitalni kondylomy), mukokutanni, vulvovaginalni (subklinické)
nebo infekce vyvolané human papillomavirem postihujici sliznici délozniho hrdla

4.2 Davkovani a zpiisob podani

Davkovani
Davkovani ptipravku je individualni na zaklad¢ télesné hmotnosti pacienta a povaze a zavaznosti
onemocnéni.

Pokud neni urceno jinak, obvyklé davkové schéma je nasledujici:
Dospéli a starsi pacienti: 50 mg/kg te€lesné hmotnosti (1 tableta na 10 kg), ve 3—4 rovnomérné
rozd€lenych davkach v pribéhu dne (obvykle 2 tablety 3—4x denn¢). Maximalni davka je 4 g/den.

Pediatricka populace:
50 mg/kg télesné hmotnosti (1 tableta/10 kg) ve 3—4 rovnomérné rozdélenych davkach v pribéhu dne.
Pfipravek neni ur¢eny détem mladSim nez 1 rok.



Doba 1é¢by

Akutni onemocnéni:

Pro virova onemocnéni s kratkodobym priibéhem je obvykla doba 1écby 5—10 dni. Lé¢ba ma
pokracovat jeSté minimalné 1-2 dny po odeznéni pfiznakil nebo déle podle stavu pacienta. Pro virova
onemocnéni s dlouhodobym pribéhem ma 1écba pokracovat jesté 1-2 tydny po odeznéni priznakii
onemocnéni nebo déle podle stavu pacienta.

Rekurentni onemocnéni:

Pro tivodni fazi 1éCby plati stejna doporuceni jako pro 1é¢bu akutnich onemocnéni.

V udrzovaci 1é¢bé 1ze davku zredukovat na 500—1 000 mg denné (1 az 2 tablety). Projevi-li se prvni
znamky relapsu, je nutno se vratit k ddvkovani uzivanému u akutnich stavii a pokracovat v ném
minimalné 1-2 dny po ustupu klinickych pfiznaki. Vyse uvedeny postup je mozno na zakladé
posouzeni klinického stavu opakovat.

Davkovani ve zvlastnich indikacich:

Zevni genitalni kondylomata, mukokutanni, vulvovaginalni (subklinické) nebo sliznici delozniho hrdla
postihujici infekce HPV:

3 g (2 tablety 3x denné) po dobu 14-28 dnid bud’ v monoterapii, nebo v kombinaci s konven¢ni mistni
1é¢bou nebo chirurgickym vykonem podle nasledujiciho schématu:

Pacienti s nizkym rizikem relapsu nebo rekurence

kontinualni 1é¢ba po dobu 14-28 dnti s o¢ekavanym dosazenim maximalni rychlosti clearance do

2 mésict po ukonceni lécby,

Pacienti s vysokym rizikem relapsu nebo rekurence*

5 dni v tydnu ve 2 po sobé€ nasledujicich tydnech v mésici po dobu 3 mésicii aby bylo dosazeno
maximalni rychlosti clearance.

* Faktory ,,vysokého rizika “ rekurenci nebo cervikalni dysplasie u pacientii s genitalnimi infekcemi
HPYV zahrnuji:
e  snizeni imunity jako nasledek:
- rekurentnich nebo chronickych infekci nebo jinych sexudlné prenosnych chorob v anamnéze
- chemoterapie nadorového onemocnéni
e dlouhodoba hormonalni antikoncepce (2 roky a vice)

hodnoty kyseliny listové v erytrocytech < 660 nmol/l

Casté stiidani sexualnich partnerd nebo zména dlouhodobého partnera

Casty vaginalni sex

atopie

nedostatecné kontrolovany diabetes mellitus

kouteni

genitalni bradavice v anamnéze déle nez 2 roky nebo selhani jejich pfedchozi 1écby 3 roky a vice
v anamnéze zadné bradavice na kizi v détstvi

Subakutni sklerotizujici panencefalitida:
100 mg/kg télesné hmotnosti a den do maximalni ddvky 3—4 g/den kontinualn¢ s pravidelnym
sledovanim klinického stavu pacienta a zhodnocenim potfeby pokracovat v 1é¢bé.

Zpusob podani:
Pfi potizich s polykanim celych tablet je mozno tésné pred uZzitim tablety rozdrtit a rozpustit v malém
mnozstvi ochucené tekutiny tésné pied pouzitim.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Dna



Zvysena hladina kyseliny mocové v krvi.
4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Isoprinosine muze prechodné zvySovat koncentrace kyseliny mocové v séru a v moci, a to zejména
u muzi a star§ich osob obojiho pohlavi. Hodnoty vSak obvykle neptesahuji meze normalnich hodnot
(s horni hranici 0,42 mmol/l). ZvySeni hladiny kyseliny mocové je zpisobeno odbouravanim
inosinové slozky ptipravku jako ptirozeného purinu u lidi na kyselinu mocovou béznymi
metabolickymi cestami.

Isoprinosine je proto tieba podavat se zvySenou opatrnosti u pacientti s dnou, hyperurikemii,
urolitidzou v anamnéze a u nemocnych se zavaznymi onemocnénimi ledvin sdruZzenymi s poruchou
funkce ledvin. Ve v8ech téchto ptipadech ma byt pravidelné monitorovana hladina kyseliny mocové
v séru a moci i rendlni funkce.

U pacientt s dlouhotrvajici 1écbou piipravkem Isoprinosine (3 mésice a déle) maji byt pravidelné
kontrolovany hladiny kyseliny mocové v séru a v moci, renalni funkce, jaterni testy a krevni obraz.

Je-1i Isoprinosine pouzivan v kombinaci s 1éky, které rovnéz zvysuji urikemii, nebo mohou zptisobit
dysfunkci ledvin, je tieba peclivé monitorovat hladiny kyseliny moc¢ové v séru i v moci.

U nékterych lidi se mohou vyskytnout akutni hypersenzitivni reakce (koptivka, angioedém,
anafylaxe). Lécba pfipravkem Isoprinosine musi byt v téchto pripadech ukoncena.

Pseni¢ny Skrob v tomto lé¢ivém ptipravku obsahuje lepek (gluten) ve velmi malém mnozstvi, je
povaZovany za bezlepkovy a je velmi nepravdépodobné, ze by zplisobil problémy, pokud ma pacient
celiakii. Jedna 500mg tableta neobsahuje vice nez 6,7 mikrogramu lepku (glutenu). Pokud ma pacient
alergii na pSenici (odliSnou od celiakie), nema tento 1écivy pripravek uzivat.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Ptipravek ma byt s opatrnosti uzivan pii soucasném podavani inhibitord xanthinoxidazy (alopurinol),
urikosurik nebo diuretik — thiazidovych diuretik (jako jsou hydrochlorothiazid, chlortalidon,
indapamid) nebo klickovych diuretik (jako jsou furosemid, torasemid, kyselina etakrynova).
Isoprinosine se nikdy nepodava soucasné s imunosupresivy, aby se predeslo vzajemné interakci

a snizeni pozadovaného lécebného ucinku.

Soucasné uziti se zidovudinem (AZT, azidothymidin) zvySuje tvorbu AZT nukleotidu mechanismem
zahrnujicim zvySeni biologické dostupnosti AZT v plasmé a zvySenou intracelularni fosforylaci

v krevnich monocytech. Vysledkem je zvyseni ti¢inku AZT.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Nejsou dostupné klinické studie hodnotici vliv piipravku na plod a fertilitu. Neni znamo, jestli se
1é¢iva latka, inosin pranobex, vylucuje do matefského mléka. Piestoze studie na zvitatech neprokazaly
teratogenni efekt (viz bod 5.3), Isoprinosine se nema podavat v t€¢hotenstvi a v obdobi kojeni, pokud
1ékat pecliveé nezvazi, zda pfinos prevazi jeji mozna rizika.

4.7  Utinky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Pti 1é¢bé pripravkem Isoprinosine byla v nékterych pripadech pozorovana ospalost a zavrat’, které
mohou omezovat schopnost fizeni motorovych vozidel a obsluhy stroju.

4.8 Nezadouci acinky

Podobné jako vSechny léky mlze mit i tento pripravek nezadouci Gcinky, které se ale nemusi

vyskytnout u kazdého.

Nezadouci ucinky jsou rozdéleny podle frekvence vyskytu na:
Velmi Casté (> 1/10)
Casté (> 1/100 az < 1/10)



Méné casté (> 1/1000 az < 1/100)

Vzacné (> 1/10 000 az 1/1000)
Velmi vzacné (< 1/10 000)

Neni znamo (z dostupnych udajl nelze urcit)

Gastrointestinalni poruchy
Casté:
Méné Casté:

Poruchy nervového systemu
Casté:
Méné Casté:

Poruchy kiize a podkozni tkané
Casté:

Poruchy ledvin a mocovych cest
Mén¢ Casté:

Psychiatrické poruchy
Méné Casté:

Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivove tkané
Casté:

Celkové poruchy a reakce
v misté aplikace
Casté:

VySetreni
Velmi Casté:
Casté:

Nasledujici nezadouct ucinky byly hlaseny z postmarketingového sledovani bezpecnosti léku.

nauzea, zvraceni, diskomfort v oblasti epigastria
prijem, zacpa

bolest hlavy, zavrat’
somnolence

sveédéni, vyrazka

polyurie

nervozita, insomnie

artralgie

unava nebo vycerpani

zvySeni hladiny kyseliny mo¢ové v krvi a moci
zvySeni hladiny mocoviny a dusiku v krvi,
zvyS$eni hladin aminotransferaz,

zvySeni hladiny alkalické fosfatazy v krvi

Frekvence jejich vyskytu neni znama (nemiize byt hodnocena z dostupnych udaji).

Gastrointestindlni poruchy
Poruchy imunitniho systému
Poruchy kiize a podkozni thkané

Celkové poruchy a reakce
v misté aplikace

bolest v epigastriu
hypersenzitivita, anafylakticka reakce

erytém, angioedém, kopfivka

malatnost

HlaSeni podezfeni na nezddouci i¢inky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani pomeéru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,

aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1éCiv,
Srobarova 48,
100 41 Praha 10,

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



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

4.9 Predavkovani

Z4dné piipady piredavkovani piipravkem nebyly dosud popsany.

Zavazné nezadouci ucinky s vyjimkou prechodného zvyseni hladiny kyseliny mocové se zdaji
nepravdépodobné vzhledem k dosazenym vysledkiim toxikologickych studii u experimentalnich
zvitat. Pfipadna 1écba by byla omezena na symptomaticka a podptirna opatteni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: jina antivirotika
ATC kod: JOSAX05

Mechanizmus uéinku:

Jedna se o synteticky purinovy derivat s imunomodulacnim a antivirovym t¢inkem, dokumentovanym
in vivo zietelnym zvySenim oslabené imunitni odpovédi hostitele.

V klinickych studiich inosin pranobex normalizoval (na pacientovy vychozi hodnoty) nedostate¢nou
nebo porusenou bunéénou imunitu vyvolanim odpovédi typu Thl, ktera iniciuje maturaci

a diferenciaci T-lymfocytt a potenciaci indukovanych lymfoproliferativnich reakci v bunikach
aktivovanych mitogenem nebo antigenem. Pfipravek moduluje i cytotoxicitu T-lymfocytt

a prirozenych zabiject, funkce T8 supresorovych a T4 pomocnych lymfocytl a rovné€z zvysuje pocet
povrchovych receptort pro IgG a komplement. Inosin pranobex zvysuje produkci cytokinu IL-1,
zvySuje tvorbu IL-2 a zvySuje expresi IL-2 receptoru in vitro. Signifikantn€ zvySuje sekreci
endogenniho IFN-y a snizuje produkci [L-in vivo. Déle potencuje chemotaxi neutrofili, monocyti

a makrofagt a fagocytdzu.

In vivo inosin pranobex zvySuje snizenou translacni schopnost lymfocytarni mRNA a potlacenou
syntézu proteinil a zaroven inhibuje syntézu virové RNA zatim neobjasnénym podilem:

1) inkorporace inosinem zprostiedkované kyseliny orotové do polyribozému

2) inhibice navazovani polyadenylovych kyselin na virovou mRNA a

3) molekularni reorganizace intramembranovych plazmatickych partikul (IMP), ktera vede

k témef trojnasobnému vzristu denzity.

Inosin pranobex inhibuje cGMP fosfodiesterazu jen pii vysokych koncentracich in vitro, pti hladinach,
kterych pro dosazeni imunofarmakologického ucinku in vivo neni tieba.

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti

Inosin pranobex je molekularni komplex inosinu, N, N-dimethyl-amino-2-propanolu (DIP)
a p acetoamidobenzoatu (PAcBA) molarnim pomeéru 1:3:3. Kazda slozka 1é¢ivé latky ma svoje
separatni farmakologické vlastnosti

Absorpce:
Po perordlnim podani u lidi se inosin pranobex z gastrointestinalniho ustroji rychle a Gplné vstiebava

=90 %).

Distribuce:
Inosin pranobex je dobie rozpustny a rovnomeérné distribuovany v télnich tekutinach bez znamek
akumulace. Distribu¢ni objem je popsan 130-160 1 pro DIP a 77-92 1 pro PAcBA.

Biotransformace:

U zdravych lidskych dobrovolnikl se po peroralnim podéani 1 000 mg znacené latky zjistily
plazmatické koncentrace DIP 3,7 ug/ml (za 2 hodiny) a PAcBA 9,4 ug/ml (za 1 hodinu).
Metabolismus inosin pranobexu muiize byt rozdélen do tii ¢asti. Inosinova ¢ast se metabolizuje
purinovou drahou na kyselinu mocovou. PAcBA se konjuguje s glukuronadtem na PAcBA
oacylglukuronid a DIP se oxiduje na DIP N-oxid.




Eliminace:

Ve studii na dvou zdravych dobrovolnicich byla eliminace DIP a PAcBA rychla. DIP se vyluc¢oval
moci, s maximem rychlosti vylucovani nezméné formy DIP 30—60 min po podani. Tticet % DIP bylo
vylouceno v nezménéné formé€ a 65 % jako DIP-N-oxid. PAcBA se vylu¢ovala mo¢i, s maximem
rychlosti vylu¢ovani nezménéné formy 30 min po podéni. Tticet % PAcBA se vyloucilo v nezménéné
formé a 55 % jako PAcBA glukuronid. PAcBA ma biologicky polocas zhruba 50 minut, zatimco DIP
se vyluCuje pomaleji s polocasem 3,5 hodiny.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Inosin pranobex vykazal nizkou toxicitu v mnoha riznych studiich akutni, subchronické a chronické

cvvr

studiich akutni peroralni toxicity byla 50x vyss§i nezZ maximalni terapeuticka davka 100 mg/kg/den.
Dlouhodobé toxikologické studie u mysi a potkant neprokéazaly karcinogenni riziko ptipravku. Inosin
pranobex nemél mutagenni U€inky in vivo u mys$i a potkanti, ani v in vitro studiich na lidskych
perifernich leukocytech.

Déavky inosin pranobexu odpovidajici dvacetinasobku doporu¢ené maximalni terapeutické davky pro
¢lovéka (100 mg/kg/den) ve studiich u mysi, potkanti a kraliki neovlivnily negativné fertilitu
pokusnych zvifat, rovnéz nebyl prokazan skodlivy vliv na plod.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
Mannitol

Psenicny skrob

Povidon

Magnesium-stearat

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

5 let

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 25 °C v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted vlhkosti.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Al/PVC/PVDC blistr, krabicka.
Baleni: 50 nebo 100 tablet (5 nebo 10 blistri po 10 tabletach)

Upozornéni:
Text na blistru je v rumunsting.
Preklad textu je uveden v Ptibalové informaci.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Veskery nepouzity 1€¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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