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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

TAMOXIFEN Sandoz 10 mg

TAMOXIFEN Sandoz 20 mg

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

TAMOXIFEN Sandoz 10 mg

Kazda tableta obsahuje 15,20 mg tamoxifénium-dihydrogen-citratu, ¢o je ekvivalentné 10 mg

tamoxifénu.

Pomocna latka so zndmym U¢inkom: obsahuje 69,60 mg monohydratu laktozy.

TAMOXIFEN Sandoz 20 mg
Kazda tableta obsahuje 30,40 mg tamoxifénium-dihydrogen-citratu, ¢o je ekvivalentné 20 mg
tamoxifénu.

Pomocna latka so znamym U¢inkom: obsahuje 139,20 mg monohydratu laktozy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Tableta.

Takmer biele okrthle tablety s deliacou ryhou na jednej strane.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Adjuvantna terapia v lieCbe pociatocného karcindmu prsnika a karcindmu endometria.

Adjuvantna terapia u zien s pozitivnymi axilarnymi uzlinami pri rakovine prsnika ako aj v liecbe
karcindomu prsnika s metastdzami u muzov aj u zien. U Zien s estrogénpozitivnymi receptormi a u zien
po menopauze je odpoved na tamoxifén pravdepodobnejsia. Tamoxifén mozno podavat’ aj pri ingj
chemoterapii alebo radioterapii.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Vo vSeobecnosti sa davka pohybuje medzi 20 — 40 mg tamoxifénu denne. Davka 20 mg je spravidla

dostato¢ne uc¢inna.

Sposob podavania
Tablety sa maji uzivat’ celé s dostatocnym mnozstvom tekutiny (napr. pohar vody) pocas jedla.

Trvanie podavania
Liecba tamoxifénom je zvy¢ajne dlhodoba a maju ju vykonavat’ lekari so skusenostami v onkologii.
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Pediatricka populacia
TAMOXIFEN Sandoz je kontraindikovany u deti (pozri Cast’ 4.3).

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Tamoxifén sa nesmie podavat’ pocas tehotenstva (pozri Cast’ 4.6).
Pediatricka populacia nema byt lie¢end tamoxifénom.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

U premenopauzalnych Zien, ktoré uzivajit TAMOXIFEN Sandoz pri liecbe karcindmu prsnika, sa
mdze vyskytnat’ potlacenie menstruacie.

Stadie u premenopauzalnych Zien, ktoré boli lie¢ené tamoxifénom na zniZenie rizika rakoviny prsnika
alebo na liecbu rakoviny prsnika, uvadzaji znizenie hustoty kostnych mineralov. Premenopauzalne
zeny, ktoré uzivaji TAMOXIFEN Sandoz, treba poucit’ o opatreniach na udrzanie hustoty kosti v
sulade s miestnymi klinickymi usmerneniami.

V stvislosti s liecbou tamoxifénom bol hlaseny zvySeny vyskyt rakoviny endometria a sarkomu
maternice (prevazne malignych zmieSanych Mullerianovych nadorov). Mechanizmus jeho vzniku nie
je znamy, moze vSak suvisiet’ s estrogénnymi t¢inkami lieku. Kazda pacientka, ktora uziva alebo
predtym uzivala tamoxifén, a u ktorej sa objavia abnormalne gynekologické priznaky, hlavne
vaginalne krvacanie, sa musi ihned’ podrobit’ vySetreniu.

Pocas klinickych studii zameranych na liecbu karcinomu prsnika tamoxifénom bol hlaseny vyskyt
ur¢itého poctu duplicitnych nadorov v inych lokalizaciach nez v endometriu a pril'ahlom prsniku.
Pricinna suvislost’ nebola dokézana a klinicky vyznam tychto pozorovani je nejasny.

Pred zacatim liecby tamoxifénom ma pacientka podstipit’ prehliadku u oéného lekara. Ak sa pocas
liecby tamoxifénom objavia poruchy zraku (katarakt a retinopatia), je nutné vykonat’ oftalmologické
vySetrenie, pretoze pri rozpoznani v skorom $tadiu moézu niektoré z poruch po preruseni lieCby
vymiznut'.

V pripadoch zavaznej trombocytopénie, leukocytopénie alebo hyperkalciémie je nutné individualne
zhodnotenie rizik a prinosov a dokladna lekarska prehliadka.

Pravidelne je treba kontrolovat’ krvny obraz vratane trombocytov, funkciu pecene a vapnik v sére.

V literatire je uvadzané, ze pomali metabolizatori CYP2D6 maju znizené hladiny endoxifénu
v plazme, Co je jeden z najddlezitejSich aktivnych metabolitov tamoxifénu (pozri Cast’ 5.2).

Stibezne uzivané lieky, ktoré inhibuji CYP2D6, mézu viest’ k znizenym koncentraciam endoxifénu —
aktivneho metabolitu. Pocas lieCby tamoxifénom je preto potrebné, sa podl'a moznosti vyhnut
potencidlnym inhibitorom CYP2D6 (napr. paroxetin, fluoxetin, chinidin, cinakalcet alebo bupropion)
(pozri Cast’ 4.5 a 5.2).

V suvislosti s lieccbou TAMOXIFENOM Sandoz boli hlasené zavazné kozné reakcie (severe cutaneous
adverse reaction, SCAR) vratane Stevensovho-Johnsonovho syndromu (SJS) a toxickej epidermalne;j
nekrolyzy (TEN), ktoré mézu byt’ zivot ohrozujuce alebo smrtel'né. V ¢ase predpisovania je potrebné
pacientov upozornit’ na prejavy a priznaky a starostlivo sledovat’ kozné reakcie. Ak sa objavia prejavy
a priznaky naznacujuce tieto reakcie, TAMOXIFEN Sandoz sa musi okamzite vysadit’ a je potrebné
zvazit alternativnu lie¢bu (ak je to vhodné). Ak sa u pacienta vyvinula zdvazna kozna reakcia, ako je
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SJS alebo TEN, pri pouziti TAMOXIFENU Sandoz, liecba TAMOXIFENOM Sandoz sa uz nikdy
nesmie opatovne zacat’ u tohto pacienta.

U pacientov s hereditdrnym angioedémom mdze tamoxifén vyvolat’ alebo zhorsit’ priznaky
angioedému.

TAMOXIFEN Sandoz v odporucanej davke méze predizit QTc interval na elektrokardiograme
(EKG), najmi u pacientov s rizikom prediZenia QT intervalu, vratane pacientov so srdcovymi
komorbiditami alebo pacientov, ktori su v sti€asnosti lie€eni inymi liekmi, o ktorych je zndme, Ze
predlzuju QT interval (pozri ¢ast’ 4.5). U takychto pacientov sa odporuca monitorovanie EKG a
elektrolytov.

Pediatricka populacia

V nekontrolovanych stadiach u 28 dievcat vo veku 2 — 10 rokov s McCune Albright Syndromom
(MAS), ktoré boli liecené 20 mg raz denne po dobu do 12 mesiacov, sa po 6 mesiacoch liecby zvysil
priemerny objem maternice a na konci jednoroc¢ne;j stadie sa zdvojnédsobil. Ked’ze nalez stvisi

s farmakodynamickymi vlastnostami tamoxifénu, kauzalna suvislost’ nebola stanovena (pozri Cast’
5.1).

TAMOXIFEN Sandoz 10 mg a TAMOXIFEN Sandoz 20 mg obsahuje laktdzu. Pacienti so
zriedkavymi dedi¢nymi problémami galakt6zovej intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo
glukézo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat’ tento liek.

4.5 Liekové a iné interakcie

Pri liecbe tamoxifénu v kombinacii s antikoagulanciami kumarinového typu méze dojst’ k vyraznému
zvySeniu antikoagula¢ného ucinku. Pri zacati takejto lieCebnej kombinacie sa odporuca starostlivy
monitoring pacienta.

Pri kombinacii tamoxifénu s cytotoxickymi latkami sa vyskytuje ¢astejsie riziko tromboembolickych
prihod (pozri Cast 4.8).

Pouzitie tamoxifenu v kombindcii s inhibitormi aromatazy ako adjuvantnej lieCby, nepreukazalo
zlepSenie UiCinnosti v porovnani s tamoxifénom samotnym.

Hlavna znama metabolicka cesta tamoxifénu je demetylacia, katalyzovana CYP3A4 enzymami.
V literattre sa uvadza farmakokineticka interakcia s induktorom CYP3A4 rifampicinom, ktora vedie
ku zniZeniu hladin tamoxifénu v plazme. Relevantnost tohto zistenia nie je znama.

V literattre sa uvadza farmakokineticka interakcia s inhibitormi CYP2D6, preukazujiaca 65 — 75 %
znizenie hladin jednej alebo viacerych aktivnych foriem lieCiva, napr. endoxifénu. V niektorych
studiach bola hlasena znizena ti¢innost’ tamoxifénu pri suibeznom pouziti niektorych antidepresiv typu
SSRI (napr. paroxetin). Ked’Ze znizeny u€inok tamoxifénu sa nedé vylucit, je treba podl'a moznosti sa
vyhnut sibeznému podavaniu potencialnych CYP2D6 inhibitorov (napr. paroxetin, fluoxetin,
chinidin, cinakalcet alebo bupropion) (pozri Casti 4.4 a 5.2).

TAMOXIFEN Sandoz v odporac¢anej davke moze predizit QTc interval na elektrokardiograme (EKG)
a stibezné pouzivanie TAMOXIFENU Sandoz s inymi liekmi, o ktorych je zname, ze predlzuju QT
interval, moZe d’alej potencovat prediZenie QT intervalu. Preto sa v pripade takejto kombinacie
odportca opatrnost’ a u takychto pacientov sa odpori¢a monitorovanie EKG a elektrolytov (pozri ¢ast’
4.4).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
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Tamoxifén sa nesmie podavat’ pocas tehotenstva. Bol popisany mensi poc¢et spontannych potratov,
porodnych portich a fetalnych tmrti u Zien uzivajacich tamoxifén, hoci kauzalna suvislost’ nebola
stanovena.

Fertilita

Premenopauzalne pacientky musia byt’ pred zacatim liecby starostlivo vySetrené, aby sa vylucilo
mozné tehotenstvo. U Zien je treba stanovit’ potencialne riziko pre plod v pripade, Ze by otehotneli
pocas uzivania tamoxifénu alebo v priebehu deviatich mesiacov po ukonceni liecby.

Zeny vo fertilnom veku/Antikoncepcia u muzov a zien
Vzhl'adom na genotoxicky potencial tamoxifénu (pozri ¢ast’ 5.3) maju Zeny vo fertilnom veku pocas
lie¢by tamoxifénom a 9 mesiacov po ukonceni lie€by pouzivat’ i€inné antikoncepcné opatrenia.

Muzom sa odportica pouzivat’ uc¢inné antikoncepéné opatrenia a nesplodit’ dieta pocas liecCby
tamoxifénom a 6 mesiacov po ukonceni liecby.

Dojcenie

Obmedzené udaje naznacuji, ze TAMOXIFEN Sandoz a jeho aktivne metabolity sa vylucuju a
hromadia v priebehu ¢asu v materskom mlieku u l'udi, preto sa pocas dojcenia tento liek neodporuca.
Pri rozhodovani o ukonc¢eni dojcenia alebo o vysadeni TAMOXIFENU Sandoz je potrebné vziat’ do
uvahy doélezitost lieku pre matku.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Je nepravdepodobné, Ze by tamoxifén zhorsil schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje. Pri
uzivani tamoxifénu sa vSak pozorovali tinava, zavraty a poruchy zraku, preto sa odporuca zachovat’
opatrnost’ pri vedeni motorového vozidla alebo obsluhe strojov, ak takéto priznaky pretrvavaju.

4.8 Neziaduce ucinky

Na klasifikaciu frekvencie sa pouzila nasledujiica konvencia:

vel'mi Casté (> 1/10);

Casté (>1/100 az < 1/10);

menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100);

zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000);

vel'mi zriedkavé (< 1/10 000);

nezname (Castost’ vyskytu sa neda odhadnut’ z dostupnych udajov)

Poruchy krvi a lymfatického systému

Casté: prechodna anémia

Menej casté: leukopénia, prechodna trombocytopénia
Zriedkavé: agranulocyt6za, neutropénia

Velmi zriedkavé: zavazna neutropénia, pancytopénia

Poruchy endokrinného systému
Casté: hyperkalciémia u pacientov s kostnymi metastazami hlavne na zaciatku lieCby

Poruchy metabolizmu a vyZivy

Velmi casté: zadrziavanie tekutin

Casté: zvysenie sérovych triglyceridov

Velmi zriedkavé: zavazna hypertriglyceridémia niekedy s pankreatitidou

Poruchy nervového systému
Casté: zavraty, bolest hlavy
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Poruchy oka

Casté: poruchy zraku — ktoré st len Giastoéne reverzibilné — z dovodu katarakty, zmien na rohovke
a/alebo retinopatii (riziko katarakty sa zvysuje s dizkou lie¢by tamoxifénom)

Zriedkavé: opticka neuropatia, opticka neuritida (v malom pocte pripadov sa vyskytla slepota)

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Nezname: predlzenie QT intervalu

Poruchy ciev

Casté: ischemické cerebrovaskularne udalosti, kf¢e v nohach, tromboembolické prihody, vratane
hlbokej zilovej trombozy a pulmonarneho embolizmu (zvysené riziko tromboembolickych udalosti
v kombinécii s cytostatikami)

Menej caste: mozgova prihoda

Nezndme: mikrovaskularna tromboza

Poruchy dychacej stistavy, hrudnika a mediastina
Menej casté: intersticialna pneumonitida

Poruchy gastrointestinialneho traktu
Vel'mi casté: nauzea
Casté: vracanie, hnacka, zapcha

Poruchy pecene a ZIcovych ciest

Casté: zmeny hladiny pedefiovych enzymov, steatoza pedene

Menej casté: cirhoza

Velmi zriedkavé: cholestaza, hepatitida, ikterus, hepaticka nekréza, hepatoceluldrne poskodenie,
zlyhanie pecene.

Niektoré pripady zavaznejsich portich pecene boli smrtelné.

Poruchy kozZe a podkoZného tkaniva

Velmi casté: kozna vyrazka (vratane zriedkavych hlaseni multiformného erytému, Stevensovho-
Johnsonovho syndrému alebo buldzneho pemfigoidu)

Casté: alopécia, hypersenzitivne reakcie vratane zriedkavych hlaseni angioedému

Zriedkavé: kozna vaskulitida, toxicka epidermalna nekrolyza

Velmi zriedkavé: kozny lupus erythematosus

Nezndme: zhorSenie hereditarneho angioedému

Poruchy kostrovej a svalovej stistavy a spojivového tkaniva
Casté: myalgia
Nezndme: znizena hustota kostnych mineralov (premenopauzalne Zeny)

Poruchy reprodukéného systému a prsnikov

Velmi casté: vaginalny vytok, nepravidelna menstrudcia az tiplné vynechanie menstruacie u zien

v obdobi pred menopauzou, vaginalne krvacanie

Casté: pruritus vulvy, narast maternicovych fibroidov, proliferativne zmeny endometria (neoplazia
endometria, hyperplazia a polypy, zriedkavo endometridza)

Menej casté: rakovina endometria

Zriedkavé: cysty ovarii, sarkdm maternice (hlavne zmie$ané maligne Mullerianové tumory),
vaginalne polypy

Vrodené, familidrne a genetické poruchy
Velmi zriedkavé: porfyria cutanea tarda

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
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Velmi casté: navaly tepla, ktoré su ¢iasto¢ne zapri¢inené aj antiestrogénnym ucinkom tamoxifénu,
unava

Zriedkavé: na zacCiatku lieCby bolest kosti a bolest’ v oblasti postihnutého tkaniva ako odpoved’ na
lieCbu tamoxifénom

Urazy, otravy a komplikacie lie¢ebného postupu
Velmi zriedkavé: dermatitida vyvolana ziarenim (,,radiation recall dermatitis‘)

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Teoreticky mozno predpokladat’, Ze predavkovanie spdsobi zvyraznenie hore opisanych
antiestrogénnych u¢inkov. Pozorovania u zvierat ukazuji, ze extrémne predavkovanie (100 — 200 krat
viac ako je odporucana denné davka) moze mat’ estrogénne ucinky.

V literattre sa uvadzaju hlasenia, Ze tamoxifén podavany v niekol'’konasobne vyssej davke ako je
Standardna davka méze byt spajany s predlzenim QT intervalu na EKG.

Pri predavkovani nie je zname $pecifické antidotum a liecba musi byt symptomaticka.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: endokrinna liecba, antiestrogény, ATC kod: LO2BAO1

Tamoxifén je nesteroidna latka na baze trifenyletylénu, ktory v r6znych tkanivach vykazuje Siroké
spektrum antiestrogénnych t€inkov a ma takisto estrogénu podobné farmakologické ti€inky. U
pacientok s karcindmom prsnika pdsobi tamoxifén v tkanive nadoru predovsetkym ako antiestrogén
tym, Ze zabratuje vézbe estrogénu na estrogénny receptor. U Zien s pozitivnymi estrogénnymi
receptormi/neznamymi nadormi prsnika, doplnkova liecba tamoxifénom preukazala vyrazné znizenie
recidiv ochorenia a skvalitnenie 10-ro¢ného prezivania, tento efekt bol vyrazne vyssi pri pat’ rocnej
lieCbe ako pri 1 alebo 2 ro¢nej lieCbe. Uvedeny prinos sa javi byt v znacnej miere nezavisly od veku,
menopauzalneho stavu, od davok tamoxifénu a od doplnkovej chemoterapie.

Z klinickej praxe je zname, ze tamoxifén vedie u zien po menopauze k zniZeniu hladiny celkového
cholesterolu a LD lipoproteinov v krvi o 10 — 20 %. Okrem toho sa zistilo, Ze tamoxifén podporuje u
postmenopauzalnych zien uchovanie denzity mineralov v kostiach.

Nekontrolovana klinicka §tadia sa vykonala v heterogénnej skupine u 28 dievcat vo veku 2 az 10
rokov s McCune Albright Syndrome (MAS), ktoré¢ dostavali 20 mg jedenkrat denne v priebehu 12
mesiacov. V skupine pacientok, ktoré uviedli vaginalne krvacanie v obdobi pred studiou, hlasilo
absenciu vaginalneho krvacania pocas 6 mesiacov 62 % (13 z 21 pacientok) a 33 % (7 z 21 pacientok)
hlasilo absenciu vagindlneho krvacania v priebehu celej Stiidie. Priemerny objem maternice sa zvacsil
po 6 mesiacoch lie¢by a zdvojnasobil sa na konci jednoro¢nej Stidie. Ked’ze tento nalez je v stlade

s farmakodynamickymi vlastnostami tamoxifénu, kauzalny pri¢inny vztah preto nebol stanoveny
(pozri Cast’ 4.4). Bezpec¢nostné udaje pre dlhodobé uzivanie u deti nie su k dispozicii. Dlhodobi uc¢inok
tamoxifénu na rast, pubertu a celkovy rast nebol Specialne Studovany.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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CYP2D6 polymorfizmus mdze byt spajany s variabilitou klinickej odpovede na tamoxifén. Pomali
metabolizatori m6zu byt spajany so zniZzenou odpoved’ou. Désledky tychto zisteni pre liecbu CYP2D6
pomalych metabolizatorov neboli dostatocne preskimané (pozri Casti 4.4, 4.5 a 5.2).

CYP2D6 genotyp:
Dostupné klinické udaje ukazuju, ze pacienti, ktori st homozygotny pre nefunkéné CYP2D6 alely,
mozu pocitovat’ znizenie uc¢inku tamoxifénu pri liecbe rakoviny prsnika.

Stadie, ktoré st momentalne k dispozicii, boli va¢sinou uskutocniované u postmenopauzalnych zien
(pozri Casti 4.4 a 5.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Tamoxifén sa dobre vstrebava. Maximalne koncentracie v plazme dosahuje po 4 az 7 hodinach po

perordlnom podani. Vézba na plazmatické proteiny je vysokd, dosahuje hodnotu 98 %. Terminalny
plazmaticky polcas je v priemere 7 dni.

Biotransformécia

Tamoxifén sa metabolizuje vo vyznamnom rozsahu. Hlavny metabolit v sére, N-desmetyltamoxifén,
ako aj iné metabolity maju takmer také isté antiestrogénne vlastnosti ako vychodiskova substancia.
Tamoxifén a jeho metabolity sa hromadia v pe€eni, v pl'ucach, v mozgu, v pankrease, v kozi a v
kostiach.

Z dovodu vyraznej enterohepatalnej cirkulacie sa tamoxifén pocas chronickej liecby kumuluje v sére.
Pri davkach 20 — 40 mg/deni sa rovnovazna koncentracia dosiahne najskor po 4 tyzdioch.

Eliminacia
Vylucovanie prebieha predovsetkym stolicou vo forme réznych metabolitov.

U dobrovol'nikov muzského pohlavia sa po jednej davke tamoxifénu v roztoku zaznamenala
maximalna plazmatické koncentracia tamoxifénu 42 pg/l a metabolitu N-desmetyltamoxifénu 12 pg/l.
Polcas tamoxifénu bol asi 4 dni, metabolitu 9 dni. Pomer metabolitu k tamoxifénu vzrasta z 20 % po
prvej davke az na 200 % pri rovnovaznom stave, asi pre dlhsi eliminacny polcas metabolitu. Pri
davkovani 20 mg tamoxifénu dvakrat denne sa zaznamenali stredné rovnovazne hodnoty tamoxifénu
310 pg/l (164 —494) a metabolitu 481 pg/l (300 — 851).

Pri podavani tamoxifénu 40 mg denne sa zistili tieto koncentracie v bioptickych vzorkach z tumoru:
tamoxifén: 5,4 az 117 (priemer 25,1) ng/mg protein, N-desmetyltamoxifén: 7,8 az 210 (priemer 52)
ng/mg proteinu. Plazmatické koncentracie boli 27 az 520 (priermer 300) ng/ml resp. 210 az 761
(priemer 462) ng/ml.

Viac ako 99 % tamoxifénu sa viaze na plazmatické proteiny.

Tamoxifén podlieha extenzivnemu hepatalnemu metabolizmu a hlavna cesta jeho eliminacie u l'udi je
vylucovanie zZl¢ou. Vylu¢ovanie mo¢om je u nezmenenej latky zanedbatel'né. Demetylacia na aktivny
metabolit je hlavnou metabolickou cestou u l'udi, s d’alSou N-demetylaciou na N-desdimetylovany
metabolit. Eliminacia tamoxifénu sa javi ako bifazicka s inicialnou fazou 7 az 14 hodin u Zien a
terminalnou fazou (ti2) asi 7 dni. Elimina¢ny polc¢as N-desmetylového metabolitu je 14 dni.

Plazmatické hladiny tamoxifénu > 70 ug/1 a viac boli spojené s klinickou odpoved’ou.
Farmakokinetické vlastnosti tamoxifénu a jeho hlavnych metabolitov neboli dostatocne Studované

u I'udi vo vysSom veku, u pacientov s poruchou pecene a pri nasyteni a hladovani.
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U potkanov tamoxifén v davkach 5, 20 a 35 mg/kg denne podavany az do dvoch rokov vyvolal
hepatocelularny karciném s incidenciou zavislou na davke.

Nezavislé spravy zo Sestmesacnych stadii u potkanov potvrdzuju vyskyt hepatalnych malignomov. 13
mesacna Studia endokrinnych zmien u nedospelych i dospelych mysi zistila vyskyt nadorov ovarii z
granularnych buniek a testikularnych nadorov z intersticidlnych buniek po podavani tamoxifénu, ale
nie u kontrolného stiboru. Genotoxicky potencidl nebol zisteny.

U hlodavcov pri vyskume vyvoja reprodukénych orgdnov fétu po davkach tamoxifénu vo vyske 0,3 az
2,4 ndsobku maximalnej odporucanej davky pre cloveka sa zistili u oboch pohlavi zmeny podobné
zmenam vyvolanym estradiolom a dietylstilbestrolom: vaginalna aden6za ako byva u mladych Zien
intrauterinne exponovanych dietylstilbestrolu s rizikom vzniku adenokarcindmu zo svetlych buniek vo
vagine a na cervixe 1:1000.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

laktéza, monohydrat

celul6za, mikrokrystalicka

kukuri¢ny skrob

oxid kremicity, koloidny

stearat hore¢naty

6.2 Inkompatibility

Ziadna inkompatibilita nie je znima.

6.3 Cas pouZitePnosti
3 roky
6.4 Specidlne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote od 15 °C do 25 °C, chrante pred svetlom.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Tablety TAMOXIFEN Sandoz 10 mg a TAMOXIFEN Sandoz 20 mg st bud’ balené v bielych
polypropylénovych liekovkach s bielou polyetylénovou zatkou, vybavené lamelovymi prichytkami a
tromi tesniacimi lamelami alebo v PVC/PVDC blistroch s hlinikovou foéliou.

Balenie (lickovka a blister):

30 x 10 mg, 100 x 10 mg tbl

30 x 20 mg, 100 x 20 mg tbl

Na trh nemusia byt uvedené vSetky vel'kosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.
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7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Sandoz Pharmaceuticals d.d.

Verovskova 57

1000 Lublana

Slovinsko

8. REGISTRACNE CISLO

TAMOXIFEN Sandoz 10 mg: 44/0289/00-S
TAMOXIFEN Sandoz 20 mg: 44/0290/00-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 02. augusta 2000

Déatum posledného predlzenia registracie: 21. marca 2007

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Maj 2026



