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1. LAGEMIDLETS NAVN

Emcitate 350 mikrogram dispergible tabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING
Hver tablet indeholder 350 mikrogram tiratricol.

Hijzlpestof, som behandleren skal veere opmarksom pé

Hver tablet indeholder 19 mg lactose (svarende til 20 mg lactosemonohydrat).

Alle hjelpestoffer er anfgrt under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Dispergibel tablet
Hvid, aflang tablet (starrelse: 10 mm lang, 5 mm bred) med delekerv pa begge sider.

Tabletten kan deles i to lige store doser.

4. KLINISKE OPLYSNINGER
4.1. Terapeutiske indikationer

Emcitate er indiceret til behandling af perifer thyrotoksikose hos patienter med medfadt
monocarboxylattransporter 8 (MCT8)-mangel (Allan Herndon Dudleys syndrom).

4.2. Dosering og administration

Behandlingen ber iveerksattes og overvages af leeger, der har erfaring med behandling af patienter
med sjeeldne genetiske lidelser sassom MCT8-mangel.

Dosering

Dosering af Emcitate bear titreres hos den enkelte patient ud fra patientens niveauer af
skjoldbruskkirtelhormon.

Dosen bar gges trinvist ca. hver anden uge under en titreringsperiode, indtil en vedligeholdelsesdosis
er naet. Generelt anbefales det at titrere dosen, indtil T3-serumniveauet ligger under midtpunktet af det
normale aldersinterval. Dosen kan justeres yderligere ud fra patientens respons pa behandlingen
baseret pa de kliniske kendetegn ved MCT8-mangel.

Behovet for yderligere dosisjusteringer bgr vurderes regelmassigt i overensstemmelse med klinisk
praksis (se pkt. 4.4).

TSH- og (F)T4-niveauerne kan anvendes som yderligere vejledning til den individuelle dosering.



Voksne, unge, bgrn og spedbgrn med en legemsvagt pa 10 kg eller derover

Dosistitrering og -justering
Den anbefalede startdosis for patienter med en legemsveegt pa 10 kg eller derover er 350 mikrogram
dagligt.

| tabel 1 er vist et anbefalet dosistitreringsregime. Den daglige dosis bgr gradvist gges med

350 mikrogram hver anden uge, indtil en vedligeholdelsesdosis er naet. Generelt anbefales det at
titrere dosen, indtil T3-serumniveauet ligger under midtpunktet af det normale aldersinterval. Mindre
dosiseskaleringstrin (halve tabletter) kan anvendes, nar patienten naermer sig malvardierne for T3-
serumkoncentrationen, hvis det er relevant. Dosen kan justeres yderligere ud fra patientens respons pa
behandlingen baseret pa de kliniske kendetegn ved MCT8-mangel. Den samlede daglige dosis skal
administreres i 1-3 doser fordelt over hele dagen (f.eks. morgen, middag og aften).

Tabel 1. Anbefalet dosistitreringsregime hos patienter med en legemsvaegt pa 10 kg eller derover

Titrering SamIEt daglig dosis Antal tabletter pr. dag
(mikrogram)

Startdosis 350 1

Uge 2 700 2

Uge 4 1.050 3

Uge 6 1.400 4

Uge 8 1.750 5

Uge 10 2.100 6

Dosistitreringen ber fortseette i trin a 350 mikrogram, indtil en vedligeholdelsesdosis er naet. Det

anbefales ikke at overskride en daglig dosis pa 80 mikrogram/kg hos patienter med en legemsvagt

pa mellem 10 og 40 kg, pa 60 mikrogram/kg hos patienter med en legemsvaeegt pa mellem 40 og

60 kg og pa 50 mikrogram/kg hos patienter med en legemsvaegt pa over 60 kg.

Bgrn og spxdbgrn med en legemsvaagt under 10 kg

Dosistitrering og -justering
Den anbefalede startdosis for patienter med en legemsvagt under 10 kg er 175 mikrogram (en halv
tablet) dagligt.

| tabel 2 er vist et anbefalet dosistitreringsregime. Den daglige dosis bgr gradvist gges med

175 mikrogram hver anden uge, indtil en vedligeholdelsesdosis er naet. Generelt anbefales det at
titrere dosen, indtil T3-serumniveauet ligger under midtpunktet af det normale aldersinterval. Dosen
kan justeres yderligere ud fra patientens respons pa behandlingen baseret pa de kliniske kendetegn ved
MCT8-mangel. Den samlede daglige dosis skal administreres i 1-3 doser fordelt over hele dagen
(f.eks. morgen, middag og aften).

Tabel 2. Anbefalet dosistitreringsregime hos patienter med en legemsvaegt under 10 kg

Titrering Samlet daglig dosis Antal tabletter pr. dag
(mikrogram)

Startdosis 175 0,5

Uge 2 350 1

Uge 4 525 1,5

Uge 6 700 2

Uge 8 875 2,5

Uge 10 1.050 3

Dosistitreringen bgr fortsette i trin a 175 mikrogram, indtil en vedligeholdelsesdosis er naet. Det

anbefales ikke at overskride en daglig dosis pa 100 mikrogram/kg hos patienter med en

legemsveegt under 10 kg.




Vedligeholdelsesdosis

Doseringen af Emcitate titreres individuelt, indtil der er naet en vedligeholdelsesdosis. Generelt
anbefales det at titrere dosen, indtil T3-serumniveauet ligger under midtpunktet af det normale
aldersinterval. Dosen kan justeres yderligere ud fra patientens respons pa behandlingen baseret pa de
Kliniske kendetegn ved MCT8-mangel. Behovet for yderligere dosisjusteringer bgr vurderes
regelmaessigt i overensstemmelse med Kklinisk praksis (se pkt. 4.4).

Glemt eller forsinket dosis

Hvis en dosis glemmes, og der er mere end 4 timer til den nzste planlagte dosis, skal den tages snarest
muligt. Hvis en dosis glemmes, og den naste dosis er planlagt inden for 4 timer, skal dosen springes
over, og den nzste dosis tages i henhold til den seedvanlige plan.

Laboratorietest (T3-mélinger)

Det anbefales at male de enkelte T3-niveauer ved hjeelp af vaeskekromatografisk
tandemmassespektrometri (LC/MS/MS). Tiratricol krydsreagerer med T3, nar det vurderes ved
immunanalyse, hvilket kan medfare upalidelige testresultater. Der ber sgges ekspertradgivning med
henblik pa fortolkning af testresultater ved pabegyndelse, titrering og justering af dosen af tiratricol
ved hjeelp af immunanalyse (se pkt. 4.4).

Hypermetaboliske tegn og symptomer

Hvis hypermetaboliske tegn og symptomer (sasom hyperhidrose, irritabilitet, angst, savnlgshed,
mareridt, hypertermi, takykardi, forbigaende stigninger i det systoliske blodtryk eller diarré) enten
opstar for farste gang eller forveerres og ikke fortager sig inden for to uger, bar dosen reduceres i
overensstemmelse med trinnene i titreringsregimet, indtil tegn og symptomer forsvinder (se tabel 1
eller 2). Nar de hypermetaboliske tegn og symptomer er forsvundet, kan dosistitreringen genoptages,
hvis det er klinisk hensigtsmassigt (se pkt. 4.4).

Serlige populationer

Nedsat leverfunktion

Der er ikke udfart specifikke undersggelser hos patienter med nedsat leverfunktion. Hos disse
patienter anbefales omhyggelig dosistitrering og regelmaessig overvagning af T3-
serumkoncentrationer (se pkt. 4.4).

Nedsat nyrefunktion

Der er ikke udfart specifikke undersggelser hos patienter med nedsat nyrefunktion. Hos disse patienter
anbefales omhyggelig dosistitrering og regelmaessig overvagning af T3-serumkoncentrationer (se pkt.
4.4).

Administration

Til oral anvendelse eller administration gennem gastrisk erngringssonde.

Oral anvendelse

Emcitate dispergible tabletter er beregnet til at blive dispergeret i vand, far de sluges.

Dispersionen skal tilberedes i et dedikeret lille glas ved at dispergere tabletten/tabletterne (hgjst 4
tabletter pr. dosering) med 30 ml drikkevand ved omrgring med en teske i 1 minut. Ingen andre
vaesker bgr anvendes. Dispersionen skal vere uklar og hvid. Dispersionen bgr derefter traekkes op af
glasset med en 40 ml oral sprgjte og sprgjtes ind i patientens mund med det samme. Det skal sikres, at
stemplet trykkes langsomt og forsigtigt ned, sa dispersionen forsigtigt sprajtes mod indersiden af
patientens kind.



Der bgr haldes yderligere 10 ml drikkevand i glasset, som omrgres med en teske i ca. 5 sekunder for
at sikre, at eventuelt resterende produkt dispergeres. Denne dispersion skal treekkes op af glasset med
den samme sprgjte og straks gives til patienten.

Gennem gastrisk ernaringssonde

Emcitate kan administreres gennem en gastrisk ernaringssonde.

Klarggringen af dispersionen til oral anvendelse skal udfgres som beskrevet ovenfor.

Det skal sikres, at den gastriske ernaringssonde ikke er blokeret far administration, og instruktionerne
for den valgte gastriske ernaeringssonde vedrgrende skylning, administration og skylleprocedurer skal
falges.

Sprgjtens indhold bgar straks administreres gennem den gastriske ernaringssonde (30 ml + 10 ml for
alle aldersgrupper).

Der er yderligere oplysninger vedrgrende administration gennem gastrisk ernaringssonde og
dispersionsstabilitet i pkt. 6.6.

4.3. Kontraindikationer

Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjeelpestofferne anfort i pkt. 6.1.
Hypertyreose af andre arsager end MCT8-mangel (f.eks. Graves sygdom).

Graviditet (se pkt. 4.6).

4.4. Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen

Hypermetaboliske tegn og symptomer

Ved pabegyndelse af behandling med Emcitate og/eller under dosistitrering kan der opsta ny debut
eller forvaerring af hypermetaboliske tegn og symptomer som hyperhidrose, irritabilitet, angst,
spvnlgshed, mareridt, hypertermi, takykardi, forbigaende stigninger i det systoliske blodtryk eller
diarré (se pkt. 4.8). Disse tegn og symptomer er normalt forbigdende og forsvinder spontant inden for
nogle fa dage. Hvis de hypermetaboliske tegn og symptomer ikke forsvinder inden for 2 uger, bar
dosen reduceres i overensstemmelse med trinnene i dosistitreringsregimet (se pkt. 4.2). Nar de
hypermetaboliske tegn og symptomer er forsvundet, kan dosistitreringen genoptages, hvis det er
klinisk hensigtsmeaessigt.

Hjertesygdom

Der bar udvises forsigtighed under dosistitrering hos patienter med hjertesygdom, da de kan have en
gget risiko for bivirkninger forbundet med en hypermetabolisk tilstand (se pkt. 4.8).

Pavirkning af laboratorieundersggelser

Tiratricol krydsreagerer med T3, hvis det vurderes ved immunanalyse, hvilket kan medfare upélidelige
testresultater. Det anbefales at anvende en LC/MS/MS-metode til at male T3-niveauer. Der skal
udvises forsigtighed, hvis der anvendes en immunanalysemetode. Szrlige retningslinjer for
fortolkning af T3-testresultater bar fglges ved bestemmelse eller justering af dosen af tiratricol (se
afsnit 4.2).

Diabetes



Der bgr udvises forsigtighed hos patienter med diabetes (se pkt. 4.5).

Nedsat leverfunktion

Sikkerheden og virkningen ved Emcitate hos patienter med nedsat leverfunktion er ikke undersgagt.
Serlig forsigtighed er pakravet hos disse patienter (se pkt. 4.2).

Nedsat nyrefunktion

Sikkerheden og virkningen ved Emcitate hos patienter med nedsat nyrefunktion er ikke undersggt.
Seerlig forsigtighed er pakraevet hos disse patienter (se pkt. 4.2).

Misbrug til veegtreduktion

Tiratricol bar ikke tages med henblik pa vaegtreduktion. Det kan forarsage alvorlige eller livstruende
bivirkninger, navnlig i kombination med orlistat (se pkt. 4.5 under "Orlistat").

Lactose

Emcitate tabletter indeholder lactose. Bar ikke anvendes til patienter med hereditaer
galactoseintolerans, total lactasemangel eller glucose/galactosemalabsorption.

4.5. Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion

Andre lzegemidlers indvirkning pa farmakokinetikken for tiratricol

Der er ikke gennemfart kliniske interaktionsundersggelser af virkningen af andre leegemidler pa
tiratricol. De potentielle interaktioner, der beskrives nedenfor, er baseret pa tiratricols in vitro-
karakteristika og pa kendte farmakokinetiske og farmakodynamiske interaktioner for thyromimetiske
midler med andre leegemidler og er ikke specifikt undersggt ved tiratricol.

Samtidig anvendelse med forsigtighed

Laegemidler, der kan pavirke absorptionen af tiratricol

Antacider, aktivt kul, kalcium, kationiske harpikser (f.eks. cholestyramin), jern, sucralfat og andre
gastrointestinale stoffer kan interferere med den gastrointestinale absorption af tiratricol. Disse
behandlinger bar tages far eller efter tiratricol (mere end 2 timer far eller efter, hvis det er muligt).
Ved samtidig brug af cholestyramin skal tiratricol tages 1 time far eller 4 timer efter harpiksdosen. Det
kan veere ngdvendigt at justere tiratricoldosen for at opna den gnskede virkning.

Protonpumpehzmmere (PPI'er)

Samtidig administration med PPI'er kan forarsage et fald i absorptionen af thyreoideahormoner pa
grund af den ggede intragastriske pH, der forarsages af PPI'er sésom omeprazol, esomeprazol,
pantoprazol, rabeprazol og lansoprazol. Serumkoncentrationerne af T3 bar overvages, og
dosisjustering af tiratricol bgr overvejes, nar PPI-behandling initieres, @ndres eller seponeres.

Sevelamer
Sevelamer kan nedsztte koncentrationen af thyreoideahormoner og medfare nedsat effekt af tiratricol.
Sevelamer bar tages mere end to timer for eller efter administration af tiratricol.

Leegemidler med enzyminducerende virkning, herunder antiepileptika

Laegemidler, der kan inducere enzymsystemet i leveren, sasom barbiturater, fenytoin carbamazepin,
rifabutin, rifampicin eller produkter, der indeholder perikon (Hypericum perforatum), kan gge leverens
clearance af tiratricol. Serumkoncentrationerne af T3 begr overvages, og dosisjustering af tiratricol bar



overvejes, nar et antiepileptisk behandlingsregime eller andre enzyminducerende midler initieres,
&ndres eller seponeres.

Leegemidler mod malaria

Samtidig anvendelse af tiratricol og laegemidler mod malaria (klorokin, proguanil) kan forarsage
klinisk hypotyreose. Det kan vaere ngdvendigt at overvage serumkoncentrationerne af T3 og justere
dosen af tiratricol under og efter behandling med leegemidler mod malaria.

Laegemidler, der kan pavirke plasmabindingen af tiratricol/T3
Anabolske steroider og glukokortikoider nedsatter serumkoncentrationen af thyroxin-bindende
globulin (TBG) og kan medfare lavere serumkoncentration af T3 og tiratricol.

Salicylater, antikoagulantia, antiinflammatoriske og krampestillende lzegemidler kan forarsage
fortreengning af T3 fra proteinbindingsstedet og potentielt af tiratricol fra TBG og derved &ndre
serumniveauet af thyreoideahormoner, dvs. lavere samlede koncentrationer, men de frie
koncentrationer forbliver de samme.

Ikke-svangerskabsforebyggende gstrogener
Produkter indeholdende ikke-svangerskabsforebyggende gstrogen og gstrogen (herunder
hormonerstatningsbehandling) kan gge dosisbehovet ved tiratricolbehandling.

Orlistat
Orlistat kan nedseette absorptionen af tiratricol, hvilket kan medfare hypotyreose (&ndringer i
skjoldbruskkirtlens funktion ber overvages).

Effekten af tiratricol pd andre laegemidlers farmakokinetik

Samtidig anvendelse med forsigtighed

Pa grundlag af in vitro-data er der indikation for, at tiratricol kan inducere CYP3A4 pa tarmniveau, og
derfor bgr leegemidler med et snavert terapeutisk indeks, som er afhangige af CYP3A4, herunder bl.a.
alfentanil, cisaprid, ciclosporin, sekale-derivater, fentanyl, pimozid, kinidin, sirolimus, tacrolimus,
atorvastatin, lovastatin og simvastatin, anvendes med forsigtighed. Der bgr traffes lignende
forholdsregler for andre stoffer, hvis metabolisering er afhangig af CYP3A4. Laegemidler, der er
substrater af P-glykoprotein (P-gp) eller Breast Cancer Resistance Protein (BCRP)-efflukstransportere
med snavre terapeutiske indekser, bgr ogsa anvendes med forsigtighed.

Farmakodynamiske interaktioner

Samtidige anvendelser, der frarades

Andre lzegemidler, der anvendes til behandling af sygdomme i skjoldbruskkirtlen
Indtagelse af tiratricol i kombination med andre thyromimetiske lzegemidler eller andre laegemidler,
der anvendes til behandling af lidelser i skjoldbruskkirtlen (f.eks. levothyroxin, propylthiouracil og
carbimazol), kan gge risikoen for symptomer pa hypertyreose eller hypotyreose.

Psykostimulerende stoffer

Administration af psykostimulerende midler (f.eks. koffein,
noradrenalin/dopamingenoptagelsesheemmere (NDRI'er) og amfetaminer) i kombination med hgje
doser tiratricol kan fare til gget hjertefrekvens og forhgjet blodtryk. Samtidig anvendelse af
psykostimulerende stoffer og tiratricol anbefales ikke.



Samtidig anvendelse med forsigtighed

Diabetesmidler

Tiratricol kan nedseette blodsukkerniveauet. Det kan vaere ngdvendigt at justere dosen af
diabetesmidler, hvis de administreres samtidig med tiratricol. Det er ngdvendigt at overvage
blodsukkeret regelmaessigt (se pkt. 4.4).

Orale antikoagulanter

Virkningen af antikoagulerende behandling kan veere gget under behandling med tiratricol. Dette kan
gge risikoen for bladning. Ved samtidig administration af tiratricol kan det veere ngdvendigt at justere
dosen af antikoagulerende behandling.

4.6. Fertilitet, graviditet og amning

MCT8-mangel er en X-bundet sygdom, der nasten udelukkende rammer mand.

Graviditet

Tiratricol passerer placenta. Der er ingen eller utilstreekkelige data fra anvendelse af tiratricol til
gravide kvinder. Dyreforsgg har pavist reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3).

Emcitate er kontraindiceret under graviditeten (se pkt. 4.3).

Kvinder i den fertile alder

Kvinder i den fertile alder skal anvende sikker praevention under behandlingen.

Amning

Det er ukendt, om tiratricol/metabolitter udskilles i human melk. En risiko for nyfadte/spaedbgrn kan
ikke udelukkes. Det skal besluttes, om amning eller behandling med Emcitate skal ophgare, idet der
tages hgjde for fordelene ved amning for barnet i forhold til de terapeutiske fordele for moderen.
Fertilitet

Et forsgg med rotter viste ingen indvirkning pa fertilitet og parringsevne (se pkt. 5.3).

4.7. Virkning pa evnen til at fare motorkeretsj og betjene maskiner

Emcitate pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fare motorkeretgj og betjene maskiner.

4.8. Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofilen

De hyppigst indberettede bivirkninger i forbindelse med anvendelse af tiratricol var hyperhidrose

(7 %), diarré (6 %), irritabilitet (2 %), angst (2 %) og mareridt (2 %). Disse bivirkninger opstod som
regel ved behandlingens start og/eller ved ggning af dosis og forsvandt generelt inden for nogle fa
dage.



Tabel over bivirkninger

Sikkerhedsvurderingen af tiratricol er baseret pa data fra kliniske studier. Bivirkningerne er opstillet
efter MedDRA's systemorganklasse og hyppighed som falger: meget almindelig (> 1/10), almindelig
(> 1/100 til < 1/10), ikke almindelig (> 1/1.000 til < 1/100), sjeelden (> 1/10.000 til < 1/1.000), meget
sjeelden (< 1/10.000) eller ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhandenvarende data).

Tabel 3. Bivirkninger

Systemorganklasse Bivirkning Hyppighed
Psykiske forstyrrelser Irritabilitet Almindelig

Angst Almindelig

Mareridt Almindelig

Sgvnlgshed Ikke kendt
Hjerte Takykardi Ikke kendt
Mave-tarm-kanalen Diarré Almindelig
Hud og subkutane veaev Hyperhidrose Almindelig
Almene symptomer og reaktioner pa Hypertermi Ikke kendt
administrationsstedet

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Hypermetaboliske tegn og symptomer

I kliniske studier hos patienter med MCT8-mangel begyndte de observerede bivirkninger
hyperhidrose, irritabilitet, angst og mareridt at optraede samtidig med pabegyndelse af behandling eller
@ndring af dosen. Reaktionerne var milde og forsvandt spontant i alle tilfalde.

Ved pabegyndelse af behandling med tiratricol og/eller ved titrering af dosis kan der forekomme ny
debut eller forveerring af hypermetaboliske tegn og symptomer som hyperhidrose, irritabilitet, angst,
sgvnlgshed, mareridt, hypertermi, takykardi, forbigaende stigninger i det systoliske blodtryk eller
diarré (se pkt. 4.4).

Padiatrisk population

Sikkerhedsdata blev evalueret hos i alt 63 patienter i alderen 0-17 ar i studierne Triac Trial | og Triac
Trial 11. 30 patienter var under 2 ar gamle ved behandlingens start, 25 patienter var mellem 2 og 11 ar
gamle, og 8 patienter var mellem 12 og 17 ar gamle. Data fra kliniske studier tyder ikke pa, at
sikkerhedsprofilen hos nogen undergruppe af den padiatriske population er forskellig fra
sikkerhedsprofilen hos voksne patienter.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar lzegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lgbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V.

4.9. Overdosering

| tilfelde af overdosering kan der forekomme tegn og symptomer pa hypermetabolisk tilstand.
Symptomerne kan lindres ved at nedsztte dosen af Emcitate eller midlertidigt afbryde behandlingen.
5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1. Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Thyreoidea-terapi, ATC-kode: HO3AA04
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Virkningsmekanisme

Tiratricol (3,3', 5-triiodothyroeddikesyre) er en naturligt cirkulerende metabolit af aktivt
skjoldbruskkirtelhormon (T3) med en hgj grad af strukturel lighed og falger den samme nedadgaende
nedbrydningsvej (deiodination og konjugering) og eliminering via galde og urin. Tiratricol er
biologisk aktiv, binder med hgj affinitet til thyreoideahormonreceptorerne TRa og TR og har samme
biologiske virkninger som T3, men med forskellig veevsspecificitet. Det er pavist, at tiratricol kan
trenge ind i MCT8-afhangige celler uden en fungerende MCT8-transporter i modsatning til T3 og
T4. Tiratricol kan derved erstatte T3 i MCT8-afhangigt vaev og genoprette normal
thyreoideahormonaktivitet i alle veev.

Klinisk virkning og sikkerhed

Virkningen af tiratricol ved behandling af patienter med MCT8-mangel blev vurderet i et abent studie
med én gruppe pa flere forsggscentre (Triac Trial 1) med deltagelse af 46 patienter, der blev behandlet
i op til 12 maneder med en individuelt titreret tiratricoldosis baseret pa serumniveauer af T3
(malinterval 1,4-2,5 nmol/l). Den mediane alder af de inkluderede patienter var 7,1 ar med et interval
fra 10 maneder til 66,8 ar. 40 patienter blev behandlet i mindst 12 maneder. Den mediane dagligt
administrerede vedligeholdelsesdosis var 700 mikrogram (38,9 mikrogram/kg legemsvaegt) med et
interval fra 350 mikrogram til 2.100 mikrogram. Behandling med tiratricol reducerede den
gennemsnitlige T3-serumkoncentration fra 4,97 nmol/l ved baseline til 1,82 nmol/l i maned 12
(malinterval 1,4-2,5 nmol/l). For alle 45 patienter med T3-veerdier efter baseline sas et fald fra baseline
til maned 12 eller den senest tilgeengelige vurdering. | maned 12 eller den seneste tilgeengelige
vurdering opnaede 25 ud af 45 patienter (56 %) T3-serumniveauer inden for malintervallet, 13 ud af
45 patienter (29 %) havde T3-niveauer under malintervallet, og 7 ud af 45 patienter (16 %) havde T3-
serumniveauer over malintervallet. Resultaterne for det primaere endepunkt er vist i tabel 4 og figur 1.

Tabel 4. Gennemsnitlig &ndring i serum T3 fra baseline til maned 12 i Triac Trial I (intention-
to-treat-population (ITT))

Variabel N Baseline Maned 12 Forskel p-veerdi
—gnsn. (SD) | —gnsn. (SD) | —gnsn. [95 % K]

Serum T3 45 | 4,97 (1,55) 1,82 (0,69) -3,15[-3,62; -2,68] | <0,0001

(nmol/l)

Figur 1: Serum T3-koncentrationer ved baseline og maned 12 i Triac Trial I (ITT-population)
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Tabel 5. Andre skjoldbruskkirtelhormoner — analyse af den gennemsnitlige eendring fra baseline
til maned 12 i Triac Trial I (ITT-population)

Variabel N Baseline — Maned 12 — | Forskel —gnsn. [95 % | p-veerdi
gnsn. (SD) gnsn. (SD) Kl1% KI]

TSH (mE/) 45 12,91 (1,68) 1,02 (1,14) -1,89 [-2,39; -1,39] <0,0001

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

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

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

| Triac Trial | blev den gennemsnitlige legemsvaegt for aldersrelateret MCT8 Z-score (sammenligning
af tiratricolbehandlede MCT8-patienter med ubehandlede MCT8-patienter) gget fra 0,46 ved baseline
til 0,96 ved maned 12 (gennemsnitlig &ndring 0,51; 95 % KI: 0,25; 0,76), mens den gennemsnitlige
legemsveegt for aldersrelateret Z-score (sammenligning af tiratricolbehandlede MCT8-patienter med
en normal population) steg moderat fra -2,85 ved baseline til -2,63 ved maned 12 (gennemsnitlig
&ndring 0,22; 95 % KI: -0,01; 0,45). Resultaterne var de samme hos patienter med eller uden gastrisk
ernaringssonde ved baseline. | alt oplevede 40 ud af 45 patienter (89 %) en stigning i legemsvaegt, 28
ud af 45 (62 %) oplevede en stigning i legemsvaegt for aldersrelateret Z-score, og 28 ud af 36 (78 %)
oplevede en stigning i legemsveegt for aldersrelateret MCT8 Z-score.

Hos patienter under 2,5 ar, baseret pa fa personer, steg den gennemsnitlige legemsvegt for
aldersrelateret MCT8 Z-score fra -0,10 ved baseline til 0,41 ved maned 12 (n = 3), mens den
gennemsnitlige legemsveegt for aldersrelateret Z-score steg moderat fra -1,65 ved baseline til -1,61 ved
maned 12 (n = 4).

Den gennemsnitlige hvilehjertefrekvens blev reduceret fra 112,4 slag/min ved baseline til 103,5
slag/min ved maned 12 (gennemsnitlig endring -8,9 slag/min; 95% KI: -15,6; -2,3), mens den
gennemsnitlige hjertefrekvens for aldersrelateret Z-score (sammenligning mellem tiratricolbehandlede
patienter med MCT8-mangel og en normal population) faldt fra 1,72 ved baseline til 1,38 i maned 12
(gennemsnitlig &endring -0,33; 95 % KI: -0,77; 0,10). Hos patienter med takykardi ved baseline blev
den gennemsnitlige hvilehjertefrekvens reduceret fra 131,4 slag/min ved baseline til 109,6 slag/min
ved maned 12 (gennemsnitlig endring -21,9 slag/min; 95 % KI: -30,0; -13,8), mens den
gennemsnitlige hjertefrekvens for aldersrelateret Z-score faldt fra 2,80 ved baseline til 1,75 ved maned
12 (gennemsnitlig eendring -1,05; 95 % KI: -1,55; -0,54). | alt oplevede 23 ud af 34 patienter (67 %) et
fald i hvilehjertefrekvens. Hos patienter med takykardi ved baseline oplevede 15 ud af 16 patienter
(94 %) et fald i hvilehjertefrekvens.

Det gennemsnitlige systoliske blodtryk blev reduceret fra 107,1 mmHg ved baseline til 103,0 mmHg
ved maned 12 (gennemsnitlig endring -4,1 mmHg; 95 % KI: -8,1; 0,1). Hos hypertensive patienter
blev det gennemsnitlige systoliske blodtryk reduceret fra 110,9 mmHg ved baseline til 102,5 mmHg
ved maned 12 (gennemsnitlig endring -8,4 mmHg; 95 % KI: -11,7; -5,0). Procentdelen af patienter
med hypertension blev reduceret fra 40 % ved baseline til 17 % ved maned 12 (p = 0,02). I alt
oplevede 24 ud af 35 patienter (69 %) et fald i det systoliske blodtryk. Hos patienter med hypertension
ved baseline oplevede 12 ud af 12 (100 %) et fald i det systoliske blodtryk.

| Triac Trial | oplevede alle patienter (45 ud af 45; 100 %) forbedring i mindst én af variablerne
legemsvaegt, hvilehjertefrekvens eller systolisk blodtryk, og 31 ud af 45 (69 %) oplevede forbedring i
mindst to af disse tre variabler. | alt oplevede 39 ud af 45 patienter (87 %) forbedring i mindst én af
variablerne legemsveegt for aldersrelateret MCT8 Z-score, hvilehjertefrekvens Z-score eller systolisk
blodtryk Z-score, og 21 ud af 45 (47 %) oplevede forbedring i mindst to af disse tre variabler.

Det gennemsnitlige antal for tidlige atrielle ssmmentraekninger (premature atrial contractions, PAC)

malt med 24-timers ekg faldt fra 899,7 PAC/24 timer ved baseline til 313,9 PAC/24 timer ved maned
12 (gennemsnitlig endring -586; 95 % KI: -955; -217).
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Koncentrationen af kreatininkinase steg fra 108 E/I ved baseline til 160,7 E/I ved maned 12
(gennemsnitlig endring 52,7; 95 % KI: 27,3; 78,1; p = 0,0001).

5.2.  Farmakokinetiske egenskaber

Absorption

Absorptionen af tiratricol efter oral dosering er hurtig med en median Tmax pa 0,5 timer efter doser pa
mellem 175 og 1.050 mikrogram hos fastende raske frivillige.

Fordeling

Plasmaproteinbindingen af tiratricol in vitro er hgj med en proteinbinding pa > 99 % i humant plasma.
Biotilgengeligheden af tiratricol (F) var 67 + 6 %, hvilket tyder pa, at tiratricol absorberes godt fra
mave-tarm-kanalen.

Biotransformation

Tiratricol er en naturligt cirkulerende metabolit af aktivt T3 med en hgj grad af strukturel lighed og
falger samme metaboliseringsvej. Den stagrste humane metaboliseringsvej for tiratricol er trinvis
deiodination, sulfation og glukuronidering, hovedsageligt i leveren, svarende til T3.

Elimination

Efter Cmax faldt serumkoncentrationerne pa en generelt bifasisk made og forblev kvantificerbare indtil
mellem 3 og 48 timer efter dosering. Det geometriske gennemsnit for Ty, var mellem 13,3-14,0 timer
for doserne pa henholdsvis 350 mikrogram og 1.050 mikrogram. Tiratricol udskilles gennem galde og
urin.

Linearitet

Cmax efter behandling med doserne 175 mikrogram, 350 mikrogram og 1.050 mikrogram (ca. 2-

13,5 mikrogram/kg legemsvagt) steg proportionalt med dosis, mens arealet under kurven (AUC) steg
lidt mere end proportionalt med stigende dosis.

Farmakokinetiske/farmakodynamiske forhold

| det kliniske studie, der undersggte virkningen af tiratricol hos patienter med MCT8-mangel, blev
dosen titreret individuelt pa grundlag af T3-niveauer.

5.3. Non-kliniske sikkerhedsdata

Der er ikke udfart konventionelle studier af karcinogent potentiale med tiratricol. Tiratricol var uden
mutagen aktivitet, nar det blev analyseret i Ames Salmonella-test, og der sas ingen stigning i
kromosomafvigelser ved test in vitro og in vivo.

Undersggelser af embryofgtal udvikling viste embryoletalitet hos kaniner og embryoletalitet og
strukturel myokardieskade hos rotter. Ved en sammenligning af dosis svarende til mg/legemsoverflade
(BSA) var nuleffektniveauet (NOAEL) i undersggelserne af rotter og kaniner henholdsvis lidt lavere
og lidt hgjere end ved den hgjeste kliniske dosis hos voksne patienter.

Der er ikke iagttaget pavirkning af parringsevnen eller fertiliteten i en undersggelse hos han- og
hunrotter, der fik hgje og i gvrigt toksiske doser af tiratricol.
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6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1. Hjeelpestoffer

Lactosemonohydrat

Kalciumhydrogenfosfat

Majsstivelse

Magnesiumstearat

6.2. Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3. Opbevaringstid

18 maneder

Efter dispersion:

Dispersionen pa 30 ml kan opbevares under 25 °C i op til 4 timer i glasset og herefter resuspenderes
ved omrgring i 1 minut med en teske inden administration.

6.4. Seerlige opbevaringsforhold

Opbevares i kaleskab (2-8 °C).
Opbevares i den originale pakning for at beskytte mod lys.

Opbevaringsforhold efter dispersion af leegemidlet, se pkt. 6.3.

6.5. Emballagetype og pakningssterrelser

Blisterpakninger af PVVC/aluminium.

Pakningsstarrelse: 60 dispergible tabletter.

6.6. Regler for bortskaffelse og anden handtering

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
Laegemidlet kan administreres gennem en gastrisk ernaringssonde.

Laegemidlet er testet med en PEG (perkutan endoskopisk gastrostomi)-silikonesonde (str. 12 French,
maksimal leengde 34 cm) og nasogastriske polyurethansonder (str. 6 French og 8 French, maksimal
lengde 56 cm). Laegemidlet er ikke testet med andre typer sonder eller sondematerialer. Der anbefales
et skyllevolumen pa 3 ml (vand).

7. INDEHAVER AF MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

Rare Thyroid Therapeutics International AB

Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm
Sverige
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8. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/24/1897/001

9. DATO FOR FZRSTE MARKEDSFZRINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for farste markedsfaringstilladelse:

10. DATO FOR ZANDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette leegemiddel findes pa Det Europziske Laeegemiddelagenturs
hjemmeside https://www.ema.europa.eu og pa Laegemiddelstyrelsens hjemmeside
https://www.laegemiddelstyrelsen.dk.
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BILAG II

FREMSTILLER(E) ANSVARLIG(E) FOR
BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRYRENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED

HENSYN TIL SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF
LAGEMIDLET
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A.  FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pé den fremstiller, der er ansvarlig for batchfrigivelse

Cenexi

17 rue De Pontoise
95520 Osny
Frankrig

B. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRZJRENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Laegemidlet ma kun udleveres efter ordination pa en recept udstedt af en begraenset leegegruppe (se

bilag I: Produktresumé, pkt. 4.2).

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR’er)

Kravene for fremsendelse af PSURer for dette leegemiddel fremgar af listen over EU-referencedatoer

(EURD list), som fastsat i artikel 107c, stk. 7, i direktiv 2001/83/EF, og alle efterfalgende opdateringer
offentliggjort pa Det Europaeiske Laegemiddelagenturs hjemmeside. http://www.ema.europa.eu.

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal indsende den farste PSUR for dette preeparat senest
6 maneder efter godkendelsen.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAEGEMIDLET

o Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfgre de pakraevede aktiviteter og
foranstaltninger vedrgrende leegemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP,
der fremgar af modul 1.8.2 i markedsfaringstilladelsen, og enhver efterfalgende godkendt
opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

o pa anmodning fra Det Europaeiske Laegemiddelagentur

o nar risikostyringssystemet andres, serlig som falge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfare en veesentlig &ndring i benefit/risk-forholdet, eller som falge af, at en vigtig
milepeel (Iegemiddelovervagning eller risikominimering) er naet.
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BILAG I11

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A . ETIKETTERING
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

AESKE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Emcitate 350 mikrogram dispergible tabletter
tiratricol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver dispergibel tablet indeholder 350 mikrogram tiratricol.

3. LISTE OVER HIZALPESTOFFER

Indeholder lactosemonohydrat Se indleegssedlen for yderligere oplysninger.

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSST@RRELSE)

Dispergibel tablet

60 dispergible tabletter

‘ 5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Til oral anvendelse.
Laes indlaegssedlen inden brug.

6. S/ZAERLIG ADVARSEL OM, AT LAEGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BZRN

Opbevares utilgengeligt for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

EXP

‘ 9. S/AERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kaleskab (2-8 °C).
Opbevares i den originale pakning for at beskytte mod lys.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Sverige

‘ 12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/24/1897/001

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15.  INSTRUKTIONER VEDRGRENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Emcitate

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfart en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA BLISTER

PV Cl/alu-blister

1. LAGEMIDLETS NAVN

Emcitate 350 mikrogram dispergible tabletter
tiratricol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Rare Thyroid Therapeutics

3. UDL@BSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indleegsseddel: Information til patienten

Emcitate 350 mikrogram dispergible tabletter
tiratricol

Laes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette leegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlagssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen.

- Sparg leegen eller sygeplejersken, hvis der er mere, du vil vide.

- Leegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor vaere med at give lsegemidlet
til andre. Det kan veere skadeligt for andre, selv om de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt lzegen eller sygeplejersken, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som ikke er
naevnt i denne indlaegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indleegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, fer du begynder at tage Emcitate
Sadan skal du tage Emcitate

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Uk wdE

1. Virkning og anvendelse

Emcitate indeholder det aktive stof tiratricol og tilhgrer en gruppe leegemidler, der kaldes
skjoldbruskkirtelhormoner.

Emcitate anvendes til behandling af thyrotoksikose hos patienter med MCT8-mangel (Allan Herndon
Dudleys syndrom).

Thyrotoksikose ved MCT8-mangel opstar, fordi et protein i kroppen, der kaldes MCTS8, ikke virker,
som det bar. Derfor kan skjoldbruskkirtelhormoner ikke beveege sig ind i og ud af cellerne i kroppen,
hvilket kan forarsage problemer i kroppen og hjernen. Det aktive stof i Emcitate, tiratricol, ligner i hgj
grad et naturligt skjoldbruskkirtelhormon i kroppen, som kaldes T3. | modsetning til naturligt T3
behgver tiratricol ikke MCT8 for at bevege sig ind i og ud af celler, og dette hjelper med at fa de
forskellige typer skjoldbruskkirtelhormoner i kroppen op pa de rette niveauer.

2. Det skal du vide, far du begynder at tage Emcitate

Tag ikke Emcitate

- hvis du er allergisk over for tiratricol eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette leegemiddel
(angivet i punkt 6).

- hvis du har en tilstand kaldet hypertyreose (overaktiv skjoldbruskkirtel), som ikke skyldes MCT8-
mangel.

- hvis du er gravid (se punkt 2, Graviditet og amning).

Tag ikke Emcitate, hvis dette geelder for dig. Er du i tvivl, sa sparg leegen eller sygeplejersken, for du
tager Emcitate.

Advarsler og forsigtighedsregler
Kontakt legen eller sygeplejersken, far du tager Emcitate, hvis:
- du har diabetes
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- du har problemer med hjertet

- hvis du har lever- eller nyreproblemer

Hvis noget af ovenstaende gealder for dig (eller hvis du er i tvivl), sa sparg leegen eller sygeplejersken,
far du tager Emcitate.

Emcitate kan forarsage visse bivirkninger kaldet hypermetaboliske symptomer (se punkt 4,
Bivirkninger). Hvis du oplever nogle af disse symptomer, og de varer ved, kan din lzege justere dosen
af Emcitate. Du ma dog ikke @&ndre dosen uden farst at tale med laegen.

Emcitate ma ikke tages med henblik pa veegttab. Det kan give alvorlige eller livstruende bivirkninger,
iseer nar det tages sammen med orlistat til veegttab.

Brug af andre leegemidler sammen med Emcitate
Fortael det altid til legen eller sygeplejersken, hvis du tager andre leegemidler, for nylig har taget andre
legemidler eller planlaegger at tage andre leegemidler.

Tag ikke Emcitate, og forteel det til leegen eller sygeplejersken, hvis du tager et eller flere af fglgende

legemidler:

- Laegemidler mod skjoldbruskkirtelsygdomme, der virker som skjoldbruskkirtelhormoner,
herunder levothyroxin, propylthiouracil og carbimazol. Hvis du tager dem sammen med
Emcitate, kan det medfare for hgje eller for lave niveauer af skjoldbruskkirtelhormon.

- Psykostimulerende stoffer (stoffer, der gger hjerneaktiviteten), herunder methylfenidat,
amfetamin og koffein. Hvis du tager dem sammen med Emcitate, kan det gge hjertefrekvensen
og blodtrykket.

Tag ikke Emcitate, og forteel det til leegen eller sygeplejersken, hvis noget af ovenstaende gaelder for
dig (eller hvis du er i tvivl).

Nogle lezgemidler bar tages et godt stykke tid far eller efter, at du har taget Emcitate, da de kan
nedseette optagelsen af Emcitate i kroppen. Kontakt lzegen eller apotekspersonalet, far du tager
Emcitate, hvis du tager et eller flere af fglgende leegemidler:

- Syreneutraliserende midler

- Tabletter med aktivt kul

- Laegemidler, der indeholder kalcium eller jern

- Sucralfat — et lezgemiddel mod maveproblemer

- Sevelamerkarbonat, et leegemiddel til behandling af nyreproblemer.

Du skal tage dem mindst 2 timer far eller efter, at du har taget Emcitate.

- Cholestyramin, et leegemiddel til at seenke kolesterolniveauet
Tag Emcitate mindst 1 time for eller 4 timer efter.

Hvis du ikke er sikker pa, om ovenstaende geelder for dig, skal du tale med laegen eller
apotekspersonalet, far du tager Emcitate.

Forteel ogsa lzegen eller apotekspersonalet, hvis du tager:

- Laegemidler mod diabetes — Emcitate kan ssenke blodsukkerniveauet. Din laege vil muligvis
beslutte at justere dosen af leegemidler mod diabetes.

- Blodfortyndende leegemidler — Emcitate kan gge virkningen af blodfortyndende lzegemidler. Det
kan medfgre, at du far blgdning oftere. Det kan vare ngdvendigt at &ndre dosen af disse
leegemidler.

- Nogle legemidler mod epilepsi (f.eks. fenytoin og carbamazepin, fenobarbital og fenytoin).
Disse legemidler kan medfare, at Emcitate nedbrydes hurtigere i din krop. Det kan veere
nedvendigt for leegen regelmaessigt at kontrollere niveauet af T3 i dit blod, hvis du pabegynder,
&ndrer eller stopper behandling med disse leegemidler. Det kan veere ngdvendigt at &ndre dosen
af Emcitate.

- Protonpumpehaemmere (f.eks. omeprazol, esomeprazol, pantoprazol, rabeprazol og
lansoprazol), der anvendes til at reducere den meangde syre, der produceres af maven. De kan
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reducere den maengde Emcitate, der absorberes af kroppen. Det kan vaere ngdvendigt at eendre
dosen af Emcitate.

- Laegemidler mod malaria (herunder klorokin og proguanil). De kan medfare hypotyreose, nar de
anvendes sammen med Emcitate. Laegen kan vere ngdt til regelmaessigt at kontrollere
koncentrationen af T3 i dit blod og justere dosen af Emcitate under og efter behandling med
legemidler mod malaria.

- Antibiotiske leegemidler (anvendes til behandling af bakterieinfektioner), herunder rifampicin
og rifabutin. Det kan veere ngdvendigt at eendre dosen af Emcitate.

- Antiinflammatoriske leegemidler, kortikosteroider (f.eks. hydrokortison) og smertestillende
leegemidler (f.eks. salicylater, acetylsalicylsyre eller naproxen, fenylbutazon og aspirin). De kan
senke koncentrationen af Emcitate i blodet.

- Naturleegemidler (f.eks. perikon (Hypericum perforatum)). De kan medfgare, at Emcitate
nedbrydes hurtigere i din krop. Det kan veere ngdvendigt for leegen regelmeaessigt at kontrollere
indholdet af T3 i dit blod, hvis du pabegynder, @ndrer eller stopper behandling med disse
legemidler.

- Immunsuppressiva, leegemidler, der anvendes efter en organtransplantation (herunder
ciclosporin, everolimus, sirolimus og tacrolimus). Emcitate kan g&ndre den hastighed, hvormed
disse stoffer nedbrydes i kroppen.

- Kolesterolseenkende leegemidler (f.eks. atorvastatin, lovastatin og simvastatin). Emcitate kan
&ndre den hastighed, hvormed disse stoffer nedbrydes i kroppen.

- Hvis du tager gstrogen eller produkter, der indeholder gstrogen (herunder
hormonerstatningsterapi, men ikke preeventionsmidler), kan du have behov for en hgjere dosis
tiratricol.

- Vegttabsmidlet orlistat kan nedsatte den meaengde tiratricol, som din krop optager, hvilket kan
medfare lave niveauer af skjoldbruskkirtelhormon. Det kan veere ngdvendigt for legen at
kontrollere skjoldbruskkirtelfunktionen, hvis du tager orlistat sammen med tiratricol.

Hvis noget af ovenstaende geaelder for dig (eller hvis du er i tvivl), sa sparg leegen eller sygeplejersken,
fgr du tager Emcitate.

Graviditet og amning

Du ma ikke tage Emcitate, hvis du er gravid, da det ikke vides, om det er skadeligt for et ufgdt barn.
Du ma ikke blive gravid, mens du tager Emcitate. Hvis du er i stand til at blive gravid, skal du bruge
sikker praevention, mens du tager Emcitate.

Hvis du bliver gravid under behandlingen med Emcitate, skal du straks stoppe behandlingen og
underrette din lzege herom.

Tal med din leege, far du tager dette leegemiddel, hvis du ammer. Det er ukendt, om leegemidlet
udskilles i human mealk. Du og din laege skal beslutte, om du skal holde op med at amme eller holde
op med at tage Emcitate, idet der tages hgjde for fordelene ved amning for dit barn i forhold til
fordelene ved Emcitate for dig.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Emcitate pavirker ikke evnen til at fare motorkaretgj, cykle eller betjene veerktej eller maskiner.

Hvis du mener, at dette leegemiddel kan pavirke din evne til at fare motorkaretgj eller betjene
maskiner, ma du ikke fare motorkaretgj, cykle eller betjene redskaber eller maskiner, far symptomerne
er bedret.

Emcitate indeholder lactose

Emcitate indeholder lactose, som er en sukkertype. Hvis laegen har fortalt dig, at du ikke taler visse
sukkerarter, skal du tale med laegen, fgr du tager dette leegemiddel.

25



3.  Sadan skal du tage Emcitate

Tag altid leegemidlet ngjagtigt efter leegens eller apotekspersonalets anvisning. Er du i tvivl, sa sperg
leegen eller apotekspersonalet eller sygeplejersken.

Behandlingen vil blive indledt og overvaget af laeger, der har erfaring med behandling af personer med
sjeeldne genetiske sygdomme sasom MCT8-mangel.

Dosering af Emcitate

Leegen vil afgare, hvilken dosis du skal have. Dosen af Emcitate afhanger af dit niveau af

skjoldbruskkirtelhormon og din legemsvegt.

- Dosen vil blive forhgjet hver anden uge, indtil dit T3-niveau er det rigtige til din situation.

- Nar du far en stabil dosis af Emcitate, vil T3-niveauet i dit blod blive kontrolleret regelmassigt.
Hvis niveauet andrer sig og ikke laengere er det rigtige for dig, kan laegen beslutte at justere din
dosis.

- Du ma ikke @&ndre dosen uden farst at tale med leegen.

Hvornar skal du tage Emcitate?
Nar du begynder at tage to eller flere tabletter dagligt, skal du fordele doserne over dagen, f.eks.
morgen, middag og aften.

Sadan skal du tage Emcitate
Emcitate dispergible tabletter bgr altid dispergeres (oplgses) i vand far brug. Dispersionen skal
indgives gennem munden eller gennem en gastrisk ernaringssonde.

Indgivelse gennem munden

1. Lav dispersionen i et lille glas. Glasset bar ikke anvendes til noget andet.

- Kom tabletten eller tabletterne (hgjst 4 tabletter pa én gang) i 30 ml drikkevand. Brug kun
drikkevand. Du ma ikke bruge andre vaesker.

- Hvis du har brug for en halv tablet, skal du dele tabletten langs delekaerven i midten af
tabletten.

- Rer rundt med en teske i 1 minut. Dispersionen skal veere uklar og hvid. Teskeen bar ikke
anvendes til noget andet.

Brug en sprgjte til at treekke dispersionen op fra glasset. Sprgjten ma kun anvendes til Emcitate.

3. Tryk langsomt og forsigtigt stemplet i bund, sa leegemidlet forsigtigt sprgjtes mod indersiden af
kinden. Synk leegemidlet.

4. Held derefter yderligere 10 ml drikkevand i glasset for at blande eventuelt resterende
leegemiddel.
- Omrgr med en teske i ca. 5 sekunder for at sikre, at eventuelt tilbagevarende dispersion

opfanges.

- Traek dispersionen op fra glasset med den samme sprgjte.

5. Tag Emcitate som beskrevet i trin 3.

N

Indgivelse gennem en gastrisk ernaringssonde

1. Lav dispersionen i et lille glas. Glasset bar ikke anvendes til noget andet.

- Kom tabletten eller tabletterne (hgjst 4 tabletter pa én gang) i 30 ml drikkevand. Brug kun
drikkevand. Du ma ikke bruge andre vaesker.

- Hvis du har brug for en halv tablet, skal du dele tabletten langs delekaerven i midten af
tabletten.

- Rer rundt med en teske i 1 minut. Dispersionen skal veere uklar og hvid. Teskeen bar ikke
anvendes til noget andet.

Brug en spragjte til at treekke dispersionen op fra glasset. Sprajten ma kun anvendes til Emcitate.

3. Las vejledningen om brug af ernaeringssonden omhyggeligt, inden du indgiver Emcitate, og
anvend sonden ngjagtigt som foreskrevet.

N
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4, Heeld derefter yderligere 10 ml drikkevand i glasset for at blande eventuelt resterende
leegemiddel.
- Omrgr med en teske i ca. 5 sekunder for at sikre, at eventuelt tilbagevarende dispersion
opfanges.
- Treek dispersionen op fra glasset med den samme sprgjte.
5. Indgiv Emcitate som foreskrevet for sonden.
6. Skyl sonden som foreskrevet. Der anbefales et skyllevolumen pa 3 ml (vand).

Hvis du har taget for meget Emcitate
Hvis du har taget for meget Emcitate, skal du straks tale med laegen eller tage pa skadestuen. Tag
leegemiddelpakningen med dig.

Falgende bivirkninger kan forekomme: hurtig hjerterytme, svedtendens, overophedning af kroppen,
nervegsitet, sgvnbesveer eller diarré (tegn pa en hypermetabolisk tilstand).
- Laegen kan nedseette din dosis eller pausere behandlingen.

Hvis du har glemt at tage Emcitate

- Hvis du glemmer at tage en dosis, kan du tage den, hvis der er mere end 4 timer til den naste
dosis.

- Hvis den naste dosis er planlagt inden for 4 timer, skal du springe den glemte dosis over og tage
den naeste dosis pa det seedvanlige tidspunkt.

- Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis.

Hvis du holder op med at tage Emcitate
Du ma ikke holde op med at tage Emcitate uden at tale med leegen.

Sperg leegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger
Dette leegemiddel kan som al anden medicin give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
Falgende bivirkninger kan forekomme med dette leegemiddel:

Almindelige (kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer)
- irritabilitet

- angst

- mareridt

- diarré

- gget svedtendens (hyperhidrose)

Ikke kendt (hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenverende data)
- sgvnbesveer

- hurtigere hjerteslag

- falelse af at have det for varmt

Emcitate kan give sakaldte hypermetaboliske symptomer, nar behandlingen pabegyndes, eller nar
dosen &ndres. Symptomerne varer normalt ikke mere end nogle fa dage, men du skal straks fortelle
det til leegen, hvis du far symptomer, der kan vare tegn pa hypermetabolisme, herunder irritabilitet,
angst, mareridt, svedtendens, sg@vnbesveer, folelse af at have det for varmt, hurtigere hjerteslag,
midlertidige stigninger i blodtrykket eller diarré. Se punkt 2, Advarsler og forsigtighedsregler.

Forteel det til leegen eller sygeplejersken, hvis du far en eller flere af disse bivirkninger. Fortael dem
0gsa, hvis du mener, at du har andre bivirkninger, som ikke er naevnt pa denne liste.
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Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, bar du tale med din laege eller sygeplejersken. Dette gaelder ogsa mulige
bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du kan ogsa indberette bivirkninger direkte
til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V. Ved at
indrapportere bivirkninger kan du hjeelpe med at fremskaffe mere information om sikkerheden af dette
leegemiddel. Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far
bivirkninger.

5. Opbevaring
Opbevar legemidlet utilgeengeligt for barn.

Tag ikke leegemidlet efter den udlgbsdato, der star pa aesken og blisterfolien efter EXP. Udlghsdatoen
er den sidste dag i den navnte maned.

Opbevares i kaleskab (2-8 °C).
Opbevares i den originale pakning for at beskytte mod lys.

Efter dispersion:
Dispersionen pa 30 ml kan opbevares under 25 °C i op til 4 timer i glasset og herefter resuspenderes
ved omrgring i 1 minut med en teske inden administration.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe leegemiddelrester. Af hensyn til miljget ma du
ikke smide leegemiddelrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Emcitate indeholder:

- Aktivt stof: Hver tablet indeholder 350 mikrogram tiratricol.

- @vrige indholdsstoffer: lactosemonohydrat (se punkt 2, Emcitate indeholder lactose),
kalciumhydrogenfosfat, majsstivelse og magnesiumstearat.

Udseende og pakningsstarrelser
Emcitate er en hvid, aflang tablet (starrelse: 10 mm lang, 5 mm bred) med delekarv pa begge sider.

Emcitate fas i blisterpakninger af PVC/aluminium, som er indsat i en ydre aeske.
Emcitate fas i pakninger, der indeholder 60 dispergible tabletter.

Indehaver af markedsferingstilladelsen
Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Sverige

Fremstiller
Cenexi

17 rue De Pontoise
95529 Osny
Frankrig

Denne indlaegsseddel blev senest eendret
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Andre informationskilder
Du kan finde yderligere oplysninger om dette laegemiddel pa Det Europziske Lagemiddelagenturs

hjemmeside: https://www.ema.europa.eu. Der er ogsa links til andre websteder om sjaeldne sygdomme
og om, hvordan de behandles.
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