VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Lansoprazol Mylan 15 mg enterokapseli, kova
Lansoprazol Mylan 30 mg enterokapseli, kova

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

15 mg kapselit: 1 kapseli siséltd4 15 mg lansopratsolia.
30 mg kapselit: 1 kapseli siséltdd 30 mg lansopratsolia.

Apuaineet, ks. 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Enterokapseli, kova

15 mg kapselit: Lapikuultamaton, kova, keltainen enterokapseli, jonka siséll& enteropaallysteisia
pelletteja.
30 mg kapselit: Lapikuultamaton, kova, valkoinen enterokapseli, jonka sisalla enteropaéallysteisia
pelletteja.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttdaiheet

- Rontgen- tai endoskooppisella tutkimuksella varmistetun pohjukaissuolihaavan ja mahahaavan
hoito.

- Refluksiesofagiitin hoito.

- Refluksiesofagiitin estohoito pitk&aikaislaakityksené.

- Helicobacter pylorin haatdhoito samanaikaisesti annetun sopivan antibioottihoidon kanssa seka
uusiutumisen ennaltaehkaisy potilailla, joilla on H. pyloriin liittyva haava.

- Zollinger-Ellison -oireyhtyma.

- Tulehduskipuléakkeiden kayttoon liittyvien hyvénlaatuisten maha- ja pohjukaissuolihaavojen
hoito potilailla, jotka tarvitsevat jatkuvaa tulehduskipulaakitysta.

- Tulehduskipulaakkeiden kayttdon liittyvien hyvénlaatuisten maha- ja pohjukaissuolihaavojen
ennaltaehkaisy ja oireiden lievitys potilailla, jotka tarvitsevat jatkuvaa tulehduskipul&ékitysta.

- Qireinen gastroesofageaalinen refluksitauti.

4.2 Annostus ja antotapa
Pohjukaissuolihaavan hoito:

Suositeltu annos on 30 mg kerran paivassa 2 viikon ajan. Niille potilaille, jotka eivat tdysin parane
tdman ajan kuluessa, ladkitysté jatketaan samalla annoksella toiset 2 viikkoa.

Mahahaavan hoito:

Suositeltu annos on 30 mg kerran paivassé 4 viikon ajan. Haavan paraneminen tapahtuu yleensa
neljéssé viikossa, mutta niille potilaille, jotka eivat taysin parane tdmén ajan kuluessa, la&kitysta
voidaan jatkaa samalla annoksella toiset 4 viikkoa.

Refluksiesofagiitti:
Suositeltu annos on 30 mg kerran pdivassé 4 viikon ajan. Niille potilaille, jotka eivét taysin parane
tdman ajan kuluessa, voidaan hoitoa jatkaa 4 viikkoa samalla annoksella.




Refluksiesofagiitin estohoito:
15 mg kerran péivéssa. Tarvittaessa voidaan annosta nostaa 30 mg:aan péivassa.

Helicobacter pylorin hdatohoito:

30 mg 2 kertaa vuorokaudessa yhdessé suositeltujen antibioottien (amoksisilliini, klaritromysiini,
metronidatsoli) kanssa viikon ajan. Annostuksen sovittamista yksilollisesti tulee harkita. Edella
mainittujen antibioottiyhdistelmien annostus tulee maarittaa kansallisten suositusten ja vallitsevan
resistenssitilanteen mukaan.

Zollinger-Ellison-oireyhtyma:

Suositeltu aloitusannos on 60 mg kerran pdivassa. Annos tulee sovittaa yksilollisesti ja hoitoa on
jatkettava niin kauan kuin se on tarpeellista. Jopa 180 mg:n péivittaisia annoksia on kdytetty. Jos
tarvittava péivittainen annos ylittad 120 mg, se on jaettava kahteen antokertaan.

Tulehduskipul&akkeiden kayttdon liittyvat hyvanlaatuiset maha- ja pohjukaissuolihaavat:

30 mg kerran péivéssé neljan viikon ajan. Potilaille, jotka eivat parane tdysin, voidaan hoitoa jatkaa
toiset nelja viikkoa. Riskipotilaille tai potilaille, joilla on vaikeasti parannettava haava, tulisi kayttaa
pidempéa hoitoaikaa ja/tai mahdollisesti korkeampaa annosta.

Tulehduskipuldakkeiden kayttdoon liittyvien hyvanlaatuisten maha- ja pohjukaissuolihaavojen
ennaltaehkaisy ja oireiden lievitys potilailla, jotka tarvitsevat jatkuvaa tulehduskipuladakitysta:
15 mg kerran péivéssa. Jos hoito ei onnistu, tulisi k&yttd4 annosta 30 mg kerran paivassa.

Qireinen gastroesofageaalinen refluksitauti:

Suositeltu annos on 15 mg tai 30 mg kerran péivéssa. Oireiden lievitys tapahtuu nopeasti. Annostuksen
sovittamista yksilollisesti tulee harkita. Mikéli oireiden lievitystd ei ole saatu aikaan 4 viikossa
annoksella 30 mg péivassa, suositellaan lisatutkimuksia.

Heikentynyt maksan tai munuaisten toiminta: Annosta ei ole tarpeen muuttaa potilailla, joilla
munuaisten toiminta on heikentynyt. Normaalia 30 mg:n vuorokausiannosta heilla ei kuitenkaan tulisi
ylittdd. Lansopratsolin annossa on noudatettava varovaisuutta potilailla, joilla on lieva tai kohtalainen
maksan vajaatoiminta. Jos potilaalla on lieva maksan vajaatoiminta, annos ei saa ylittdd 30 mg:aa.
Potilailla, joilla on kohtalainen maksan vajaatoiminta, annos saa olla korkeintaan 15 mg paivassa.
Potilaita, joilla on vaikea maksan vajaatoiminta, ei tule hoitaa lansopratsolilla, silla tietoa k&ytosta
nailla potilailla ei ole.

Lapset: Lansopratsolin tehoa ja turvallisuutta ei ole tutkittu lapsilla, joten lansopratsolia ei suositella
lapsille.

Vanhukset: Koska lansopratsolin eliminaatio on hidastunut vanhuksilla, hoito voi olla tarpeellista
toteuttaa yksildllisesti 15-30 mg:n annoksin. 30 mg:n vuorokausiannosta heilld ei kuitenkaan tulisi
ylittaa.

Kapselit nielld4&n kokonaisina nesteen kanssa. Kapselit voidaan tyhjent&d, mutta siséltoa ei saa
pureskella eikd jauhaa. Samanaikaisesti nautittu ruoka hidastaa ja heikent&a lansopratsolin
imeytymisté. Ladke vaikuttaa parhaiten tyhjaan mahaan otettuna.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys lansopratsolille tai valmisteen apuaineille.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Maha- ja pohjukaissuolihaavojen seké refluksiesofagiitin diagnoosi tulee varmentaa tahystyksella tai
muulla sopivalla diagnostisella tavalla. Refluksiesofagiitti ei valttaméattd ilmene haavaumina ja/tai
visuaalisina vaurioina ja siksi pelkk tahystys ei valttdmatta ole riittdva joissakin tapauksissa.



Pahanlaatuisen mahakasvaimen mahdollisuus on suljettava pois ennen mahahaavahoidon aloittamista
lansopratsolilla, sill& lansopratsoli voi peittdd oireet ja viivyttdd diagnoosia.

Potilaiden, joilla on harvinainen perinnéllinen fruktoosi-intoleranssi, glukoosi-galaktoosi
imeytymishdirio tai sakkaroosi-isomaltaasin vajaatoimintaa, ei tule kayttaa tata ladketta.

Patilaille, joilla on maksan toimintah&irio (katso kohta 4.2 Annostus ja antotapa), lansopratsolia tulisi
kayttaa varoen.

Lansopratsolilla on samanlainen vaikutusmekanismi kuin omepratsolilla ja molemmat lisaavat
mahalaukun pH:ta, joten seuraava lause perustuu vastaavuuteen omepratsolin kanssa. Lansopratsolin
aiheuttama mahalaukun happamuuden vaheneminen voi johtaa mahalaukun bakteerien maaran
lisdantymiseen verrattuna normaalisti ruoansulatuskanavassa esiintyviin bakteerimaariin.
Lansopratsolihoito voi johtaa hieman suurempaan riskiin saada ruoansulatuskanavan infektio, kuten
Salmonella ja Campylobacter.

Patilailla, joilla on maha-pohjukaissuolihaavoja, H. pylori-infektion mahdollisuus taudin mahdollisena
syyné tulee huomioida.

Jos lansopratsolia kaytetdan yhdessa antibioottien kanssa H. pylorin h&téhoitoon, tulee noudattaa
my0s néiden antibioottien kayttdohjeita.

Koska tietoa yli vuoden kestavén yllapitohoidon turvallisuudesta on rajoitetusti, tulee yllapitohoitoa
saavien potilaiden hoito arvioida saannollisesti ja verrata hoidon hyétyja ja riskeja.

Jos n&kohéirioita esiintyy pitkdaikaisen (> 1 vuosi) kayton aikana, silmélaakarié tulee konsultoida.

Lansopratsolin kayttda lapsille ei suositella, silld turvallisuutta ja tehoa ei ole tutkittu lapsilla.
4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sek& muut yhteisvaikutukset

Sytokromi P450:een liittyvat 1adkkeet

Lansopratsoli metaboloituu sytokromi P-450:een liittyvan ladkeaineita metaboloivan
entsyymisysteemin kautta (CYP2C19 ja CYP3A4), joten yhteisvaikutukset saman entsyymisysteemin
kautta metaboloituvien la&keaineiden kanssa ovat mahdollisia.

Muiden la&kkeiden vaikutus lansopratsoliin

Ladkkeet, jotka estdvat CYP2C19-entsyymid
Laakkeet, jotka estavat CYP2C19-entsyymid, voivat lisata lansopratsolin pitoisuutta plasmassa.
Fluvoksamiini, CYP2C19:n inhibiittori, lisasi lansopratsolin pitoisuuksia plasmassa jopa 4-kertaiseksi.

Laakkeet, jotka estavat CYP3A4-entsyymia
CYP3AA4:44 estavat ladkkeet, kuten ketokonatsoli, itrakonatsoli, proteaasi-estajat, makrolidit jne.
voivat selvasti lisata lansopratsolin pitoisuuksia plasmassa.

Lansopratsolin vaikutus muihin 1aakkeisiin

Ketokonatsoli ja itrakonatsoli

Ketokonatsolin ja itrakonatsolin imeytyminen ruoansulatuskanavasta lisddntyy mahahapon
vaikutuksesta. Lansopratsolin antaminen voi johtaa ketokonatsolin ja itrakonatsolin pitoisuuksien
laskemiseen terapeuttisen tason alle ja yhdistelmaé tulee siksi valttdd. Sama vaikutus voi olla, jos
lansopratsolia annetaan yhdessa muiden la&kkeiden kanssa, joiden imeytyminen on riippuvainen
pH:sta.




Digoksiini

Lansopratsolin ja digoksiinin samanaikainen anto voi johtaa digoksiinin pitoisuuksien kohoamiseen
plasmassa. Digoksiinia saavilla potilailla pitoisuuksia plasmassa tulisi siksi tarkkailla ja digoksiinin
annosta sovittaa tarvittaessa.

CYP3A4:n kautta metaboloituvat ladkkeet

Lansopratsoli voi aiheuttaa CYP3A4:n kautta metaboloituvien ladkkeiden pitoisuuksien kohoamista
plasmassa. Varovaisuus on tarpeen, jos lansopratsolia annetaan yhdessé tdman entsyymin kautta
metaboloituvien ladkkeiden kanssa.

Takrolimuusi

Lansopratsolin samanaikainen antaminen lisaa takrolimuusin pitoisuutta plasmassa (CYP3A ja P-gp
substraatti). Lansopratsolille altistuminen lisasi keskimaéaraista altistusta takrolimuusille jopa 81 %.

Takrolimuusin plasmapitoisuuden seuraamista suositellaan, kun samanaikainen hoito lansopratsolin
kanssa aloitetaan tai lopetetaan.

Karbamatsepiini

Varovaisuus on tarpeen annettaessa karbamatsepiinia (CYP3A-substraatti) ja lansopratsolia
samanaikaisesti. Ladkeyhdistelma voi johtaa karbamatsepiinin pitoisuuksien kohoamiseen sekéa
lansopratsolin pitoisuuksien pienentymiseen.

Fenytoiini

Tutkimukset ovat osoittaneet, ettd fenytoiinin (CYP2C19 ja CYP2C9 substraatti) annostusta voidaan
joutua pienentdmaan, jos sitd annetaan samanaikaisesti lansopratsolin kanssa. Varovaisuus ja
fenytoiinin plasmapitoisuuksien seuranta on tarpeen lansopratsolihoitoa aloitettaessa ja lopetettaessa.

Varfariini
Varovaisuus ja tihedmpi seuranta on tarpeen lansopratsolihoitoa aloitettaessa ja lopetettaessa potilailla,
joita hoidetaan varfariinilla.

Teofylliini
Lansopratsoli pienentad teofylliinin pitoisuutta plasmassa 14 %. Yksittdisilla potilailla tdmé voi olla
Kliinisesti merkittdvad. Varovaisuus on tarpeen yhdistettdessa nditd kahta laaketta.

Kliinisesti merkittdvia yhteisvaikutuksia lansopratsolin ja tulehduskipuladkkeiden tai diatsepaamin
valilld ei ole havaittu. Antasidit ja sukralfaatti voivat vahentaa lansopratsolin biologista hydtyosuutta.
Lansopratsoliannos olisi siksi otettava ainakin tunti ennen tai jalkeen ndiden valmisteiden.

Lansopratsolin on havaittu inhiboivan kuljettajaproteiinia, P-glykoproteiinia (Pgp) in vitro. Ei voida
sulkea pois mahdollisuutta, ettd lansopratsoli voi vaikuttaa kuljetukseen tdméan proteiinin vélityksella
johtaen P-gp:n substraattien, kuten digoksiinin, pitoisuuksien kohoamiseen plasmassa.

Varovaisuus on tarpeen yhdistettdessa lansopratsolia ladkkeisiin, joilla on kapea terapeuttinen alue,
silla lansopratsolin vaikutusta muiden la&kkeiden metaboliaan ei ole tutkittu laajasti.

Helicobacter pylori-infektion hoito on tarkoitus olla yhdistelmahoitoa, samanaikaisesti annetaan
lansopratsolia, klaritromysiinid ja jotain muuta antibioottia. T&man samanaikaisen antamisen
vaikutusta ei ole vield tutkittu systemaattisesti. Teoreettisten mahdollisuuksien vuoksi on syyta
varautua, ettd yhteisvaikutukset muiden la&kkeiden kanssa voivat voimistua. Muiden ladkkeiden, joita
otetaan haatéhoidon ensimmaisen viikon aikana, pitoisuuksia seerumissa on siksi syytd seurata. Tama
koskee erityisesti sellaisia ladkkeitd, jotka metaboloituvat myds sytokromi P450-jarjestelmén kautta.

Seuraavat yhteisvaikutukset lansopratsolin ja yhden/kahden antibiootin, joita k&ytetd&n h&atéhoidossa,
valilla on |6ydetty tdhan mennessa:



Samanaikaisesti otetut ladkkeet

Annostus ja yhdistelméaannon
kesto

Vaikutus*

lansopratsoli + klaritromysiini

30 mg + 500 mg 3 kertaa
paivassa 5 pdivan ajan

Klaritromysiinin metaboliitin
pitoisuudet plasmassa kohoavat
16 %; lansopratsolin
hyotyosuus kasvaa 19 %, jopa
32 %

lansopratsoli + amoksisilliini

30 mg + 1000 mg 3 kertaa
paivassa 5 pdivan ajan

Hidastaa amoksisilliinin
imeytymista

lansopratsoli + metronidatsoli

Ei ole viela tutkittu.

lansopratsoli + klaritromysiini +
amoksisilliini

30 mg + 500 mg + 1000 mg
2 kertaa pdivassa 5 pdivan ajan

Lansopratsolin hydtyosuus ja
puoliintumisaika kasvavat 30
%; klaritromysiinin metaboliitin
pitoisuus plasmassa kasvaa

30 %

* Klaritromysiinin vaikutukset lansopratsolin farmakokinetiikkaan ovat todennakdisesti riippuvaisia
potilaan CYP2C19:sta genotyypista. Hitaalla metaboloijalla vaikutukset olisivat huomattavampia kuin

nopealla metabololoijalla

Ruoka vahentéa lansopratsolin biologista hydtyosuutta; lansopratsoli suositellaan otettavaksi ennen

ruokailua.

4.6 Raskaus ja imetys

Saatavilla ei ole Kliinista kokemusta lansopratsolin kaytdsta raskauden aikana. Eldintutkimukset eivét
viittaa suoriin tai epasuoriin haitallisiin vaikutuksiin raskauteen, alkion/sikion kehitykseen,
synnytykseen tai syntyman jalkeiseen kehitykseen.

Siksi lansopratsolin kayttoa raskauden aikana ei suositella.

Lansopratsolin erittymisesta aidinmaitoon ihmisilla ei ole tietoa. Tutkimukset eldimilla ovat
osoittaneet lansopratsolin erittyvan maitoon. Paatos rintaruokinnan jatkamisesta/lopettamisesta tai
lansopratsolihoidon jatkamisesta/lopettamisesta pitéisi tehda huomioiden rintaruokinnan edut lapselle

ja lansopratsolihoidon edut &idille.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Haittavaikutuksia, kuten huimausta ja vasymystd, voi ilmeta (ks. kohta 4.8 Haittavaikutukset). N&issa
tapauksissa reagointikyky voi heikentyd. T&maé tulisi ottaa huomioon autoa ajettaessa tai koneita

kaytettaessa.
4.8 Haittavaikutukset

Katso taulukko 1.

Taulukko 1. Haittavaikutukset

<1/10)

Yleiset (>1/100 ja

Veri ja
imukudos

Melko harvinaiset |Harvinaiset Hyvin
(>1/1000 ja (>1/10 000 ja harvinaiset
<1/100) <1/1000) (<1/10 000
mukaan lukien
yksittdiset
raportit)
Trombosytopenia | Agranulosytoosi
eosinofilia,
pansytopenia ja




agranulosytoosi,
anemia,
leukopenia

Umpieritys

gynekomastia,
galaktorrea

Hermosto

Paansérky,
heitehuimaus

Levottomuus,
unettomuus,
uneliaisuus,
masennus,
aistiharhat,
sekavuus,
kiertohuimaus ja
tuntoharhat,
vapina

Alistit

Nékohairiot ja
makuaistin
hairiot

Sydén ja
verisuonisto

Perifeerinen
turvotus,
sydamentykytys
ja rintakipu

Ruuansulatus-
elimisto

Pahoinvointi,
ripuli, vatsakipu,
ummetus,
oksentelu,
ilmavaivat ja
dyspepsia

Kuiva suu tai
kurkku,
kielitulehdus,
ruokatorven
kandidiaasi,
haimatulehdus

paksusuolituleh-
dus, suutulehdus
jakielen
tummuminen

Maksa ja
munuaiset

Maksan
entsyymitasojen
nousu

Maksatulehdus
tai keltatauti,
keltaisuus ja
interstitiaalinen
munuaistulehdus

Iho ja ihon-
alainen kudos

lhottuma,
nokkosihottuma,
kutina ja
arsytysihottuma

petekia,
purppura, hiusten
lahto, erythema
multiforme,
Stevens-
Johnsonin
oireyhtyma ja
toksinen
epidermaalinen
nekrolyysi

Luusto, lihakset
ja sidekudos

Lihas- ja
nivelkipu

Yleisoireet

Vasymys

Kuume,
liikahikoilu,
keuhkoputkien
supistuminen,
impotenssi ja
angioedeema

Anafylaktinen
sokki, yleinen
huonovointisuus

Tutkimukset

Kolesteroli- ja
triglyseridipitoi-
suuksien
kohoaminen




4.9 Yliannostus

Lansopratsolin yliannostuksen vaikutuksia ihmiseen ei tunneta (vaikkakin akuutti toksisuus on
todenndkaisesti alhainen), joten hoito-ohjeita ei voida antaa. Lansopratsolia on tutkimuksissa kuitenkin
annettu jopa 180 mg vuorokaudessa ilman merkittavia haittavaikutuksia.

Katso kohta 4.8 Haittavaikutukset lansopratsolin yliannostuksen mahdollisista oireista.

Lansopratsoli ei merkittavasti eliminoidu hemodialyysilla. Tarvittaessa suositellaan vatsahuuhtelua,
aktiivihiiltd ja oireenmukaista hoitoa.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhma: Protonipumpun estajat, ATC-koodi: A02BC03

Lansoprazol Mylan (lansopratsoli) on gastrisen protonipumpun estéja. Se estad mahahapon
muodostumisprosessin loppuvaihetta vaikuttamalla mahan parietaalisoluissa H*/K*ATP-aasientsyymin
toimintaan. Estdminen on annoksesta riippuvainen ja palautuva, ja tdimé vaikutus koskee sekd basaalia
ettd stimuloitua mahahapon eritysta. Lansopratsoli konsentroituu parietaalisoluihin ja muuttuu niiden
happamassa ymparistossa aktiiviseksi, jolloin se reagoi H'/K*ATP-aasientsyymin sulfhydryyliryhman
kanssa aiheuttaen entsyymin toiminnan estymisen.

Vaikutus mahahapon eritykseen:

Lansopratsoli on spesifinen perietaalisolun gastrisen protonipumpun estaja. Lansoprazol Mylanin 30
mg:n oraalinen kerta-annos estad pentagastriinin stimuloimaa mahahapon eritysté n. 80 %. Toistuvan
péaivittdisen annostelun jalkeen seitseman vuorokauden kuluttua saavutetaan n. 90 %:n mahahapon
erityksen esto. Vaikutus mahahapon basaalieritykseen on vastaava. Oraalinen 30 mg:n kerta-annos
vahentaa eritystd n. 70 %, joten potilaiden oireet lievittyvét jo ensimmaisestd annoksesta lahtien.
Kahdeksan vuorokauden toistuvan annostuksen jalkeen vdheneminen on n. 85 %. Yksi kapseli (30 mg)
péivéssa aikaansaa nopean oireiden lievittymisen, ja useimmat pohjukaissuolihaavapotilaat paranevat
2 viikossa, mahahaava- ja refluksiesofagiittipotilaat 4 viikossa.

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen ja jakautuminen:

Lansopratsoli inaktivoituu nopeasti mahahapon vaikutuksesta, mista johtuen Lansoprazol Mylan
annostellaan enteropaallysteisind rakeina gelatiinikapseleissa. Imeytyminen ohutsuolesta tapahtuu
nopeasti ja huippupitoisuus plasmassa saavutetaan 1,5-2,0 tunnissa. Biologinen hyotyosuus on seké 30
mg:n kerta-annoksen etté paivittaisen toistuvan annostelun jalkeen 80-90 %. Ruoka hidastaa
lansopratsolin imeytymisté ja alentaa hyotyosuutta (AUC) n. 25 %. Antasidit ja sukralfaatti saattavat
huonontaa lansopratsolin hyotyosuutta. Lansopratsoli sitoutuu noin 95 %:sti plasman proteiineihin,
mutta talla ei ole osoitettu olevan merkittdvaa vaikutusta muihin proteiineihin sitoutuviin
la&keaineisiin.

Metabolia ja eliminaatio:

Lansopratsolin metaboliaa katalysoi pdaasiassa CYP2C19-entsyymi. Myods CYP3A4-entsyymi
osallistuu metaboliaan. CYP2C19 on alttiina geneettiselle polymorfismille ja 2-6 % vaestostd, joita
kutsutaan hitaiksi metaboloijiksi, ovat homotsygootteja mutantille CYP2C19-alleelille ja néin ollen
heiltd puuttuu toimiva CYP2C19-entsyymi. Altistuminen lansopratsolille on moninkertainen hitailla
metaboloijilla verrattuna nopeisiin metaboloijiin.

Lansopratsolin eliminaation puoliintumisaika 1,0-2,0 tuntia. Hoidon aikana ei puoliintumisajassa
tapahdu muutoksia. Lansopratsoli vaikuttaa kerta-annoksena mahahapon eritysté estavésti yli 24
tuntia. Koska lansopratsoli aktivoituu parietaalisoluissa, sen plasmapitoisuus ei ole suhteessa
mahahapon erityksen estymiseen. Lansopratsoli metaboloituu p&dasiassa maksassa. Plasmasta on
tunnistettu kolme metaboliittia: sulfoni, 5-hydroksilansopratsoli ja sulfidi. N&illa metaboliiteilla ei ole
merkittavaa vaikutusta haponeritykseen. Noin 15-50 % metaboliiteista erittyy virtsaan ja loput




ulosteeseen. Virtsasta on tunnistettu kolme metaboliittia: 5-hydroksisulfoni, 5-hydroksisulfidi ja 5-
hydroksilansopratsoli.. Kirroottisilla potilailla lansopratsolin AUC-pinta-ala lisdaantyy merkittavésti ja
eliminaation puoliintumisaika pitenee, mutta mitaan viitteitd lansopratsolin kerd&ntymiseen ei ole
havaittu. Lansopratsolin biologinen hyGtyosuus ei merkitsevésti muutu munuaisten vajaatoiminnassa.
Vanhuksilla lansopratsolin eliminaatio hidastuu lievasti.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvaisannosten toksisuutta, geenitoksisuutta seké
reproduktiotoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivat viittaa mihink&an
erityiseen vaaraan ihmisilla kdytettaessa.

Rotilla tehdyissa kahdessa karsinogeenisuustutkimuksessa lansopratsoli aiheutti annoksesta
riippuvaista mahan ECL-solujen hyperplasiaa ja ECL-solujen karsinoidikasvaimia. Nama muutokset
on yhdistetty suolahapon estosta johtuviin kohonneisiin gastriiniarvoihin. Intestinaalista metaplasiaa
on myds havaittu seka Leydigin solujen hyperplasiaa ja hyvénlaatuisia Leydigin solujen kasvaimia. 18
kuukauden hoidon jélkeen havaittiin verkkokalvon surkastumista. Apinoilla, koirilla ja hiirilla
vastaavaa ei ole todettu.

Hiirill4 tehdyissé karsinogeenisuustutkimuksissa havaittiin annoksesta riippuvaista mahan ECL-
solujen hyperplasiaa sekd maksan kasvaimia ja kiveksen verkon adenoomia.
Néiden I6ydosten kliininen relevanssi on epéselva.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

neutraalit pelletit (maissitarkkelys ja sakkaroosi)
natriumlauryylisulfaatti

N-metyyliglukamiini

mannitoli

hypromelloosi

makrogoli

talkki

polysorbaatti 80

titaanidioksidi (E171)
metakryylihappo-etyyliakrylaattikopolymeeri 1:1, 30-prosenttinen dispersio
puhdistettu vesi

Kapselikuori:

liivate

titaanidioksidi (E171)

Vain 15 mg kapseleissa: kinoliinikeltainen (E104)
6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

30 kuukautta

6.4 Sailytys

Séilyta alle 25 °C.
Sailyté alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle.



6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Alumiini/OPA/PVC/PET —lé&pipainopakkaus (repdisypakkaus tai tavallinen lapipainopakkaus).
7, 14, 15, 28, 30, 35, 56, 60 ja 98 kapselia.

Alumiini/OPA/PVC/PET —kalenteripakkaus (repéisypakkaus tai tavallinen l&pipainopakkaus).
28 ja 98 kapselia.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttdmétta ole myynnissé.
6.6 Kaytto- ja kasittelyohjeet

Ei erityisohjeita

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Mylan AB

PL 23033

104 35 Tukholma

Ruotsi

8. MYYNTILUVAN NUMEROT

15 mg: 17901

30 mg: 17096

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

10.04.2003

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

28.11.2011



