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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1.  NAZEV PRIPRAVKU

Emcitate 350 mikrogramu dispergovatelné tablety

2. KVALITATIVNIi A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna tableta obsahuje 350 mikrogramt tiratrikolu.

Pomocna latka se znamym ucinkem

Jedna tableta obsahuje 19 mg laktozy (coz odpovida 20 mg monohydratu laktozy).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Dispergovatelnd tableta
Bila, podlouhla tableta (velikost: 10 mm dlouha, 5 mm §iroka) s ryhami na obou stranéch.

Tabletu Ize rozdé¢lit na stejné davky.

4, KLINICKE UDAJE
4.1. Terapeutické indikace

Ptipravek Emcitate je indikovan k 1é¢bé periferni tyreotoxikdzy u pacientt s deficitem
monokarboxylatového transportéru 8 (MCT8) (Allantv-Herndontuv-Dudleyiv syndrom) od narozeni.

4.2. Déavkovéani a zpisob podani

Lécbu maji zahdjit a sledovat 1ékari, kteti maji zkusenosti s 1écbou pacientd se vzacnymi genetickymi
poruchami, jako je deficit MCT8.

Déavkovani

Davkovani ptipravku Emcitate ma byt titrovano individualné podle hladiny hormont §titné zlazy
pacienta.

Davka se ma zvySovat postupné pfiblizn¢ kazdé dva tydny béhem titracniho obdobi, dokud se
nedosahne udrZovaci davky. Obecné se doporucuje titrovat davku tak dlouho, dokud hladina T3 v séru
nedoséahne stfedni hodnoty normalniho rozmezi pro dany veék. Davka mize byt dale upravena na
zaklad¢ reakce pacienta na 1é¢bu klinickych ptiznakt nedostatku MCTS.

Potieba dalsi Gpravy davky ma byt pravidelné prehodnocovana v souladu s klinickou praxi (viz bod
4.4).

Dalsi informace K individualnimu davkovani mohou poskytnout hladiny TSH a (F)T4.



Dospéli, dospivajici, deti a kojené deti S télesnou hmotnosti 10 kg nebo vyssi

Titrace a Uprava davky
Doporucena zahajovaci davka pro pacienty s télesnou hmotnosti 10 kg nebo vyssi je 350 mikrogramui
denné.

Doporuceny rezim titrace davky je uveden v tabulce 1. Denni davka se ma postupné zvySovat o 350
mikrogramii kazdé dva tydny az do dosazeni udrzovaci davky. Obecné se doporucuje titrovat davku
tak dlouho, dokud hladina T3 v séru nedosahne stfedni hodnoty normalniho rozmezi pro dany vék.
Pokud se pacient blizi k cilovym hladindm T3 v séru, lze davku zvySovat po mensich krocich (ptl
tablety). Davka mize byt dale upravena na zakladé reakce pacienta na 1écbu klinickych ptiznaki
nedostatku MCTS8. Celkovéa denni davka méa byt podana v 1 az 3 davkach rozlozenych béhem dne
(napf. rano, v poledne, vecer).

Tabulka 1. Doporuceny rezim titrace davky u pacienti s télesnou hmotnosti 10 kg nebo vyssi

Titrace Ce.}lkova denni davka (v Pocet tablet/den
mikrogramech)

Pocatecni davka 350 1

2. tyden 700 2

4. tyden 1050 3

6. tyden 1400 4

8. tyden 1750 5

10. tyden 2100 6

Titrace davky ma pokracovat postupnym zvySovanim davky vzdy o 350 mikrogrami az do

dosazeni udrzovaci davky. U pacientl s t¢lesnou hmotnosti mezi 10 a 40 kg se nedoporucuje

prekrocit denni davku 80 mikrogramii/’kg, u pacienti s t€lesnou hmotnosti mezi 40 a 60 kg 60

mikrogramiti/kg a u pacienti s télesnou hmotnosti nad 60 kg 50 mikrogramii/kg.

Déti a kojené déti s télesnou hmotnosti nizsi nez 10 kg

Titrace a Uprava davky
Doporucena pocateéni davka pro pacienty s télesnou hmotnosti nizsi nez 10 kg je 175 mikrogramu
(ptl tablety) denné.

Doporuceny rezim titrace davky je uveden v tabulce 2. Denni davka se ma postupné zvySovat o 175
mikrogramti kazdé dva tydny az do dosazeni udrzovaci davky. Obecné se doporucuje titrovat davku
tak dlouho, dokud hladina T3 v séru nedosahne stiedni hodnoty normalniho rozmezi pro dany veék.
Davka muze byt dale upravena na zaklad¢ reakce pacienta na 1é¢bu klinickych ptiznakt nedostatku
MCTS8. Celkova denni davka méa byt podana v 1 az 3 davkach rozlozenych béhem dne (napf. rano,
V poledne, vecer).

Tabulka 2. Doporuéeny rezim titrace davky u pacienti s télesnou hmotnosti nizsi nez 10 kg

Titrace Cglkova denni davka (v Pocet tablet/den
mikrogramech)

Pocatecni davka 175 0,5

2. tyden 350 1

4. tyden 525 15

6. tyden 700 2

8. tyden 875 2,5

10. tyden 1050 3

Titrace davky ma pokracovat po 175 mikrogramech az do dosazeni udrzovaci davky. U pacienti

s té€lesnou hmotnosti niz8i nez 10 kg se nedoporucuje prekrocit denni ddvku 100 mikrogramivkg.




Udrzovaci davka

Davka ptipravku Emcitate se titruje individualné az do dosaZeni udrZzovaci davky. Obecné¢ se
doporucuje titrovat davku tak dlouho, dokud hladina T3 v séru nedosahne stiedni hodnoty normalniho
rozmezi pro dany vék. Davka mize byt dale upravena na zékladé reakce pacienta na lécbu klinickych
ptiznakt nedostatku MCTS. Potieba dalsi upravy davky ma byt pravidelné piechodnocovana v souladu
s klinickou praxi (viz bod 4.4).

Vynechana nebo opozdena davka

Pokud je davka vynechana a do dalsi planované davky zbyvaji vice nez 4 hodiny, je tfeba ji podat co
nejdiive. Pokud je davka vynechéna a dalsi ddvka ma byt podana béhem nasledujicich 4 hodin, je
tieba davku vynechat a dalsi davku uzit podle pravidelného rozpisu.

Laboratorni testy (méreni hladiny T3)

Individualni hladiny T3 se doporu¢uje méfit metodou kapalinové chromatografie s tandemovou
hmotnostni spektrometrii (LC/MS/MS). Tiratrikol pfi imunoanalyze zkiizené reaguje s T3, coz mize
vést k nespolehlivym vysledkiim testu. Pii zahajeni 1é¢by, titraci a Gipravé davky tiratrikolu metodou
imunologického testu je tfeba pozadat o odbornou radu ohledné interpretace jeho vysledkt (viz bod
4.4).

Hypermetabolické znAmky a priznaky

Pokud se hypermetabolické zndmky a piiznaky (jako je hyperhidroza, podrazdénost, tizkost,
nespavost, no¢ni mury, hypertermie, tachykardie, prechodné zvyseni systolického krevniho tlaku
(SBP) nebo prijem) objevi poprvé nebo se zhorsi a neodezni do 2 tydni, je tieba davku snizit podle
krokt v reZimu titrace davky, dokud zndmky a ptiznaky neodezni (viz tabulka 1 nebo tabulka 2). Po
odeznéni hypermetabolickych zndmek a pfiznakd muze byt titrace davky obnovena, je-li to klinicky
zadouci (viz bod 4.4).

Zvlastni skupiny pacientii

Porucha funkce jater
U pacientl s poruchou funkce jater nebyly provedeny zadné specifické studie. U téchto pacienti se
doporucuje pecliva titrace davky a pravidelné sledovani koncentraci hladiny T3 v séru (viz bod 4.4).

Porucha funkce ledvin

U pacientli s poruchou funkce ledvin nebyly provedeny zadné specifické studie. U téchto pacientl se
doporucuje pecliva titrace davky a pravidelné sledovani koncentraci hladiny T3 v séru (viz bod 4.4).

Zpusob podani
Peroralni podani nebo podani gastroenteralni vyzivovou sondou.

Peroréalni podani

Dispergovatelné tablety pripravku Emcitate se maji pted uzitim rozpustit ve vodé.

Disperze ma byt pfipravena v uréené malé sklenici rozpu$ténim tablety ¢i tablet (maximalné 4 v rdmci
jedné podavané davky) ve 30 ml pitné vody za stalého michani po dobu 1 minuty. Zadné jiné tekutiny
se nemaji pouZzivat. Disperze ma byt bile zakalena. Nésledn¢é ma byt odebrana ze sklenice pomoci
peroralni stiikacky o objemu 40 ml a touto stfikackou pak bez prodleni perordlné podana pacientovi.
Pist stfikatky ma byt pomalu a opatrné stlaovan, aby disperze pozvolna vytékala na vnitini stranu
pacientovy tvare.



Do sklenice je tieba piidat dalSich 10 ml pitné vody a asi 5 sekund michat ¢ajovou 1Zi¢kou, aby se
veskery zbyvajici pfipravek rozpustil. Tato disperze ma byt odebrana ze sklenice stejnou stiikackou a
bez prodleni podana pacientovi.

Podavani gastroenteralni vyzivovou sondou

Ptipravek Emcitate 1ze podavat gastroenteralni vyzivovou sondou.

Ptiprava disperze ma byt provedena stejnym zptisobem, jaky je popsan vyse pro peroralni uziti.
Pted podanim je tfeba zajistit, aby v gastroenteralni vyzivové sond¢ nebyla piekazka, a dodrzovat
pokyny pro vybranou gastroenteralni vyzivovou sondu tykajici se vymyvani, podavani a

proplachovani.

Obsah sttikacky ma byt okamzité podan do gastroenterdlni vyzivové sondy (30 ml + 10 ml pro
vSechny vékové skupiny).

Dalsi informace tykajici se podavani gastroenteralni sondou a stability disperze jsou uvedeny v bodé
6.6.

4.3. Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.
Hypertyredza z jinych divodi nez z divodu nedostatku MCTS (napt. Gravesova choroba).
T¢&hotenstvi (viz bod 4.6).

4.4. Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Hypermetabolické zndmky a piiznaky

Na zacatku 1écby piipravkem Emcitate a/nebo behem titrace davky se mohou objevit nebo zhorsit
hypermetabolické zndmky a piiznaky, jako je hyperhidroza, podrazdénost, izkost, nespavost, no¢ni
mury, hypertermie, tachykardie, pfechodné zvySeni systolického krevniho tlaku (SBP) nebo prijem
(viz bod 4.8). Tyto zndmKy a piiznaky jsou obvykle ptechodné a samovolné odezni béhem nékolika
dni. Pokud hypermetabolické zndmKky a piiznaky neodezni do 2 tydn, je tfeba davku snizit podle
krokt v reZimu titrace davky (viz bod 4.2). Po odeznéni hypermetabolickych znamek a ptiznak mtze
byt titrace davky obnovena, pokud je to klinicky zadouci.

Srdeéni onemocnéni

U pacientu se srde¢nim onemocnénim je téeba pfi titraci davky postupovat s opatrnosti, protoze u nich
muze byt zvySené riziko nezadoucich uéinki spojenych s hypermetabolickym stavem (viz bod 4.8).

Interference s laboratornimi testy

Tiratrikol zkfiZzené reaguje s T3, pokud se vyhodnocuje na zakladé imunologického testu, coz miize
vést k jeho nespolehlivym vysledkiim. Pro méfeni hladin T3 se doporucuje pouzit kombinaci
kapalinové chromatografie a tandemové hmotnostni spektrometrie (LC/MS/MS). Pfi pouziti
imunoanalytické metody je tieba dbat zvySené opatrnosti. Pfi stanoveni nebo upravé davky tiratrikolu
je tfeba dodrzovat zvlastni pokyny pro interpretaci vysledki testu T3 (viz bod 4.2).

Diabetes mellitus

U pacientt s diabetem mellitem je tfeba dbat zvysené opatrnosti (viz bod 4.5).



Porucha funkce jater

Bezpecnost a Gi¢innost piipravku Emcitate u pacientti s poruchou funkce jater nebyly studovany. U
téchto pacientll je nutna zvlastni péce (viz bod 4.2).

Porucha funkce ledvin

Bezpecnost a ucinnost piipravku Emcitate U pacienti s poruchou funkce ledvin nebyly studovéany. U
téchto pacientil je nutnd zvlastni péce (viz bod 4.2).

Zneuzivani pripravku ke snizovani télesné hmotnosti

Tiratrikol nema byt uzivan ke snizovani télesné hmotnosti. Mize zpusobit zavazné nebo Zivot
ohrozujici nezadouci uéinky, zejména v kombinaci s ptipravkem Orlistat (viz bod 4.5 v odstavci
,,Orlistat®).

Laktoza

Tablety pfipravku Emcitate obsahuji laktozu. Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci
galaktozy, uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukézy a galaktézy nemaji tento ptipravek
uZivat.

4.5. Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Uginek jinych 1é&ivych piipravkii na farmakokinetiku tiratrikolu

Nebyly provedeny zadné klinické interakéni studie hodnotici vliv jinych 1écivych ptipravki na
tiratrikol. Nize popsané potencialni interakce jsou zaloZeny na charakterizaci tiratrikolu in vitro a na
zndmych farmakokinetickych nebo farmakodynamickych interakcich tyromimetik s jinymi 1é¢ivymi
pripravky; u pfipravku tiratrikol nejsou specificky studovany.

Pri soubezném uzivani je tireba dbat opatrnosti.

Lécivé pripravky, které mohou oviivnit absorpci tiratrikolu

Antacida, Zivocisné uhli, vapnik, iontoménicové pryskytice (napi. kolestyramin), Zelezo, sukralfat a
dalsi gastrointestinalni latky mohou interferovat s gastrointestinalni absorpci tiratrikolu. Tyto
pripravky je tfeba uzivat pred podanim tiratrikolu nebo po jeho podani (s odstupem pokud mozno vice
nez 2 hodiny). V pfipadé Kolestyraminu je tieba tiratrikol uzivat bud’ 1 hodinu pfed podanim této
iontomeénicové pryskyfice, nebo 4 hodiny po jejim podani. K dosazeni pozadovaného uc¢inku mtze byt
nutné davku tiratrikolu upravit.

Inhibitory protonové pumpy

Soubézné podavani s inhibitory protonové pumpy miize zplisobit sniZzeni absorpce hormonti §titné
zlazy v dusledku zvysSeni intragastrického pH zptisobeného inhibitory protonové pumpy, jako je
omeprazol, esomeprazol, pantoprazol, rabeprazol a lansoprazol. Pti zahajeni, zméné nebo ukonceni
1é¢by pomoci inhibitorti protonové pumpy je tieba sledovat koncentrace T3 v séru a zvazit ipravu
davky tiratrikolu.

Sevelamer
Sevelamer mize snizovat koncentraci hormon §titné zlazy a vést ke snizeni u¢innosti tiratrikolu.
Sevelamer je tfeba uzivat vice nez 2 hodiny piedtim nebo poté, co byl podan tiratrikol.

Lécivé pripravky s enzymotvornym ucinkem vietné antiepileptik

Lécivé pripravky, které mohou indukovat enzymaticky systém v jatrech, jako jsou barbituraty,
fenytoin karbamazepin, rifabutin, rifampicin nebo pfipravky obsahujici tiezalku teCkovanou
(Hypericum perforatum), mohou zvysSovat jaterni clearance tiratrikolu. Pfi zahajeni, zmén¢€ nebo



ukonceni antiepileptické 1écby nebo 1é¢by jinymi enzymatickymi latkami je tfeba sledovat
koncentrace T3 v séru a zvazit pravu davky tiratrikolu.

Antimalarické lécivé pripravky

Soucasné uzivani tiratrikolu a antimalarickych 1éCivych ptipravki (chlorochin, proguanil) mtze
zpusobit klinickou hypotyredzu. Béhem 1é¢by antimalarickymi 1é€ivymi piipravky a po ni miize byt
nezbytné sledovat koncentrace T3 v séru a davku tiratrikolu upravit.

Lécivé pripravky, které mohou ovlivnit plazmatickou vazbu tiratrikol/T3
Je znamo, Ze anabolické steroidy a glukokortikoidy snizuji koncentraci globulinu vazajiciho tyroxin
(TBG) v séru a mohou vést ke snizeni koncentrace T3 a tiratrikolu v séru.

Salicylaty, antikoagulancia, protizanétlivé a antikonvulzivni 1é¢ivé ptripravky mohou zptsobit
vytésnéni vazebného mista T3 a ptipadné tiratrikolu na bilkovinach z TBG, a tim zménit hladiny
hormon §titné zlazy v séru, tj. snizit celkové koncentrace, ale s tim, Ze volné koncentrace ziistanou
stejne.

Nekontracepcni estrogeny
Nekontracepcni estrogeny a piipravky obsahujici estrogeny (véetné hormonalni substitucni 1€cby)
mohou zvysit potfebu 1écebné davky tiratrikolu.

Orlistat
Orlistat miZe snizovat absorpci tiratrikolu, coz mtize vést k hypotyredze (je tieba sledovat zmény

funkce §titné zlazy).

Uginky tiratrikolu na farmakokinetiku jinych 1&&ivych piipravki

Pri soubézném uzivani je treba dbdt opatrnosti.

Na zakladé¢ udaja in vitro lze soudit, ze tiratrikol muze indukovat CYP3A4 na stfevni Girovni. Léc¢ivé
ptipravky s Uzkymi terapeutickymi indexy zavislymi na CYP3A4, mimo jiné alfentanil, cisaprid,
cyklosporin, ergotové derivaty, fentanyl, pimozid, chinidin, sirolimus, takrolimus, atorvastatin,
lovastatin a simvastatin, maji proto byt pouzivany s opatrnosti. S podobnou opatrnosti je tieba
pristupovat i k dalsim latkam, o nichz je znamo, Ze jejich metabolismus zavisi na CYP3A4. S
opatrnosti je tfeba pouZzivat rovnez 1éCivé ptipravky, které jsou substraty efluxnich transportérti P-
glykoproteinu (P-gp) nebo proteinu rezistence karcinomu prsu (BCRP) s Gzkym terapeutickym
indexem.

Farmakodynamické interakce

Soubézné uzivani se nedoporucuje.

Dalsi lécive pripravky pouzivané k lécbe onemocnéni stitné zlazy

Uzivani tiratrikolu v kombinaci s jinymi tyromimetickymi 1é¢ivymi ptipravky nebo jinymi 1é¢ivymi
ptipravky pouzivanymi k 1écb¢€ onemocnéni §titné zlazy (napf. levotyroxin, propylthiouracil a
karbimazol) mtze zvysit riziko ptiznakl hypertyredzy nebo hypotyreozy.

Psychostimulanty

Podavani psychostimulantt (napf. kofeinu, inhibitort zpétného vychytavani norepinefrinu a dopaminu
(NDRI) a amfetamin®) v kombinaci s vysokymi davkami tiratrikolu mtize vést ke zvySeni srde¢ni
frekvence a krevniho tlaku. Soub&zné podavani psychostimulantti se nedoporucuje.

Pri soubezném uzivani je tireba dbat opatrnosti.

Antidiabetické latky
Tiratrikol miZe sniZzovat hladinu glukézy v krvi. Pii sou¢asném podavani s tiratrikolem muze byt
nutné upravit davku antidiabetik. Je nutné pravidelné sledovat hladiny glukézy v krvi (viz bod 4.4).



Peroralni antikoagulancia

Béhem 1écby tiratrikolem se muize zvysit ucinek antikoagulacni 1écby. Spolu s tim se mize zvysit i
riziko krvaceni. Pfi sou¢asném podavani s tiratrikolem mtze byt nutné upravit davku antikoagula¢ni
lécby.

4.6. Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Deficit MCT8 je onemocnéni vazané na chromozom X, které postihuje téméi vyhradné muze.
T&hotenstvi

Tiratrikol prochazi placentou. Udaje o podavani tiratrikolu téhotnym Zenam jsou omezené nebo nejsou
k dispozici. Studie na zvifatech prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3).

Podavani ptipravku Emcitate v t€¢hotenstvi je kontraindikovano (viz bod 4.3).

Zeny ve fertilnim véku

Zeny ve fertilnim véku musi béhem 16¢by pouzivat i¢inna antikoncepéni opatient.

Kojeni

Neni znamo, zda se tiratrikol a jeho metabolity vylu¢uji do lidského mateiského mléka. Riziko pro
kojené novorozence / déti nelze vyloucit. Na zakladé porovnanim prospéSnosti kojeni pro dité a 1é¢by
pro matku je nutno rozhodnout, zda pterusit kojeni, nebo prerusit ¢i ukoncit podavani piipravku
Emcitate.

Fertilita

Studie na potkanech neprokazala zadny vliv na fertilitu a schopnost pateni (viz bod 5.3).

4.7. Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pripravek Emcitate nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8. Nezadouci ulinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Nejcastéji hlasenymi nezadoucimi ucinky spojenymi s uzivanim tiratrikolu byly hyperhidroza (7 %),
prijem (6 %), podrazdénost (2 %), Uzkost (2 %) a no¢ni miry (2 %). Tyto reakce se obvykle objevily
na zacatku 1€cby a/nebo pii zvyseni davky a zpravidla odeznély béhem nekolika dnti.

Tabulkovy piehled nezadoucich ucinku

Hodnoceni bezpecnosti tiratrikolu je zalozeno na tidajich z klinickych studii. Nezadouci u€inky jsou
uvedeny dle tiidy organovych systémi MedDRA a frekvence podle nasledujici konvence: velmi ¢asté
(> 1/10), ¢asté (= 1/100 az < 1/10), méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (= 1/10 000 az

< 1/1 000), velmi vzécné (< 1/10 000) a neni znamo (na zakladé dostupnych tidaji nelze urcit).

Tabulka 3. Nezadouci icinky

Trida orginovych systému NeZadouci u¢inek Kategorie frekvence
Psychiatrické poruchy Podrazdénost Casté

Uzkost Casté

Nocni mury Casté

Nespavost neni znamo




Srdeéni poruchy Tachykardie neni zndmo
Gastrointestinalni poruchy Priijem Casté
Poruchy kuize a podkozni tkané Hyperhidr6za Casté
Celkové poruchy a reakce v misté Hypertermie neni zndmo
aplikace

Popis vybranych nezadoucich uéinku

Hypermetabolické znamky a priznaky

V Klinickych studiich u pacientt s deficitem MCT8 se nastup pozorovanych nezadoucich uéinka
v podobé¢ hyperhidrozy, podrazdénosti, tizkosti a nocnich mtr ¢asové shodoval se zahajenim 1écby
nebo upravou davky. Ve vsech ptipadech byly tyto ucinky mirné a spontann¢ odeznély.

Na zacatku 1écby tiratrikolem a/nebo béhem titrace davky se mohou objevit nebo zhorsit
hypermetabolické zndmky a pfiznaky, jako je hyperhidroza, podrazdénost, izkost, nespavost, no¢ni
mury, hypertermie, tachykardie, pfechodné zvySeni systolického krevniho tlaku (SBP) nebo prijem
(viz bod 4.4).

Pediatrick& populace

Bezpe¢nostni udaje byly hodnoceny u 63 pacientii ve véku 0 az 17 let v kombinované studii Triac | a
Triac II. Tticet (30) pacienttl bylo na zacatku 1écby mladsSich 2 let, 25 pacientti bylo ve véku 2 az 11 let
a 8 pacientd bylo ve v&ku 12 az 17 let. Udaje z klinickych studii nenaznaduji, Ze by se bezpe¢nostni
profil u kterékoli podskupiny pediatrické populace lisil od bezpe¢nostniho profilu u dospélych
pacientu.

HlaSeni podezieni na nezddouci ¢inky

HlaSeni podezieni na nezadouci G€inky po registraci 1éCivého piipravku je dilezité. Umoziuje
pokracovat ve sledovani pomeéru piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby veskera podezfeni na nezddouci ucinky hlasili prosttednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich G¢inkt uvedeného v Dodatku V.

4.9. Predavkovani

V piipadé piedavkovani se mohou objevit znamky a ptiznaky hypermetabolického stavu. Snizeni
davky ptipravku Emcitate nebo docasné preruSeni 1éCby tyto priznaky zmirnuje.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: hormony §titné zlazy, ATC kod: HO3AA04

Mechanismus u¢inku

Tiratrikol (3,3',5-trijodthyrooctova kyselina) je pfirozené cirkulujici metabolit aktivniho hormonu
§titné zlazy (T3) s vysokym stupném strukturni podobnosti a ma stejnou cestu sestupné degradace
(dejodace a konjugace) a eliminace zlu¢i a mo¢i. Tiratrikol je biologicky aktivni, vaze se s vVysokou
afinitou na receptory pro hormony $titné zlazy TRa a TR a mé podobné biologické ucinky jako T3, i
kdyz s odlisnou tkanovou specifitou. Bylo prokazano, ze tiratrikol je na rozdil od T3 a T4 schopen
vstupovat do buné€k zavislych na MCT8 bez funkéniho transportéru MCTS. Tiratrikol tak mize
nahradit T3 v tkanich zavislych na MCTS a obnovit normalni aktivitu hormont $titné zlazy ve vSech
tkénich.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Klinicka u¢innost a bezpecnost

Utinek tiratrikolu pi 16¢bé pacientii s deficitem MCT8 byl hodnocen v jednoramenné oteviené
multicentrické studii (Triac Trial 1) provedené u 46 pacientd 1é¢enych po dobu az 12 mésicti davkou
tiratrikolu individualné titrovanou na zaklad¢ hladin T3 v séru (cilové rozmezi 1,4 az 2,5 nmol/l).
Median véku pacientl zatazenych do této studie byl 7,1 roku s rozmezim od 10 mésicti do 66,8 roku.
Ctyficet (40) pacientd bylo 1é¢eno nejméné 12 mésicii. Stiedni denni udrzovaci davka byla 700
mikrogrami (38,9 mikrogramt/’kg télesné hmotnosti) s rozmezim od 350 mikrogrami do 2 100
mikrogramii. Lécba tiratrikolem snizila primérnou koncentraci T3 v séru ze 4,97 nmol/l na zacatku
1é¢by na 1,82 nmol/l ve 12. mésici (cilové rozmezi 1,4 az 2,5 nmol/l). U vSech 45 pacienti

s hodnotami T3 naméfenymi na zac¢atku 1é¢by doslo do 12. mésice nebo do posledniho dostupného
hodnoceni k poklesu oproti vychozimu stavu. Ve 12. mésici nebo pii poslednim dostupném hodnoceni
se hladina T3 v séru nachazela u 25 ze 45 pacienti (56 %) v cilovém rozmezi, u 13 ze 45 pacientl
(29 %) pod cilovym rozmezim a u 7 ze 45 pacientu (16 %) nad cilovym rozmezim. Vysledky tykajici
se priméarni sledované vlastnosti jsou uvedeny v tabulce 4 a na obrazku 1.

Tabulka 4. Primérna zména hladiny T3 v séru od vychoziho stavu do 12. mésice ve studii
Triac | (populace se zamérem 1é¢it (ITT))

Proménna n Vychozi stav | Mésic 12 Rozdil Hodnota p
Primér Primeér Pramér [95% CI]
(SD) (SD)
T3 vséru 45 | 4,97 (1,55) 1,82 (0,69) -3,15[-3,62; -2,68] | <0,0001
(nmol/l)

Obréazek 1. Koncentrace T3 v séru na za¢atku a ve 12. mésici studie Triac I (populace se
zamérem lé¢it (ITT))

0 00 —  Zmény u pacienta ve 12. mésici nebo pii poslednim dostupném hodnoceni
Cilové rozmezi (1,4 az 2,5 nmol/l)
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Tabulka 5. Ostatni hormony §titné Zlazy - analyza primérné zmény od vychoziho stavu do 12.
mésice ve studii Triac I (populace se zamérem 1é¢it (1TT))

Proménna n Vychozi Primérna Primérny Hodnota
primérna hodnota rozdil [95% CI] p
hodnota ve 12. mésici
(SD) (SD)

TSH (mU/l) 45 | 2,91 (1,68) 1,02 (1,14) -1,89 [-2,39; -1,39] <0,0001

Volny T4 45 | 9,68 (2,96) 3,39 (1,60) -6,28 [-7,15; -5,41] <0,0001

(pmol/l)

Celkovy T4 45 | 55,96 (12,95) | 24,38 (9,44) | -31,58 [-35,15;-28,01] | <0,0001

(nmol/l)

rT3 (nmol/l) 45 10,12 (0,10) 0,04 (0,04) -0,08 [-0,10; -0,05] < 0,0001

Ve studii Triac I se primérna télesna hmotnost pro vékové z skre MCTS (porovnani pacientil
l1écenych tiratrikolem MCT8 s nelécenymi pacienty MCTS) zvysila z 0,46 na zacatku studie na 0,96 ve
12. mésici (prumérnd zména 0,51; 95% CI: 0,25, 0,76), zatimco prumerna té¢lesna hmotnost pro
vékové z skore (porovnani pacientti 1é¢enych tiratrikolem MCT8 s normalni populaci) se mirné
zvysila z -2,85 na zacatku studie na -2,63 ve 12. mésici (praimérna zména 0,22; 95% CI: -0,01, 0,45).
Vysledky byly podobné u pacientt s gastroenteralni vyZivou nebo bez ni na zacatku studie. Celkem

u 40 ze 45 pacientt (89 %) doslo ke zvySeni télesné hmotnosti; u 28 ze 45 (62 %) doslo ke zvyseni
télesné hmotnosti pro vékové z-skore a u 28 ze 36 (78 %) doslo ke zvyseni télesné hmotnosti pro
vékové z-skore MCTS.

U pacientti mladsich 2,5 roku se na zakladé n€kolika malo jedinct prumérna télesna hmotnost pro
vekové z-skore MCTS zvysila z -0,10 na zacatku studie na 0,41 ve 12. mésici (n=3), zatimco primérna
télesna hmotnost pro vékové z-skore se mirné zvysila z -1,65 na zacatku studie na -1,61 ve 12. mésici
(n=4).

Primeérna klidova srdecni frekvence se snizila ze 112,4 tepli za minutu na 103,5 tepl za minutu ve 12.
mesici (pramérna zmena -8,9 tept za minutu; 95% CI: -15,6, -2,3), zatimco prumérna srdecni
frekvence pro vékové z-skore (porovnani pacientl s deficitem MCT8 lé¢enych tiratrikolem s normalni
populaci) se snizila z 1,72 na zacatku studie na 1,38 ve 12. mésici (primérna zména -0,33; 95% CI: -
0,77, 0,10). U pacientt s tachykardii na zacatku studie se primérné klidova srdecni frekvence snizila
ze 131,4 tepl za minutu na 109,6 tepii za minutu ve 12. mésici (prumernd zména -21,9 tepti za minutu;
95% ClI: -30,0, -13,8), zatimco primérna srdecni frekvence pro vékové z-skore se snizila z 2,80 na
zacatku studie na 1,75 ve 12. mésici (primérna zména -1,05; 95% CI: -1,55, -0,54). Ke snizeni klidové
srdecni frekvence doslo celkem u 23 z 34 pacienti (67 %). U pacientl s tachykardii na zacatku studie
doslo u 15 ze 16 (94 %) ke sniZeni klidové srde¢ni frekvence.

Primérny systolicky krevni tlak se snizil ze 107,1 mmHg na zacatku studie na 103,0 mmHg ve 12.
mésici (primérnd zména -4,1 mmHg; 95% CI: -8,1, 0,1). U pacienti s hypertenzi se primérny
systolicky krevni tlak snizil ze 110,9 mmHg na za¢atku studie na 102,5 mmHg ve 12. mésici
(prumérnd zména -8,4 mmHg; 95% CI: -11,7, -5,0). Procento pacientt s hypertenzi se snizilo ze 40 %
na zacatku studie na 17 % ve 12. mésici (p=0,02). Celkem u 24 z 35 pacientli (69 %) doslo ke sniZeni
systolického krevniho tlaku. U pacientt s hypertenzi na zac¢atku studie doslo u 12 ze 12 (100 %) ke
snizeni systolického krevniho tlaku.

Ve studii Triac | se u v8ech pacientt (45 ze 45; 100 %) zlepsila alespon jedna z téchto proménnych:
télesna hmotnost, klidova srde¢ni frekvence nebo systolicky krevni tlak; u 31 ze 45 (69 %) se zlepsily
alespon dvé z téchto tfi proménnych. Celkem 39 ze 45 pacientli (87 %) dosahlo zlepsSeni alespon

Vv jedné z téchto proménnych: z-skore télesné hmotnosti pro MCTS podle veéku, z-skore klidove tepové
frekvence nebo z-skdre systolického krevniho tlaku; 21 ze 45 (47 %) dosahlo zlepSeni alespoii ve dvou
Z téchto tfi proménnych.
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Pramérny pocet piedCasnych stahii sini méfeny pomoci 24hodinového EKG se snizil z 899,7 PACs/24
hodin na zacatku studie na 313,9 PACs/24 hodin ve 12. mésici (primérna zména -586; 95% ClI: -955, -
217).

Koncentrace kreatininkinazy se zvysila ze 108 U/l na za¢atku studie na 160,7 U/l ve 12. mésici
(primérna zména 52,7; 95% CI: 27,3; 78,1; p = 0,0001).

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Absorpce tiratrikolu po peroralnim podani je rychla: median tmax je 0,5 hodiny po podani davky
v rozmezi 175 az 1 050 mikrogramu u zdravych dobrovolnikli nala¢no.

Distribuce
Vazba tiratrikolu na plazmatické bilkoviny in vitro je vysoka: vazba na bilkoviny v lidské plazmé je >
99 %. Biologicka dostupnost tiratrikolu (F) byla 67 £ 6 %, coz naznacuje, Ze tiratrikol se dobie

vstiebava v gastrointestinalnim traktu.

Biotransformace

Tiratrikol je pfirozené cirkulujici metabolit aktivniho T3 s vysokym stupném strukturni podobnosti a
ma stejnou metabolickou cestu. Hlavni metabolicka cesta tiratrikolu u ¢lovéka spoc¢iva podobné jako
u T3 v postupné dejodaci, sulfataci a glukuronidaci ptedevsim v jatrech.

Eliminace

Po dosazeni hodnoty Cmax koncentrace v séru obecné bifazicky klesaly a zistaly kvantifikovatelné az
do 3 az 48 hodin po podani davky. Geometricky primer ty, se pro davky 350 mikrogramuti a 1 050
mikrogramti pohyboval mezi 13,3 a 14,0 hodinami. Tiratrikol se vylucuje zlu¢i a mo¢i.

Linearita

Hodnota Crax po 1é¢bé davkami 175 mikrogramd, 350 mikrogrami a 1 050 mikrogramu (pfiblizné 2
az 13,5 mikrogrami/kg té€lesné hmotnosti) se zvySovala imérné s davkou, zatimco plocha pod kiivkou

(AUC) se zvétSovala o néco vice nez umérné zvysujici se davce.

Farmakokinetické/farmakodynamické vztahy

V klinické studii zkoumajici G¢inek tiratrikolu u pacienti s deficitem MCT8 byla davka titrovana
individualné na zaklad¢ hladin T3.

5.3. Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

S tiratrikolem nebyly provedeny zadné konvenéni studie karcinogenniho potencialu. Tiratrikol
nevykazoval mutagenni aktivitu v Amesové salmonelovém testu a nevykazoval zvyseni
chromozomalnich aberaci pfi testovani in vitro a in vivo.

Studie embryofetalniho vyvoje prokazaly embryoletalitu u kralikii a embryoletalitu a strukturalni
poskozeni myokardu u potkand. Pti porovnavani davek v mg/plochu povrchu téla (BSA) byly hladiny
bez pozorovaného nezadouciho tcinku (NOAEL) ve studiich na potkanech o néco nizsi a ve studiich
na potkanech o néco vyssi nez nejvyssi klinickd davka u dospélych pacientd.

Ve studii na potkanich samcich a samicich, kterym byly podavany vysoké a jinak toxické davky
tiratrikolu, nebyly pozorovany zadné ui¢inky na schopnost pafeni nebo fertilitu.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Seznam pomocnych latek

Monohydrét laktdzy

Dihydréat hydrogenfosfore¢nanu vapenatého

Kukufti¢ny skrob

Magnesium-stearat

6.2. Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3. Doba pouZitelnosti

18 mésict

Po rozpusténi:

Disperzi 0 objemu 30 ml 1ze uchovavat ve sklenici pfi teploté do 25 °C po dobu az 4 hodin a poté ji
pred podanim resuspendovat michanim 1zickou po dobu 1 minuty.

6.4. Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C).
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho rozpusténi jsou uvedeny v bod¢ 6.3.
6.5. Druh obalu a obsah baleni

PVC/AI blistr.

Velikost baleni: 60 dispergovatelnych tablet.

6.6. Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

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

Pripravek 1ze podavat gastroenteralni vyzivovou sondou.

Ptipravek byl testovan za pouziti silikonové perkutanni endoskopické gastrostomie (PEG) (lumen 12
French, maximalni délka 34 cm) a polyuretanové nazogastrické (NG) sondy (lumen 6 French a 8
French, maximalni délka 56 cm). Tento piipravek nebyl testovan za pouZiti jinych typt sond nebo
jejich materialii. Doporuceny objem proplachovaci tekutiny (voda) je 3 ml.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm
Svédsko
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8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CiSLA

EU/1/24/1897/001

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.

14


https://www.ema.europa.eu/

PRILOHA 11
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Cenexi

17 Rue De Pontoise
95520 Osny
Francie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI{ VYDEJE A POUZITI

Vydej 1écivého piipravku je vazan na 1ékatsky piedpis s omezenim (viz ptiloha I: Souhrn udajt

0 ptipravku, bod 4.2).

C. DALSi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1é¢ivy pfipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat

Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény

jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé pripravky.

Drzitel rozhodnuti 0 registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1éCivy piipravek do 6 mésicii od

jeho registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskuteéni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti

farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace

a ve veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1éCivé pripravky,

o pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které

mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosaZeni
vyznaéného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

16



PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV PRIPRAVKU

Emcitate 350 mikrogramt dispergovatelné tablety
tiratrikol

2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedna dispergovatelna tableta obsahuje 350 mikrogramt tiratrikolu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje monohydrét laktozy. Dalsi informace jsou uvedeny v piibalové informaci.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Dispergovatelna tableta

60 dispergovatelnych tablet

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSi ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).
Uchovévejte v piivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pted svétlem.

19



10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Svédsko

12.  REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/24/1897/001

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiISMU

Emcitate

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH

PVC/AI blistr

1. NAZEV PRIPRAVKU

Emcitate 350 mikrogramt dispergovatelné tablety
tiratrikol

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Rare Thyroid Therapeutics

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Emcitate 350 mikrogrami dispergovatelné tablety
tiratrikol

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento piipravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékate nebo zdravotni sestry.

- Tento ptipravek byl predepsan vyhradné¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji ublizit,
a to i tehdy, mé-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému lékafi nebo zdravotni
sestfe. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich G¢inku, které nejsou uvedeny v této
pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci

Co je piipravek Emcitate a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Emcitate uZivat
Jak se pripravek Emcitate uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Emcitate uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

AR NS

1. Co je pripravek Emcitate a k ¢emu se pouziva

Pripravek Emcitate obsahuje 1éCivou latku tiratrikol, ktera patii do skupiny 1€kt zvanych hormony
Stitné zlazy.

Piipravek Emcitate se pouziva k 1é¢bé tyreotoxikozy u pacientt s nedostatkem MCT8 (Allaniv-
Herndondv-Dudleyav syndrom).

K tyreotoxikoze dochazi pti nedostatkem MCTS proto, ze bilkovina v té€le zvana MCT8 nefunguje tak,
jak by m¢la. Z tohoto divodu se hormony §titné z1azy nemohou vstupovat do bunék v téle a zase

z nich odchazet, coz mize v téle véetné mozku zpusobovat problémy. LéCiva latka v pfipravku
Emcitate, tiratrikol, je velmi podobna pfirozenému hormonu stitné zlazy v téle zvanému T3. Na rozdil
od ptirozeného T3 nepotiebuje tiratrikol k tomu, aby vstupoval do bunék a zase z nich odchazel,
bilkovinu MCTS, coz pomaha dosahnout spravné hladiny riznych typ hormont §titné zlazy v téle.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zacnete piripravek Emcitate uzivat

Neuzivejte pripravek Emcitate,

- jestlize jste alergicky(a) na tiratrikol nebo na kteroukoli dal$i slozku tohoto pfipravku (uvedenou
v bod¢ 6);

- pokud mate hypertyre6zu (nadmérnou ¢innost $titné z1azy), kterd neni zptisobena nedostatkem
MCTS;

- pokud jste t€hotna (viz bod 2, T¢hotenstvi a kojeni);

Pokud se Vas to tyka, piipravek Emcitate neuzivejte. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se pred uzitim
ptipravku Emcitate se svym lékafem nebo zdravotni sestrou.

Upozornéni a opatieni

Pred uzitim piipravku Emcitate se porad’te se svym Iékafem nebo zdravotni sestrou, pokud:
- mate cukrovku:;

- mate problémy se srdcem;
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- mate problémy s jatry nebo ledvinami.
Pokud se Vas tyka cokoli z vyse uvedeného (nebo si nejste jisty(a)), porad’te se pied pouzitim
pripravku Emcitate se svym lékafem nebo se svou zdravotni sestrou.

Ptipravek Emcitate miize vyvolat urcité nezddouci ucinky ozna¢ované jako hypermetabolické
ptiznaky (viz bod 4, Mozné nezadouci G€inky). Pokud se u Vas néktery z téchto priznakl objevi a
pretrvava, muze Vam lékat upravit davku pripravku Emcitate. Davku v§ak nemeénte bez predchozi
konzultace s 1ékafem.

Ptipravek Emcitate se nesmi uzivat k hubnuti. Mize zptsobit zavazné nebo Zivot ohrozujici nezadouci
ucinky, zejména pokud se uziva spolecné s pripravkem Orlistat na hubnuti.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Emcitate
Informujte svého 1ékatre nebo zdravotni sestru o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Neuzivejte ptipravek Emcitate a informujte svého lékaie nebo zdravotni sestru, pokud uzivate néktery

Z nasledujicich 1éku:

- léky na onemocnéni stitné zlazy, které ptisobi podobné jako hormony $§titné zlazy, napft.
levotyroxin, propylthiouracil a karbimazol. Jejich uzivani s pfipravkem Emcitate mize
nadmérné zvysit nebo snizit hladinu hormonti §titné zlazy;

- psychostimulacni latky (latky zvySujici mozkovou aktivitu), jako je methylfenidat, amfetaminy
a kofein. Jejich uzivani s ptipravkem Emcitate mize zvysit srde¢ni frekvenci a krevni tlak.

Pokud se Vas néktery z vyse uvedenych bodu tyka (nebo si nejste jisti), pfipravek Emcitate neuZivejte
a informujte o tom svého lékare nebo zdravotni sestru.

Nekteré 1éky je tfeba uzivat dostatecné dlouhou dobu pred podanim piipravku Emcitate nebo po jeho
podani, protoze mohou omezit vstitebavani ptipravku Emcitate v téle. Pokud uzivate nektery

z nasledujicich 1ékt, porad’te se se svym lékafem nebo l1ékarnikem dfive, nez za¢nete piipravek
Emcitate uzivat:

- antacida (1éky snizujici Zaludeéni kyselost)

- zivo¢isné uhli

- léky obsahujici vapnik nebo zelezo

- sukralfat, 1€k na zaludec¢ni potize

- sevelamer-karbonat, 1€k na problémy s ledvinami.

Tyto 1éky je tieba uzivat nejméné 2 hodiny predtim nebo poté, co uzijete piipravek Emcitate.

- Kolestyramin, 1€k na sniZeni hladiny cholesterolu
Ptipravek Emcitate uzivejte nejméné¢ 1 hodinu pied uzitim tohoto 1éku nebo 4 hodiny po jeho uziti.

Pokud si nejste jisty (jista), zda se Vas vyse uvedené tyka, porad'te se, nez zaénete ptipravek Emcitate
uzivat, se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Lékate nebo 1ékarnika informujte také tehdy, jestlize uzivate:

- Iéky na cukrovku — piipravek Emcitate mize snizovat hladinu gluk6zy v krvi. To znamena, ze
1ékat miiZze rozhodnout o Gpraveé davky 1€kt na cukrovku;

- 1éky na fedéni krve — pfipravek Emcitate miize zvySovat ti€inek 1éki na fedéni krve. To miize
zpusobit Castéjsi krvaceni. Davkovani téchto 1€k mize byt proto nutné zménit;

- nékteré 1éky na epilepsii (napt. fenytoin a karbamazepin, fenobarbital a fenytoin). Tyto Iéky
mohou zvySovat rychlost odbouravani ptipravku Emcitate v t€le. Pokud zahajujete, ménite nebo
ukoncujete 1é¢bu témito léky, mtize byt nutné, aby Vam lékar pravideln€ kontroloval hladinu T3
v krvi. Davkovani ptipravku Emcitate mize byt nutné zménit;

- inhibitory protonové pumpy (napf. omeprazol, esomeprazol, pantoprazol, rabeprazol a
lansoprazol) pouzivané ke snizeni mnozstvi kyseliny produkované zaludkem. — Mohou snizovat
mnozstvi ptipravku Emcitate, které se vstieba do téla. Davkovani pfipravku Emcitate mtze byt
nutné zménit;
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- antimalarika (napf. chlorochin, proguanil). — Pfi sou¢asném uzivani s pripravkem Emcitate
mohou zpusobit hypotyreézu. Béhem 1é¢by antimalariky a po ni mtize byt nutné, aby 1ékaf
pravidelné kontroloval hladinu T3 v krvi a davkovani ptipravku Emcitate upravil;

- antibiotika (pouZzivana k 1é¢b¢ bakterialnich infekci), jako je rifampicin a rifabutin. Davkovani
ptipravku Emcitate miize byt nutné zmeénit;

- protizanétlivé 1éky, kortikosteroidy (napt. hydrokortison) a léky proti bolesti (napf. salicylaty,
kyselina acetylsalicylova nebo naproxen, fenylbutazon). — Mohou sniZovat hladinu piipravku
Emcitate v Krvi.

- rostlinné 1éky, napt. tfezalka teCkovana (Hypericum perforatum). - Mohou zvysit rychlost
odbouravani piipravku Emcitate v téle. Pokud zahajujete, ménite nebo ukoncujete 1écbu timto
ptipravkem, mize byt nutné, aby Vam Iékat pravidelné kontroloval hladinu T3 v Krvi.

- imunosupresiva, 1éky uzivané po transplantaci organi (napt. cyklosporin, everolimus, sirolimus
a takrolimus). — Pfipravek Emcitate miize zménit rychlost jejich odbouravani v téle;

- Iéky na sniZeni hladiny cholesterolu v krvi (napf. atorvastatin, lovastatin a simvastatin). —
Ptipravek Emcitate miize zménit rychlost jejich odbouravani v téle.

- Pokud uzivéate estrogen nebo piipravky obsahujici estrogen (napt. hormonalni substitucni 1écbu,
nikoli v§ak antikoncepci), mizete potfebovat vyssi davku tiratrikolu.

- Lék na hubnuti Orlistat mtize sniZovat mnozstvi tiratrikolu, které télo pfijme, coz mize snizovat
hladinu hormonii §titné zlazy. Pokud uzivate Orlistat s tiratrikolem, mtize byt nutné, aby 1ékar
kontroloval funkci stitné zlazy.

Pokud se Vas tyka cokoli z vyse uvedeného (nebo si nejste jisty (jista)), porad’te se pred pouzitim
ptipravku Emcitate se svym lékafem nebo zdravotni sestrou.

Téhotenstvi a kojeni

Ptipravek Emcitate nesmite uzivat, pokud jste t€hotna, protoze neni zndmo, zda neni skodlivy pro
nenarozené dite.

Béhem uzivani ptipravku Emcitate nesmite otéhotnét. Pokud miizete otéhotnét, musite béhem uzivani
ptipravku Emcitate pouzivat u¢innou antikoncepci.

Pokud béhem lécby piipravkem Emcitate ot¢hotnite, musite 1écbu ukoncit a ihned informovat svého
1ékate.

Jestlize kojite, porad’te se pred uzitim tohoto 1é¢ivého ptipravku se svym Iékafem. Neni totiz znamo,
zda se nevylucuje do matetského mléka. Spolu s 1ékarem se musite rozhodnout, zda piestat kojit nebo
ptestat uzivat ptipravek Emcitate, a to s ohledem na ptinos kojeni pro Vase dité a pfinos piipravku
Emcitate pro Vas.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Pripravek Emcitate neovlivituje Vasi schopnost fidit, jezdit na kole nebo pouzivat jakékoli nastroje ¢i
stroje.

Domnivéte-li se, Ze by tento piipravek mohl ovlivnit Vasi schopnost fidit nebo obsluhovat stroje,
netid’te, nejezdéte na kole a nepouzivejte Zadné nastroje nebo stroje, dokud se piiznaky nezlepsi.

Piipravek Emcitate obsahuje laktézu
Ptipravek Emcitate obsahuje laktozu, coz je druh cukru. Pokud Vam lékat sdélil, Ze nesnasite nekteré
cukry, porad’te se se svym lékafem, nez zacnete tento 1é¢ivy ptipravek uzivat.

3. Jak se pripravek Emcitate uziva

Vzdy uzivejte tento pripravek presné podle pokynil svého lékate nebo lékarnika. Pokud si nejste jisty
(jista), porad'te se se svym lékafem, 1ékarnikem nebo zdravotni sestrou.

Lécbu zahaji a budou ji sledovat 1ékafi, kteti maji zkuSenosti s 1é¢bou pacientti se vzacnymi
genetickymi onemocnénimi, jako je nedostatek MCTS.
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Jaké mnoZstvi pripravku Emcitate uZivat

Lékart rozhodne, jaka davka je pro Vas vhodna. Davka piipravku Emcitate zavisi na hladin¢ hormont

Stitné zlazy a télesné hmotnosti.

- Davka se bude kazdé dva tydny zvySovat, dokud nebudou hladiny T3 odpovidat Vasi situaci.

- Az budete uzivat stabilni davku piipravku Emcitate, bude Vam pravidelné kontrolovana hladina
T3 v krvi. Pokud se jeho hladina zméni a piestane odpovidat Vasim potfebam, mize 1ékar
rozhodnout o apravé davky.

- Dévku neméiite bez predchozi porady s lékaiem.

Kdy pripravek Emcitate uzivat
Pokud zacnete uzivat 2 nebo vice tablet denné, rozlozte davky do celého dne - naptiklad rano,
V poledne a vecer.

Jak se pripravek Emcitate uziva
Piipravek Emcitate dispergovatelné tablety je tieba pted pouzitim vzdy rozpustit ve vodé. Disperze ma
byt podavéna sty nebo gastroenterdlni vyzivovou sondou.

Pfi podavani usty
1. Disperzi ptipravte v malé sklenici. Tato sklenice se nema pouzivat k nicemu jinému.
- Tabletu nebo tablety (ne vice nez 4 tablety najednou) rozpust'te ve 30 ml pitné vody.
Pouzivejte pouze pitnou vodu - nepouzivejte zadné jiné tekutiny.
- Pokud potiebujete pilku tablety, zlomte ji podél ryhy uprostied tablety.
- Michejte 1zickou po dobu 1 minuty. Disperze ma mit bile zakaleny vzhled. Tato 1zicka se
nema pouzivat k nicemu jinému.

2. Disperzi ze sklenice natdhnéte do stiikacky. Tato stfikacka se ma pouzivat pouze pro piipravek
Emcitate.
3. Pist sttikacky pomalu a opatrné stlacujte a 1é¢ivy pripravek jemné vstiiknéte na vnitini stranu

tvare a spolknéte jej.
4, Do sklenice pak nalijte dalsich 10 ml pitné vody a rozmichejte v ni zbyvajici 1ék.
- Lzickou michejte asi 5 sekund, abyste se ujistili, Ze jsou vSechny zbytky disperze
promichany.
- Disperzi ze sklenice natdhnéte do téze stiikacky.
5. Piipravek Emcitate uzijte stejnym zpisobem, ktery je popsan v kroku 3.

Podavani gastroenteralni vyvzivovou sondou
1. Disperzi pripravte v malé sklenici. Tato sklenice se nema pouzivat k nicemu jinému.
- Tabletu nebo tablety (ne vice nez 4 tablety najednou) rozpust'te ve 30 ml pitné vody.
Pouzivejte pouze pitnou vodu — nepouzivejte zadné jiné tekutiny.
- Pokud potiebujete pilku tablety, zlomte ji podél ryhy uprostied tablety.
- Michejte 1zickou po dobu 1 minuty. Disperze ma mit bile zakaleny vzhled. Tato 1zicka se
nema pouzivat k nicemu jinému.

2. Disperzi ze sklenice natdhnéte do stiikacky. Tato stfikacka se ma pouzivat pouze pro piipravek
Emcitate.
3. Pied podanim piipravku Emcitate si pecliveé prectéte navod k pouziti vyzivové sondy a sondu

pouzivejte presné podle pokyni.
4. Do sklenice pak nalijte dalsich 10 ml pitné vody a rozmichejte v ni zbyvajici lék.
- Lzickou michejte asi 5 sekund, abyste se ujistili, Ze jsou vSechny zbytky disperze
promichany.
- Disperzi ze sklenice natahnéte do téze stikacky.
5.  Pfipravek Emcitate pak podavejte podle navodu pro danou sondu.
6. Sondu vymyjte a proplachnéte podle navodu. Doporuceny objem proplachovaci tekutiny (voda) je
3ml.

JestliZe jste uzil(a) vice piipravku Emcitate, neZ jste mél(a)

JestliZe jste uzil(a) vice pfipravku Emcitate, nez jste mél(a), ihned se porad’te s 1€kafem nebo jdéte do
nemocnice. Baleni 1éku si vezméte s sebou.
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Mohou se objevit nasledujici a¢inky: zrychleny srdecni tep, poceni, piehfati, pocit nervozity,
nespavost nebo priajem (zndmky hypermetabolického stavu).
- 1ékat mize snizit davku nebo 1écbu prerusit.

JestliZe jste zapomnél(a) uZzit pripravek Emcitate

- Pokud si davku zapomenete vzit, mizete ji uzit, pokud do dalsi davky zbyvaji vice nez 4
hodiny.

- Pokud si mate vzit dals$i davku za méné nez 4 hodiny, davku, kterou jste si zapomnéli vzit,
vynechte a dal$i davku si vezméte v obvyklou dobu.

- Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

JestliZe jste piestal(a) uzivat pripravek Emcitate
Neprestavejte uzivat ptipravek Emcitate, aniz byste se poradil(a) se svym lé¢karem.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékare, Iékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako v8echny 1éky miZze mit i tento ptipravek nezaddouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pfi uzivani tohoto 1é¢ivého pripravku se mohou objevit nasledujici nezadouci ucinky:

Casté (mohou postihnout aZ 1 osobu z 10)
- pocit podrazdénosti

- Uzkost

- no¢ni miry

- prijem

- nadmérné poceni (hyperhidroza)

Neni znamo (frekvenci z dostupnych tidaji nelze urcit)
- potize se spankem (nespavost)

- zrychleny srdec¢ni tep (tachykardie)

- pocit nadmeérného tepla (hypertermie)

Pripravek Emcitate mize pti zahajeni 1é¢by nebo pti zméne davky vyvolat tzv. hypermetabolické
ptiznaky. Tyto ptiznaky obvykle netrvaji déle nez nékolik dni, ale pokud se u Vas objevi ptiznaky,
které by mohly byt znamkou hypermetabolismu, jako je podrazdénost, uzkost, no¢ni miry, nadmerné
poceni, problémy se spankem, pocit nadmérného tepla, zrychleny tep, do¢asné zvyseni krevniho tlaku
nebo prijem, mate o tom okamzité informovat svého lékaie. Viz bod 2, Upozornéni a opatieni.

JestliZze zaznamenate kterykoli z vySe uvedenych nezadoucich U¢inkd, informujte o tom svého 1ékare
nebo zdravotni sestru. Reknéte jim také, pokud si myslite, Ze mate n&jaké dalsi nezadouci ucinky, které
v tomto seznamu nejsou uvedeny.

Hlaseni nezadoucich Gcinki

Pokud se u Vés vyskytne kterykoli z nezadoucich uéinku, sdélte to svému lékaii nebo zdravotni sestie.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezddoucich Gcinku, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci u¢inky mizete hlasit také pfimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich u¢inkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim neZadoucich uéinktt muzete piispét

k doplnéni informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

Podobné jako vSechny 1éky miiZze mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.
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5. Jak pripravek Emcitate uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a blistru. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C).
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

Po rozpusténi:
Disperzi 0 objemu 30 ml 1ze uchovavat ve sklenici pfi teploté do 25 °C po dobu az 4 hodin a poté ji
pted podénim resuspendovat michanim Izi¢kou po dobu 1 minuty.

Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Emcitate obsahuje

- Jedna tableta obsahuje 350 mikrogramt 1éCivé latky tiratrikol.

- Dalsimi sloZkami jsou monohydrat lakt6zy (viz bod 2 "Emcitate obsahuje laktozu"), dihydréat
hydrogenfosfore¢nanu vapenatého, kukuti¢ny skrob a magnesium-stearét.

Jak pripravek Emcitate vypada a co obsahuje toto baleni
Piipravek Emcitate jsou bilé, podlouhlé tablety (velikost: 10 mm dlouhda, 5 mm Siroka) s ryhami na
obou stranach.

Piipravek Emcitate se dodava v PVC/AI blistrech v krabicce.
Piipravek Emcitate je k dispozici v balenich obsahujicich 60 dispergovatelnych tablet.

Drzitel rozhodnuti o registraci

Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Svédsko

Vyrobce

Cenexi

17 Rue De Pontoise
95529 Osny
Francie

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky: https://www.ema.europa.eu. Na téchto strankach naleznete téZ odkazy
na dal$i webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1éCby.
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